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Vorwort.

K. E. Raxkges Tuberkulosearbeiten in einem leicht greifbaren Neudruck
herauszugeben, diirfte einem bis weit in die Kreise der Tuberkulosepraktiker
empfundenen Bediirfnis entgegenkommen. Die RaNkEschen Arbeiten, im Buch-
handel nicht erschienen und in Biichereien zusammen schwer erhiltlich, sind
auch heute noch lebendige Quellen unsercr Kenntnis von Ablauf und Erschei-
nungsform der Tuberkulose und werden es gewild geraume Zeit noch bleiben.
Selbst der entschiedene Gegner RaNkEscher Lehre und Denkart kann an dem
groBen richtunggebenden und mindestens pfadfinderisch bedeutungsvollen
Antrieb nicht voriibergehen, den sic der Tuberkuloseforschung gegeben hat.
Der Streit um ihre reale Giiltigkeit ist zur Zeit keineswegs entschieden. Er
wird zum Teil mit Waffen gefithrt, deren Méangel auf die Unkenntnis der RANKE-
schen Originalarbeiten zuriickgehen. Hiiben und driben wird RANKE ohne
Berechtigung viclerlei untergeschoben. Der MaBstab, mit dem Kritik geiibt
wird, ist oft unangemessen. Betrachtungsweisen und Schichten werden ohne
Ricksicht auf ihre Dignitit und Stellung vermengt. Man macht sich auch
heute noch gern den Gegner zurecht und sieht ihn mit der Brille des Vorurteils
und Dogmas. Hier soll der Neuabdruck der RankEeschen Schriften klirend
wirken. Jeder Diskussion iiber die RanNkEesche Lehre ist ihr nunmehr leicht
greifbarer Wortlaut zugrunde zu legen.

Dieser Neudruck liegt zweifellos im Sinne RANKEs, der, wie aus seinen Briefen
hervorgeht, cinen wenig veriinderten Abdruck der Arbeiten in Form selbstandiger
Monographic geplant hat. Es kann auch der Gegner RANKEs nicht bestreiten,
dafl damit eine wesentliche Bercicherung unseres an originalen und groflen
konstruktiven Gedanken armen und an abgeleiteter Kleinarbeit tiberreichen
medizinischen Schrifttums errcicht wird.

Der Rankische ldeen- und Arbeitskreis, seine philosophische Reife, seine
Reinheit und ordnende Klarheit, sein zeitlos zu wertender geistiger Gehalt
soll hier — wie anderweit in seinem posthum herausgegebenen philosophischen
Werk — der gegenwiirtigen medizinischen Epoche unserer schnellebigen Zeit
gegeniibertreten. Es wird sich zeigen. ob sie seiner wiirdig ist.

Dariiber hinaus sei die vorliegende Neuausgabe ein Denkmal der Pietit
gegen den zu frith verstorbenen Gelehrten, das schlichter als alle Festschriften,
aber um so wirklicher und daucrhafter die Erinnerung an ihn, seinen gelebten
und gelehrten Idealismus wachhiilt.

Endlich scheint hier Gelegenheit gegeben zu einer geschichtlichen Schau
des Raxkeschen Lebenswerkes, zur Klarlegung und Scheidung der Stand-
punkte und Geister, zu leidenschaftsloser Erérterung des Fir und Wider der
RankEschen Lehren, soweit es heute schon mdéglich ist. Die Argumente ihrer
Gegner wie die Replik ihrer Anhéinger sollen hier auf den Plan treten und so
dem Leser selbst Material und Information zur Entscheidung darreichen.



VI Vorwort.

Aus duBeren Griinden konnte nur eine Auswahl aus RANKEs Tuberkulose-
schrifttum zum Abdruck kommen. Es waren daher diejenigen Arbeiten aus-
zuwdhlen, in denen seine originelle Leistung am schirfsten hervortritt. Das
sind u. E. die groBen Abhandlungen im deutschen Archiv, die vorangestellt
wurden, und die Arbeiten aus seiner spiteren Reifezeit. Diese wurden so
gruppiert, dal die jiingsten und reifsten Skizzen (historisch in riicklaufiger
Folge) zu den ilteren Versuchen iiberleiten, in denen die grundlegenden Ge-
danken erst allmahlich ans Licht dringen. Die Raumknappheit zwang uns
zum Verzicht auf den Abdruck der sozialpathologischen Schriften. Sie an
die Stelle der kleinen Aufsitze treten zu lassen, in denen doch nur die grund-
satzlich gleiche Stadienlehre von verschiedenster Seite beleuchtet wird, haben
wir anfangs erwogen, aber im Interesse der Einheitlichkeit des im vorliegenden
Buche abgehandelten Themas diesen Gedanken wieder fallen lassen. Moge
sich Gelegenheit finden, das gesamte RaNKEsche Schrifttum in einer Sammel-
ausgabe zu vereinigen!

Der Ausgabe ist der Text letzter Hand zugrunde gelegt, wie er sich in RANKES
Nachla vorfand. Er kam wértlich und ohne Zusatz zum Abdruck. In Kursiv-
druck sind die Zusitze von RANKEs letzter Hand gesetzt. Darstellung, Ent-
wicklung und Wandelungen, Kritik und Antikritik der RANKEschen Lehre findet
der Leser in der Eiuleitung. Die Herausgeber erfreuten sich der tatkriftigen
Mithilfe von Frau Professor RANKE, die dem Unternehmen in verstindnisvollster
Weise und mit dankenswertestem Wohlwollen entgegenkam und den NachlaB
bereitwillig zur Verfiigung stellte. Der Initiative ihres hochverehrten Lehrers,
H. Uwrici, ferner Professor L. BRAUER, sowie der Verlagsbuchhandlung JuLius
SPRINGER gebiihrt der aufrichtige Dank der Herausgeber. Endlich haben wir
fir freundliche Beratung bei Veranstaltung der Ausgabe und Abfassung der
Einleitung den Herren A. ALBERT, G. BAER und A. ScHMINCKE herzlich
zu danken.

Tibingen, im September 1928.
W. und M. PAGEL.
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Einleitung.

,,Prudens interrogatio est quasi
dimidium scientiae (Baco).

L.

Die Geschichte der Phthise kennt drei Versuche synthetischer Auffassung
des krankhaften Einzelgeschehens, der Betrachtung unter dem Gesichtspunkte
ciner iibergeordneten und komplexeren planhaften Handlung. Eine solche
Betrachtung geht im Altertum von konstitutionellen Gegebenheiten und der
Tatsache des allgemeinen Korperschwundes aus (Hippokratiker, Aretaios,
Galenos); in der Naturphilosophic der Romantikerzeit — vor etwa
hundert Jahren — ist es der Lebensaltergedanke, der die Verschiedenheit der
Tuberkuloseformen erkennt und als zu einem einheitlichen Gesamtgeschehen
gehorig wertet (REIL, MALFATTI u. a.), der gegenwéartigen Heilkunde hat
die Lebensarbeit der Ros. KocH., BEHRING, ROMER und RANKE den Immuni-
titsgedanken zur Erfassung der Tuberkulose als Ganzheitsablaufs gewiesen,
der mit der Gesamtheit der spezifischen Beziehungen der Person zum Virus
bestimmt ist.

Gerade in der synthetischen Verarbeitung des Immunitdtsgedankens und
in der wissenschaftlichen Begriindung des entschiedenen Bruches mit der alten
Lebensalters- und Konstitutionslehre der Tuberkulose liegt Raxkes Eigen-
leistung, die jetzt gern dort in Abrede gestellt wird, wo die vorziigliche und nahe-
sichtige Betrachtung der Einzelheit die universale Groéfle der RanNkEeschen
Konzeption nicht zu iiberschauen vermag.

RaxNkEs Lehre und Leistung liegt gewifl nicht in der ersten Angabe und
Fruchtbarmachung des Tmmunititsgedankens selbst. Schon vor Kocu findet
er sich bei RINDFLEISCH, VILLEMIN u. a. mindestens in Andeutungen. In
der experimentellen Arbeit von Ro. KocH, BEHRING, ROMER, HAMBURGER,
dann LEWANDOWSKY, WELEMINSKY, LOWENSTEIN, KORTEWEG, DEMBINSKI,
in der pathologisch-anatomischen von ORTH, ALBRECHT, GHON gelangt er zu
weitergehendem und fiir die Erkenntnis der tuberkulésen Reizantworten mal3-
gebendem Ausbau.

Auch die Stadieneinteilung ist nicht RaANkEes ,,Entdeckung‘* — man solltc
vielleicht begrifflich scharfer von ,,Schépfung‘‘ reden. PETRUsCHKY, PIRQUET,
HAMBURGER, wie BEHRING und ROMER sind hier ernst zu nehmende Vor-
laufer. Auch ein guter Tcil des von RANKE verwendeten empirischen Materials
war bekannt. Aber der exakte Aufbau der Stadien- und Immunitétslehre
fiir die Tuberkulose des Menschen, ihre Griindung auf nicht hinwegzuleug-
nende Tatbestande. die verbliffende Deckung von Form und Geschehen,
abgeschlossener Statik und lebendiger Dynamik, die Schau des universalen
Krankheitsplanes, wenn man will ihres natiirlichen Systems — dieser Kom-
plex neuartigen Forschungs- und Lehrguts ist und bleibt allein mit dem Namen

RANKE, Tuberkulosepathologie. 1



2 Einleitung.

RANKE verbunden, mag auch der Streit um die Einzelheit noch so leiden-
schaftlich gefiihrt werden, und sich hier und da im Detail eine Unstimmigkeit
ergeben. Wir werden weiter unten auf diesen Streit zuriickzukommen haben.

Untrennbar damit verbunden bleibt die Fiille origineller pathologisch-
anatomischer Kleinarbeit, die RANKE geleistet hat. Es ist nicht zu viel
gesagt, wenn man einen GroBteil der seit RANKE gefoérderten pathologisch-
anatomischen Tuberkuloseausbeute wenigstens grundsétzlich fiir seine Arbeiten
in Anspruch nimmt. Eine der RaANKEschen Lehre so grundlegende Gegeben-
heit, wie der Primirkomplex, die vor allem RANKEs Studien von der
bloBen Einzelbeobachtung zum Range scharf umrissenen pathomorphologischen
Allgemeingutes erhoben haben, hilt gro8 angelegten Nachpriifungen stand
— wenn es auch hier an Gegnerschaft nicht gefehlt hat. RANKEs Analysen
der Viruswirkung und tuberkulosen Gewebsreaktionen, des Epithelioid-
zellengewebes, der Verkidsung, der Bindegewebsbildung usf. sind uniiber-
trefflich fein.

Bei alledem war RANKE keineswegs allein pathologischer Anatom?!. Patho-
logie griff fiir ihn iiber das Teilgebiet der pathologischen Anatomie weit hinaus.
Zweifellos hat er aber wie ihre Grenzen so auch den hohen Grad ihrer Exakt-
heit erkannt und deswegen seine von biologischem Kalkiil diktierte Schopfung
auf den Boden der pathomorphologischen Tatsachen gestellt. Das Geschehen
wihrend des Lebens muBte im toten Aquivalent ein morphologisch erschau-
bares Abbild haben, das iiber die Grenzen naiver Deskription hinaus den Weg
zur Wesensanalyse zeigte. Auf der anderen Seite konnte RANKE die zwar grofe
Intensivitat, aber extensive Beschrinkung, die zwar groBere Tiefe, aber
geringere Breite der pathologisch-anatomischen Exaktheit nicht verborgen
bleiben. Und diese Erkenntnis hat RaNkE, den Biologen und Kliniker, gewil3
vor dem Spezialistenvorurteil bewahrt, das oft genug den pathologischen Ana-
tomen in Vernachlissigung des lebendigen Getriebes und in bedauernswerter
Verkennung seiner Aufgabe innerhalb der Medizin zu schlecht verhehlter Skepsis
gegeniiber Anregungen und Beobachtungen der Klinik verfiihrt.

Eine Aufzeichnung, die ich in RANkEs wissenschaftlichem NachlaB fand,
und die offenbar als Einleitung fiir die geplante Neuausgabe seiner Tuberkulose-
schriften gedacht war, scheint mir in diesem Sinne zu sprechen. Sie lautet:

,,Wenn ich im folgenden die Ergebnisse langjahriger klinischer, pathologischer
und sozialer Studien iiber die Entwicklung der menschlichen Tuberkulose als
Krankheit von ihrem ersten FuBfassen im Frischangesteckten iiber alle Zwischen-
stadien hinweg bis zur Heilung oder dem Tod in neuem Gewande der Offentlich-

1 In RANKEs nachgelassenen Aufzeichnungen heiBt es u. a.: ,,Im vorausgehenden Brief
habe ich nachzuweisen gesucht, daB meiner Einteilung nicht einseitig pathologisch-ana-
tomische Gesichtspunkte zugrunde liegen, dieser Eindruck vielmehr dadurch erweckt
worden ist, daB nur die pathologisch-anatomischen Untersuchungen eingehend publiziert
sind. Ausgangspunkt bilden ausschlieBlich klinische Beobachtungen, die erst hinterher
zu den pathologisch-anatomischen Entdeckungen gefiihrt haben. Durch sie ist dann das
Gesamtbild allerdings noch sehr wesentlich bereichert worden. Irgend etwas prinzipiell
Neues haben sie aber nicht gebracht. Sie haben die klinisch gefundenen Differenzen nur
auch pathologisch-anatomisch faBbar gemacht und viel pathologisch-anatomisches Detail
kennen gelehrt, das wohl nur auf Grund der klinischen Beobachtungen — chronische lokale
Bronchitiden in der frithsekundiren Zeit und bei den leichter verlaufenden Fallen — iiber-
haupt entdeckt werden konnte.¢



Einleitung. 3

keit iibergebe, so drangt e¢s mich, einiges iiber das krankhafte Geschehen voraus-
zuschicken: von dem ich nicht sicher bin, daf3 es iiberall bedacht wird.

Der Grundgedanke, von dem alle meine Forschungen und die Darstellung
ausgehen, ist zwar ecinfach genug. Es gilt, den Blick auf zwei Ganze nicht zu
verlieren, auf den Menschen als Ganzes, dessen Erkrankung beobachtet wird,
und auf dic Erkrankung als Ganzes, die ihn befallen hat, und die wie er selbst
vom frithen Beginn an unter der Regel eines Entwicklungsgesetzes steht, so
daB frithe Entwicklungsformen notwendig anders ablaufen und auf dem Kranken-
bett, dem Sektionstisch und auch unter dem Mikroskop anders aussehen miissen
als ihre spiteren Entwicklungsformen. Dabei mischen sich, solange der Kranke
lebt, die krankhaften und die gesunden Vorgéinge zu einem Gesamtvorgang des
kranken Lebens. das iiberall seinen genauen Ausdruck in der verianderten Lei-
stung (pathologische Physiologie) und der veranderten Form (pathologische
Anatomic und Histologie) der Organe findet.

Diesen Zusammenhang von Krankheit und Leben moéchte ich zunidchst
allgemein darstellen, che cine spezielle Krankheit mit ihrem eigenartigen Ge-
schehensablauf geschildert werden soll.*

Auch hieraus ergibt sich die Stellung RANKESs zur pathologischen Anatomie,
der er die Halfte der Aufgabe bei Erforschung von Wesen und Regel der Krank-
heit zuteilt.

RANKEs pathomorphologische Arbeiten stellen so das Muster und Vorbild
dieser Art dar. Dic pathologische Anatomie liefert die Daten, deren die ver-
kniipfende Forschung der Pathologie, der allgemeinen Krankheitsgesetzlichkeit,
bedarf.

So ergibt sich von selbst, dafl wir RANKEs Tuberkuloselehre und -leistung
allererst unter dem Gesichtspunkt sciner allgemeinen bio- und nosologischen
Grunderkenntnis betrachten, um dann nach kurzer Darstellung seiner Tuber-
kulosepathologiec in den Streit um Geltung oder Nichtgeltung RaNKEscher
Denkart und Forschungsergebnisse einzutreten.

IT.

Der strengen Unterscheidung, die RANKE zwischen Denkvorgingen, wie etwa
der rein sinnlichen Wahrnehmung, und der begrifflichen Ordnung macht, der
mehr vom Gegenstande ausgehenden Vereinzelung (Analyse, Isolation) und
der dem kategorialen Denken entspringenden Riickerginzung (Synthese, Inte-
gration), entspricht im Bereich des Lebendigen die Trennung der rein kausalen
Bezichungen in den Lebewesen, die sich nicht von denen der unbelebten Natur
unterscheiden, und der spezifisch-vitalen (Ganzheitsbeziehung. Dies kommt vor
allem in der Existenz bestimmter Vorrichtungen, d. h. Organe zum Ausdruck,
die kiinftig zu realisierenden Zwecken dienen. Hier besteht in der Tat Zweck -
méifigkeit. Das zweckmiBige Handeln erscheint als Spezialfall der allgemeinen
Geschehensverkniipfung im Lebendigen.

Dal} das Leben durch nur rickschauende Ursachenverkniipfung in Raum
und Zeit - also rein gegenstindlich — nicht durchbestimmt oder auch nur
erklirt werden kann, ist der erstempfundene und bis zur letzten Konsequenz
verarbeitete Sachverhalt, von dem RankEes allgemeinste Biologie ausgeht. Es
fragt sich nun, welche Moglichkeiten bestehen, iiber die rein negative Bestimmung:

1*



4 Einleitung.

,»Nichtursdchlich* hinaus zu verbindlichen, kategorialen Setzungen des Leben-
digen zu gelangen. Diese werden gefunden nicht in neuen Geschehensarten,
die mit dem Kausalen nichts mehr zu tun héatten, sondern in der neu-
artigen Verkniipfung des Gegenstandlichen, der vorschauenden Verkniipfung,
die an Stelle des ,,Miissens‘‘ in der Kausalreihe, statt des in ihr herrschenden
Zwanges ein Ziel, ein Sollen und Konnen, die schopferische Gestaltung setzt.
Nur willkiirliche Isolierung (Analyse) — ,riickschauende Verkniipfung des
Erfolgens“ — kann aus dem Lebendigen das rein Kausale herauslosen.
Liegt aber nur in der Neuheit der Verkniipfung die Wesensbestimmung des
Lebendigen, so ist auch kein Platz mehr fiir eine neue ,,innere‘ Ursache, ein
,,isoliertes Einzelding, das den anderen Ursachen in Raum und Zeit abtrennbar,

also dufBlerlich gegeniibersteht‘ — wie es etwa der Vitalismus sucht. Das Wesen
des Lebendigen liegt also nicht beschlossen in einer anderen Causa, auch nicht
der Causa finalis — das Ende des sich ewig fortzeugenden Lebensprozesses ist

nicht abzusehen — sondern in der neuartigen, Formen schaffenden Verkniipfung,
der Gestaltung von Vorrichtungen, von Zweckformen. Im Worte ,,Gesch6pf,
das das lebendige unteilbare Ganze bezeichnet, kommt das Gestaltende, Vor-
wirtsschauende, eben Schopferische zum Ausdruck.

Auf der anderen Seite ist Leben und Eigengesetzlichkeit des Lebens nicht
denkbar ohne den ,,Stoff*‘, die kausaler GesetzmiaBigkeit folgende Grundlage —
wihrend wohl umgekehrt von der lebendigen Verkniipfung abgesehen werden
kann und lediglich das Gegenstéandliche, Kausalmechanische fiir sich betrachtbar
ist. ,,Jeder Versuch aber, die reine Form eines von seiner Grundlage isolierten
Lebens in eben dieser Isoliertheit nun trotzdem noch einmal in die Ursachenwelt
zuriickzufithren, fiillt die Welt notwendig mit Gespenstern. Es ist niemals
etwas anderes, als der sinnlose Versuch, das seiner Definition nach Nicht-
Ursichliche doch ursdchlich begreifen zu wollen!.

In der lebendigen Zweckform liegt die Schaffung der Werkzeuge, Organe,
und damit ein Wechselverhiltnis von Form und Funktion, Gestalt und Leistung.
Form und Zweck in der Verbindung der zweckmaBligsten Form sind auch die
allgemeinsten Erkennungszeichen des Lebendigen. Die Gleichheit der Zwecke
— wohl verstanden: nicht des (absoluten) Zwecks — fordert die Ahnlichkeit
und Addquatheit der Mittel. Dennoch ist nichts im Lebendigen genau gleich, —
da die Ganzheiten sich nicht genau decken, so auch nicht Teile derselben. Fiir
sich aber existieren sie durch die innere Abgewogenheit der Zwecke, ihre Har-
monie, die die Vollendung und Abgestimmtheit des Geschopfes bestimmt. Ist
diese gestort, so stirbt das Lebendige. Unzerstorbar an ihm ist nur der nicht
weiter an Bedingungen gekniipft gedachte Stoff. Die Materie erscheint un-
zerstoérbar, wohl aber ist ihre Anordnung, ihre Form und ihr Zustand, ihr ,,So-
sein‘‘ verginglich und deren Bestand an die Verwirklichung bestimmter Situ-
ationen gekniipft.

Morphologie als Lehre von der Form ist daher der Kern der Biologie iiber-
haupt, die natiirlich des gesamten Wissens vom kausalen Geschehen nicht
entraten kann. Als Grundlage unserer Erkenntnis des Lebenszusammenhanges
hat die Morphologie vor allem den inneren Zusammenhang der Einzelformen

1 RANKE, K. E.: Die Kategorien des Lebendigen. Eine Fortfiihrung der KanTschen
Erkenntniskritik. Miinchen: Beck 1928, S. 570. Man vgl. hierzu z. B. die entgegenstehenden
Ausfithrungen Fr. ApoLr TRENDELENBURGs in seinen Logischen Untersuchungen 2, 1ff.
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zum Ganzen als Gegenstand. ,,Es gibt also keine echte Morphologie, die ihren
Zweck nicht von der vorschauenden Verkniipfung als innerem Zusammenhang
entnehmen miilite, Form und Zweck, Ziel, Aufgabe, Leistung, Gegenleistung und
allgemeine Leistungsverkniipfung fiir einen in sich zusammenhéngenden Sinn
sind unlosbar miteinander verbunden™ 1.

Dem ,,Omnis effectus ex causa™ in der anorganischen Welt entspricht das
,Omne vivum ex vivo™ in der organischen und dem ,,Causa aequat effectum*
in der ersteren das nur mit der Einschrankung der Variation giiltige ,,Omne
vivum ex vivo eiusdem generis™, also das (resetz der Vererbung in dieser.

Der Gleichheitssatz in der Ursachenwelt besagt die Erhaltung des Inhalts,
der im Bereich des Lebendigen die Erhaltung der Form. Ursache und Wirkung
sind daher nur als Nacheinander denkbar, wahrend lebendige Erzeugung ein
Nebeneinander von Erzeuger und Erzeugtem nicht nur vertriagt, sondern
sogar fordert. Im Continuum der vitalen Reihe, der Fortpflanzung, beharrt
die besondere Art des Verkniipftseins, die Eigenart des lebendigen Ganzen.

Dieses lebendige Ganze umfafit entweder eine Zelle — bei den Einzellnern —,
oder setzt sich aus solchen zusammen, ist stets aber eine iibercellulare Gegeben-
heit.

Das aus den Daten der Wirklichkeit abgezogene Lebendige erfihrt bei RANKE seine
letzte begriffliche Ordnung entsprechend der KanTischen Kategorientafel. In den Kate-
gorien weist RANKE wiederum die grundlegende Trennung von Vereinzelung und Verkniipfung
auf. Erstere liegt den Kategorien der Qualitat (Bestimmung) und Quantitiat (Kennzeich-
nung), letztere denen der Relation (Teilverkniipfung) und Modalitat (Verkniipfung des letzten
Ganzen der Erfahrung) zugrunde. Dic Kategorie der Bestimmung (Qualitat) ergibt sich
aus der Vereinigung von Bestimmung der Wirkung durch die Ursache in der Kausalreihe,
aus der des Mittels durch den Zweck in der Vitalreihe. Die Kategorie der Kennzeichnung
(Quantitit) wird bestimmt durch Grofie und MaBl im Mechanischen, Form und Gestalt im
Lebendigen.  Die Kategorie der Teilverkniipfung ergibt das Teilganze aus der Verbindung
der Einzeleigenschaften von Gegenstand und Vorgang (Kausalreihe) und der Einzelform
und Einzelleistung von Werkzeug und Organ (Vitalreihe). Das Fortschreiten von Teil-
geschehen zu Teilgeschehen entspringt der Synthese des notwendigen Erfolgens von Ursache
und Wirkung in dem Kausalgeschehen sowie des entsprechenden schopferischen Erzielens
von Zweck und Leistung im Lebendigen. Endlich die Zusammenfassung zum Geschehens-
ganzen durch die Verbindung von hier: Wirkung und Gegenwirkung und von dort: Wechsel-
verhiltnis von Teil und Ganzem. SchlieBlich bleibt die Kategorie des letzten Ganzen
(Modalitiat) die Synthese aus kausaler Verkniipfunyg, Zweckverkniipfung und dem Ganzen
der lebendigen Erfahrung.

Hiermit erscheint die letztmogliche formale Ordnung der Lebensbestim-
mungen von gedanklich-begrifflicher, idealistischer Warte und damit eine sinn-
geméille Fortsetzung KanTischen kategorialen Denkens geleistet. Sie umfafit
das apriorisch Wahre und Mogliche entsprechend der Grundauffassung des
Lebendigen als ciner besonderen Form der Verkniipfung des Stofflichen. Letzt-
lich erscheint diese bei RANKE mehr als Denk-, denn als Seinsinhalt und besteht
als solche frither als das Faktum sclbst. Diese Bestimmung des Lebendigen
erinnert an Gedankenginge des ebenfalls an KANT orientierten Jon. CHr. REIL,
der den Grund aller korperlichen LebensduBlerungen in der eigentiimlichen
Mischung und Form der Materie sah. Damit aber erscheint die Briicke geschlagen
von der sinnhaft geforderten apriorischen Bestimmung zur Priifung ihres Wertes
und ihrer Bedcutung an der Wirklichkeit, dem aposteriorischen Forschungs-
inhalt.

1 K.d. L. S 594.
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Nach alledem ist bei RANKE! Krankheit die Folge einer Stérung der fiir
den Vitalablauf notwendigen Bedingungskonstellation, die ein Ubergreifen der
Kausalablaufe, einen Einbruch derselben ins Lebendige nach sich zieht. Rohe,
nach blo3 mechanischer Kausalitit wirkende Kriafte kénnen nun im Bereich
des sonst harmonisch Abgestimmten und den Kausalablauf in das Strombett
der lebendigen Autonomie zwingenden Vitalen sinnlos walten. Krankheit ist
mithin gestorter Zweckzusammenhang in einem Lebendigen. Ihr Ausgang
hingt ganz allgemein von dem Grad ab, in dem der Lebensspielraum oberhalb
und unterhalb des Optimums der Leben ermdiglichenden Bedingungen iiber-
schritten wird, inwieweit die der Anpassung an Schwankungen der AuBenwelt
dienenden Regulations- und Abwehrleistungen aufrufbar sind. Letztere bewirken
die Heilung — die erfolgreiche Selbstregulation. Die Krankheit kann restlose
Zerstorung oder auch nur Stérung der inneren Harmonie der Funktionen be-
dingen. Die Leistungen werden dann mafBlos, ungeordnet, heteronom, sie folgen
einem lebensfremden, aufgezwungenen Prinzip, nidmlich dem der rein physi-
kalischen Kausalitat als nunmehr autonomem Herrscher in einem Bereich, in
dem sie nur als Werkzeug fiir die Eigenzwecke des Lebendigen benutzt werden
durfte.

Im Krankheitsherd begegnen wir den Korrelaten von Stérung, Zerstérung
und Hyperfunktion in allen denkbaren Verkniipfungen. Der Herdkern ist dabei
der Ausdruck intensivster Schidigung, die unmittelbar perifokale Zone das
Gebiet des Durcheinanders und sinnloser typischer Funktionen der vorgebildeten
Gewebsteile, soweit diese noch vorhanden.

Daraus ergeben sich die zwei Bestandteile des Geschehens, die zwei Vorgangs-
reihen des Krankhaften, die den beiden im Lebendigen unterschiedenen: der
Kausal- und der Vitalreihe, entsprechen. Dal} sie wiederum der allgemeinen
Zweiteilung des Erkenntnisprozesses: der Vereinzelung (Isolation) und Er-
ganzung (Integration) begrifflich zuzuordnen sind, ist unmittelbar erweislich.

Im Gebiet des Krankhaften haben wir auf der einen Seite die von der Krank -
heitsursache unmittelbar abhingigen Zerstérungen und auf der anderen Seite
die aufgerufenen lebendigen Funktionen vor uns, ,,die in ihrer unvermeidlichen
Typik die lebendige Ganzheit widerspiegeln.” XKrankheit besteht mithin aus
Alteratio und Irritatio. In den Reizgesetzen, etwa dem von ARNDT-SCHULZE
und den entsprechenden Konzeptionen von ViRcHOW ist die Reizung das Pri-
mire, die Schiadigung das letzte Glied in der Kette der Vorginge. RANKE
wendet sich durchaus gegen die absolute Geltung dieser Auffassung. Forderung
der Lebenstétigkeit ergebe sich nicht aus quantitativer Steigerung der Reize,
sondern lediglich aus Anndherung ans Optimum. Einen richtigen Ruhepunkt
der Zelle, von dem die Reizgesetze ihren Ausgang nehmen, scheine es gar nicht
zu geben. Der Ruhezustand der Zelle sei eher ein scheinbarer; in ihm dient sie
der Ganzheitsfunktion, die in Schaffung potentieller Energie, etwa im Tonus
des Muskels, ihr Ziel hat. Auch wihrend der Neubildung und Fortpflanzung
ruht bekanntlich die spezifische Funktion der ,,Arbeitszelle’’. Es besteht also
eine Unstimmigkeit darin, dal VirRcHow die hohere Stdarke der Reize den er-
nihrenden und bildenden Téatigkeiten der Zelle zuordnet. Vielmehr scheint die
Funktion, der Aufbrauch selbst als Reiz zu wirken. Hier vermeidet RANKE
gliicklich die Klippe der WEIGERTschen Katabiose- und Shiwalehre, die den

1 Leben, Reiz, Krankheit und Entziindung. Miinch. med. Wschr. 1923, Nr 10—12.
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plastischen Reiz aullerhalb der Zelle, in ihre Nachbarelemente verlegt. Ent-
sprechend kann nach RANKE die Schidigung auch zum Ausléser krankhafter
Reizung werden. Damit scheint mir RANKE fiir die krankhaften Verhéaltnisse
die Wirkung primérer direkter Reizung in keiner Weise auszuschlieen, wenn er
auch gewill die Schéadigung als vorziiglichen Ausloser krankhaft veranderter
Tatigkeit bezeichnet. Auch die Trennung von Fremdkoérper- und Giftwirkung,
die er beim Tuberkelbacillus ausdriicklich macht, weist darauf hin; wenn auch
diese Trennung mehr begriffliches Geprige tragt und in der Wirklichkeit selbst,
z. B. dem Tuberkel, entweder sofort oder doch sehr bald der toxische Anteil
der Bacillenwirkung hervortritt. Allerdings braucht ja begrifflich Giftwirkung
nicht eine unmittelbar schidigende zu sein, wie auch nicht einzusehen ist,
warum nicht umgekehrt der Vorgang der Gewebswucherung direkt durch ein
schadigendes Agens bedingt sein kann. Ganzheitwidrigkeit braucht nicht immer
Zerstorung zu sein. Legt man das Gewicht auf die Alteratio, so stellt man
mehr die Krankheitsursache in Vordergrund als die Krankheit selbst. Endlich
ist ,,Alteratio”” im Wortsinne auch nicht mit Schadigung gleichbedeutend,
sondern zunichst nur mit Anderung, Umstimmung.

Wie gegen VircHOws Reizlehre wendet sich RANKE gegen die Auffassung
der pathologischen Vorginge als physiologischer unter verdnderten Bedingungen.
Vielmehr bestehe eine Kluft zwischen Normalem wund Krankhaftem, kein un-
mittelbarer Ubergang der beiderseitigen Vorgiange. VIirRcHOws Grundsatz ist
mit Borst dahin abzuindern, dal} ,,alle krankhaften Vorgiange, soweit sie nicht
rein degenerativ sind, echte Funktionen® darstellen.

Die so skizzierte allgemeinste Krankheitslehre wird durch die Gebiete der
allgemeinen Pathologie, insbesondere das der Entziindung in lichtvoller Weise
durchgefiihrt.

Zu fragen bleibt jedenfalls bei allen krankhaften Phianomenen stets: Was
ist Funktion, d. i. Betidtigung cines Lebensprozesses und was rein kausales
Geschehen ohne Rest der Ganzheitsbeziehung, mit anderen Worten was ist
aktiv oder passiv, irritativ oder alterativ ?

Wir haben hier cine kategoriale Ordnung der Lebens- und Krankheitsdinge
vor uns, die, cin Glied von Raxkes allgemeinem Weltbild, fraglos auch grund-
legend fiir seine Neuschopfungen auf dem Gebiet der Tuberkulose ist. Deshalb
war auf sie hier ausfithrlicher cinzugehen. Der Unterscheidung von Vereinzelung
und Erginzung in der Erkenntnis iiberhaupt entspricht die Gegeniiberstellung
von rein physikalisch-chemischen Kausalvorgiangen und den spezifisch lebendigen
Ganzheitsverkniipfungen in der Bio- und Pathologie. RANKE selbst bezeichnet
seine Tuberkuloselehre als den Schritt von der Vereinzelung (Isolation) zur
Erginzung (Integration); erreicht sei dieser Schritt durch die Anwendung
zweier Integrationsgrundsitze. Der erste beruhe in der Ganzheitsbetrachtung
aller Krankheitsphinomene von der Erstinfektion an in ihrer Gesamtheit,
wobei sich vier Ausbreitungsmoglichkeiten und drei gewebliche Reaktions-
formen, diese wiederum als Korrelate dreier Allergien ergeben. In ihnen liegt
die Auswirkung von Ganzheitshezichungen, also echt vitalen Vorgingen. Das
zweite Integrationsprinzip sei mit der Auffassung der Tuberkulose als Infektions-
krankheit, dem Vergleich mit dem zyklischen Verlauf der akuten Exantheme
gegeben. Diese Ganzheitsbetrachtung ermdgliche die Angabe einer natiirlichen
Entwicklungslinie der Tuberkulose, die Aufstellung eines natiirlichen Systems,
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das im Gegensatz zum kiinstlichen keine &ufBleren Formmerkmale, sondern
innere Beweger eines Geschehens zugrunde legt.

III.

Damit sind die allgemeinen, weltanschaulichen Grundlagen von RANKEs
Tuberkuloselehre umrissen. Im einzelnen fiihrten ihn zu seiner Konzeption
Vorwegnahmen aus der drztlichen Beobachtung, die in seinen ersten einschlagigen
Veroffentlichungen (1911) deutlich erkennbar sind.

RaNKE geht hier vom Lebensalter aus. Die Sduglingstuberkulose zeigt das
Vorwiegen von Driisen- und Miliartuberkulose, besonders der ersteren. Spater
stehen die als Skrofulose zu bezeichnenden subakuten bzw. chronischen Gene -
ralisierungen im Vordergrund. Sie verbindet ein ganz allmihlicher Ubergang
zu den streng lokalisierten Formen. Die Perioden der skrofulésen Erkrankungen
zeichnete aus das Phidnomen der ,,sofortigen Reaktion‘‘, erkennbar z. B. am
raschen AufschieBen skrofuléser Entziindungen auf Haut und Schleimhiuten.
Der Organismus zeigt einen hier betétigten hohen Grad von Empfindlichkeit.
,,Es kann also eine skrofulése Manifestation oder eine Knochentuberkulose
schon aus diesem Grund niemals ein primérer Herd sein‘“ 1. Die Bacillen, die
‘im Sauglingsalter fast ausschlieBlich in den Driisen hafteten, kommen nunmehr
in allen méglichen Geweben zur Absiedlung. Bei den Spatformen, der lokalen
Tuberkulose, sind relativ geringe Mengen verursachenden Virus vorauszusetzen.

Hier bereits grenzt RANKE Stadien ab, und zwar deren zwei, das primire
und ein sekundires, das gekennzeichnet ist ,,durch eine deutliche Allergie und
— meist auch Uberempfindlichkeit. Auf die ebenfalls hier schon kenntlichen
Immunititserscheinungen soll spater nidher eingegangen werden‘ ‘2. Die echte
Phthise tritt hier als Nachkrankheit der Skrofulose und auch lokaler Tuber-
kulosen auf, ist aber von ihnen meist durch eine lange Intermission getrennt.
Sie ist das direkte Widerspiel der kindlichen Formen und steht am Ende des
Zyklus. Bei der Phthise ist die Driisentuberkulose auf ein ganz geringes Mal
beschrinkt, die epitheliale Tuberkulose, die der entodermalen Hohlginge aus-
schlaggebend geworden. Die iibrigen Gewebe zeigen eine auffallende Toleranz
gegen das Virus. Trotz Kreisens von Bacillen im Blut kein Angehen hémato-
gener Metastasen, die iiber Abortivformen hinausgingen. Trotz massigen Bacillen-
auswurfes keine Schmierinfektion der Haut, trotz weitgehender Zerstorung des
Quellgebietes keine grobere Erkrankung der ortlichen Lymphknoten. Von
,,sofortiger Reaktion‘‘ also keine Rede! An Stelle der hohen Empfindlichkeit
bei der Skrofulose ist ausgesprochene Immunitdt getreten.

Die damals bekannten Errungenschaften der Immunitédtslehre baut RANKE
diesem durchaus originellen Gebdude ein. Die Fahigkeit zur ,,sofortigen Reak-
tion‘“ entsteht erst, wenn sich in der Inkubation spezifische Reaktionskérper
gebildet haben und dauernd nachgeliefert werden. Erst dann wird die Krank-
heit manifest. Neben der nétigen Bacillenkonzentration mufl auch der Organis-
mus iiber die geniigende Menge von Antistoffen verfiigen, damit ein tuberkuléses
Entziindungsprodukt entsteht. Auch hier wieder die strenge Trennung von

1 Uber den zyklischen Verlauf der menschlichen Tuberkulose. Brauers Beitr. 21, 1
(1911).
2 L.c. S. 5.
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rein Kausalmechanischem: der Bacillenkonzentration und des spezifischen
Vitalen: der Reaktion der Antikoérper. Erstinfekt und Superinfekt nehmen
grundsiitzlich verschiedenen Verlauf. Jener erzeugt fortschreitende generali-
sierende Erkrankung, dieser setzt nach stark abgekiirzter Inkubation einen
lokalen Herd mit geringfligiger Driisenerkrankung und heilt in der Regel ohne
Verbreitung der Infektion ab (Kocascher Grundversuch). Auch die Infektions-
dosis und Art — ob Depotinfektion (subcutan oder intracutan) oder Nichtdepot-

infektion (durch Inhalation oder Indigestion) — spielt dabei eine wohl abzu-
grenzende Rolle. Hier — in der cersten Arbeit — nimmt RANKE noch an, dal}
— abgesehen von der Depotinfcktion — der Primiaraffekt wie bei der Lues

bereits in der Phase der Verallgemeinerung entsteht. Erst entwickelt sich also
die Allergic und dann der Primédrherd. Danach entspricht die Driisentuber-
kulose des Sauglings der Verallgemeinerung als Folge des Erstinfektes. Kehl-
kopf- und Darmtuberkulose des Phthisikers sind die Typen des Superinfektes,
bei denen das Fehlen groberer Lymphknotenerkrankung die anatomische Kenn-
zeichnung gegeniiber dem Primérinfekt abgibt. Im Fehlen der Driisenerkrankung,
der Metastasierung auf dem Blutweg und dem Vorwiegen der Heilungstendenz
1463t die Phthise die erreichte Immunitiat erkennen. Die Betonung dieser Ziige
16st auch die Antinomie, die in der Annahme von Empfindlichkeitsherabsetzung
bei der phthisischen Erkrankung liegt. Sie ist ja durchaus nicht immer pro-
gressiv und todlich.

Soweit RANKE 1911! Bereits 1913 weist er darauf hin!, daf3 die Stadien
nicht den einzigen Ursachenkomplex fiir die Entstehung der verschiedenen
Tuberkuloseformen im Einzelfall abgeben, sondern Differenzen in der
Konstitution, d. h. der Empfanglichkeit der verschiedenen Altersstufen, in der
Exposition, in der Art und Schwere der Infektion erheblich sind. Aber sie ver-
mogen wie das Lebensalter dem Bild nur Ziige, wenn auch zuweilen von
vorstechender Art, aufzuprigen. Die Durchseuchung und der zyklische Ablauf
dagegen sind von ausschlaggebender Bedeutung (vgl. unsere Ausfithrungen
S. 16 und 17).

Endlich erfolgen im gleichen Jahre die wichtigen klinisch-systematischen Er-
gianzungen ? vor Veréffentlichung der histologischen Einzelheiten und Abrundung
der Gesamtkonzeption in den klassischen Archivarbeiten. Diese Ergdnzungen
der im Rohbau fertigstehenden Lehre betreffen vor allem die ,,katarrhalische
Lungentuberkulose‘* als Phanomen der Generalisationsepoche, den Hiluskatarrh
beim Primédrkomplex, der nunmehr als anatomisch-klinische Gegebenheit in
immer scharferer Abgrenzung und Klarheit hervortritt, und die diffuse Bron-
chitis bei der Miliartuberkulose. Beide werden als perifokale Entziindungen,
als weittragende Wirkungen an sich kleiner Ursachen (Herde) aufgewiesen.
Im Gegensatz zur echten Phthise, bei der weniger das perifokale Phanomen
als der Herd selbst klinisch in Erscheinung tritt. Zwar ist auch hier die peri-
fokale Entziindung vorhanden — sie ist ein Malstab der Aktivitat des Herdes —,
sie tritt aber nach Grad und Ausdehnung gegeniiber der bei der Generalisation
zuriick. Beim Priméarkomplex liegt bereits eine Stérung vor, ,,die den ganzen

1 Die Tuberkulose der verschiedenen Lebensalter. Miinch. med. Wschr. 1913, Nr 39.

2 Die klinischen Formen der Lungentuberkulose und ihre typische Verteilung auf die
Lebensalter. Bericht iiber die 11. internationale Tbc. confer. Berlin 1913 im Selbstverlag
der internationalen Vereinigung gegen dic Thbc. 1914.
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Ausdehnungsradius der Lunge vom Hilus bis zu den Lungenmantelpartien
ergriffen hat“l. Nach Analogie mit der tuberkulésen Halsdriise werden hier
die Kennzeichen der primér tuberkulés erkrankenden Hilusdriise heraus-
gearbeitet: der Verlust der rundlichen Kontur, ihre Hérte, die Fixation an die
Nachbarschaft durch fibrose Periadenitis, unter Umstinden mit Einbruch in
benachbarte Hohlgéinge. Ferner die rontgenographisch erfaf3baren interfokalen
,,RANKEschen‘ Stringe und die spater sog. fliichtigen Infiltrierungen als peri-
fokale Entziindungen von kolossalen AusmafBen um oft winzige Herdkerne
und mit erstaunlicher Riickbildungsfihigkeit. Zeichen einer hohen Empfind-
lichkeit, gleichen sie etwa dem Skrofuloderm, bei dem ebenfalls kleine Herde
michtige Herdrandreaktionen erzeugen kénnen. Auch die konstitutionelle
Note, die Kindes- und Pubertéitsalter diesen nichtphthisischen, daher auch ohne
Narbenbildung heilenden Manifestationen verleiht, wird gewiirdigt.

IV.

Diese Erhebungen leiten iiber zu den hier neugedruckten Hauptarbeiten.
Lassen wir als Grundlage zur Erérterung ganz kurz die RANkEsche Lehre so an uns
voriiberziehen, wie sie aus RANKEs letzten Tuberkulosearbeiten zu entnehmen ist.

Die Eigenart tuberkulosen Geschehens, fiir das die spezifische Reaktionsweise
des Organismus die letzte Instanz, die dauernde Anwesenheit des Virus aber ihre
Ausloésung und Unterhaltung bedeutet, macht die Tatsache versténdlich, daf
wir dort, wo wirkliche Tuberkulosekrankheit vorliegt, nicht einen einheit-
lichen Ablauf vor uns sehen, sondern es mit phasischen Entwicklungs-
gingen zu tun haben. Die Periodizitit, das Stadienhafte der Reizantwort
ist das Typische, Beharrende und Verbindende der im einzelnen so wechsel-
vollen Erscheinungsformen der menschlichen Tuberkulose.

Der vielleicht etwas anschauungsarme Begriff der Reaktionsweise des
Organismus gewinnt sofort an Greifbarkeit, wenn wir ihn mit RANKE in zwei
GroBlen zerlegen. Deren erstere sagt Genetisches, deren letztere Zustandliches
aus. Jene umfaflt die Entwicklung der Beziehungen des Organismus zum
Kontagium — die Durchseuchung, diese das Zustandliche, das jeweilige Produkt
dieser Entwicklung — die Empfindlichkeit. Damit ist bereits ausgemacht,
daB letztere eine Variable der Durchseuchung ist. Nach den Grundgesetzen der
Immunitéitslehre stehen beide Groen in umgekehrtem Verhiltnis — je grofler
die Durchseuchung, desto geringer die Empfindlichkeit, und umgekehrt. Es
bedarf ferner nicht des Beweises, dal wahrend irgendeines vitalen Ablaufes,
des menschlichen Lebens im ganzen oder auch nur von Ausschnitten aus diesem,
die Durchseuchung und damit die Empfindlichkeit keinen konstanten Wert
besitzen. Sie miissen anders sein im Moment der Erstberithrung mit dem Kon-
tagium, als spater. Und dafl auch dann noch, trotz der dtiologischen Einheitlich-
keit, weitgehende Unterschiede in der Reaktion gleicher und verschiedener
Gewebe desselben Organismus zu verschiedenen Zeiten bestehen, lehren die
elementaren Tatsachen.

Das damit umrissene phasische Geschehen klirt in RaANnkEs Lehre die Tuber-
kulose als Erkrankung der organischen Ganzheit auf.

Sie nimmt ihren Ausgang von den verschiedenen Formen, in denen die
Tuberkulose der Lymphknoten der Lungenpforte in Erscheinung

1 L.ec. S. 111.
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tritt. Besonders kennzeichnend war der Unterschied kompakter Lymph-
knotenverkasung, wic sie in erster Linie die beschrinkten und veralteten,
sowie die hiamatogen metastasierenden Lungenprozesse zu begleiten pflegt,
und der grob anatomisch iiberhaupt nicht sichtbaren, fast reaktionslosen Spat-
tuberkel im Lymphknoten bei der gemeinen, das ganze Organ zerstorenden,
aber auf dieses Organ isolierten Schwindsucht. Die Lymphknoten schienen
so zum Gradmesser der Empfindlichkeit ausersehen, die als Ergebnis der vor-
gangigen Virusbezichungen (Durchseuchung), der durch sie erworbenen Allergie
aufzuweisen war. Diecse Forderung fiel mit der Notwendigkeit zusammen,
die anatomische Erscheinungsform, das herdlich fixierte Produkt der erstmaligen
Beriihrung von Virus und Organismus, genau kennenzulernen. Denn hier war
die Quelle fir die Gestaltung der Empfindlichkeit zu suchen. Die GHoNsche
Erhartung des primiren Affektes und seiner Kennzeichen, vor allem in Lunge
und Darm, fiigte sich — zusammengehalten mit dem ParroT-CorNETschen
Gesetz der gleichsinnigen und notwendigen Erkrankung des ortlichen Lymph-
knotens — in Raxkes Gedankenwelt zu der gut umrissenen Einheit des Primér-
komplexes. Dieser mullte mindestens in den Fallen nachweisbar sein, in denen
man irgendwelche Tuberkuloscabldufe in ihrer Eigenart auf die mit dem Erst-
infekt erworbene Allergie beziehen wollte. Dal} er tatsichlich in der iiberwiegen-
den Mehrheit aller Menschen nach dem 14. Lebensjahr in der kennzeichnenden
Form vorhanden ist, haben umfangliche Statistiken aus alter und neuerer Zeit
dargetan. Der Primdarkomplex erweist sich damit als vollgiiltiges Instrument
fir die morphologische EKrfassung des Empfindlichkeits- und Durchseuchungs-
grades im Kinzelfall.

Ist er in seinem Kern, sind die Frihverinderungen abgeschlossen, so ist
aus dem normergischen Individuum das spezifisch empfindliche, sensibilisierte,
allergische geworden, wice die nunmehrige ,, Tuberkulisation des Herdes zeigt
(Verkisung, Epithelioidzellbildung. Bindegewebswucherung). Auch hier, in
der Primarlasion sclbst, sehen wir bereits wieder einen Phasenablauf.
Das Virus crzeugt zunichst eine cinfache Entziindung in der Lunge im Sinne
der Frithreaktion ciner kleinen Pneumonie. Im weiteren Verlauf mehrt sich
das Virus wieder stark; massige Verkasung, andererseits am Rande intensive
entziindliche  Reizung, auch  Ausschwitzung von Blutbestandteilen setzen
ein (Infiltricrung). Diese Vorginge pflegen jedoch bald zur Ruhe zu kommen —
unter Umstinden erst nach einiger Zeit und wiederholtem Wechsel von Verkasung
und Demarkation, einer ausgesprochenen Labilitit des Geschehens, die in giirtel-
formiger Struktur des Herdes Ausdruck finden kann. Der Herd bildet nunmehr
Zonen der Gewebsproduktion, insbesondere reichlich Bindegewebsfasern am Rande
an und ist als solcher fertig. Das Zentrum oder auch der ganze Herd ruht, neigt
zu Verkalkung und Verknocherung, zu Statik und Latenz. Inzwischen ist jedoch
der zugehorige Lymphknoten auf dem Lymphwege ergriffen worden. Die inter-
fokalen Lymphbahnen verraten die Spuren des Virusdurchganges in Form meist
unspezifischer, seltener spezifischer Veranderungen. Im Lymphknoten entsteht
Tuberkel neben Tuberkel in typischer Weise durch epithelioide Umwandlung
der Retikulumzellen und unter Verdringung der Lymphocyten. Die Tuberkel
verkisen rasch. Unter Umstianden besteht direkte Verkisung, d. h. das Gewebe
geht zugrunde ohne vorausgehende epithelioide — tuberkulése — Umwandlung.
Die Herde flicBen zusammen und bilden cinen kompakt kisigen Herd, den
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Lymphknotenanteil des Primarkomplexes. Auch er erzeugt intensive Entziin-
dung der unmittelbaren Herdnachbarschaft, die zu schwieliger Periadenitis und
zu schlieBlicher Verlotung mit Nachbargebilden (Bronchen, Gefiflen) fiihrt.
Doch auch hier verhiltnismaBig schnell Ubergang zur Ruhe, Abkapselung
durch Ausbildung von leimgebendem Bindegewebe in der entziindlichen Rand-
zone, Verkalkung, Verkreidung.

Das Fortschreiten des Primdrkomplexes iiber die erste Barriére des Lymph-
knotens schlieBt nun eine Verlaufsart der Tuberkulose ein, deren Unterschied
gegeniiber der des abgeschlossenen Primarkomplexes sinnféllig hervortritt. Die
nunmehr einsetzende Generalisation der Tuberkulose, die Verlegung
des Kampfplatzes auf das grofle Feld der Blutbahn und der von ihr aus zu
beanspruchenden Organe, das Sekundarstadium der Tuberkulose, bringt
eine Reaktionsart zur Auswirkung, die zunichst ein Darniederliegen der
Abwehr voraussetzt. Die Allergie IT, die nunmehr hervortritt, erinnert an die
Schutzlosigkeit des Korpers bei der sog. Serumanaphylaxie. Thr morphologisches
Kennzeichen: in exsudativer Entziindung, Verkidsung, Erweichung betitigte
Ubermacht des Virus. IThr Wesensmerkmal: stirkste Beteiligung aller vor-
handenen sonstigen tuberkul6sen Herde, insonderheit des Priméarkomplexes,
an der universellen Reaktion. Exacerbation alter Herde in Form neuaufflam-
mender perifokaler Entziindung mit GefaBneubildung, starke serése Durch-
trankung des Herdes, Einschmelzung desselben bei oder ohne Anwesenheit
von Leukocyten, mit anderen Worten alles, was an spezifischer Abwehrkraft
mobilisierbar ist, wird in den universellen Kampf gestellt und aktiviert.

Alle Infektionswege sind gangbar.

Nicht immer steht die Allergie 1T auf dem so gekennzeichneten Hohepunkt.
Auch innerhalb dieses Stadiums ein stindiger Wechsel von Phasen der Aktivitit
und Latenz! Auch fiir ganz chronische Abldufe ist im Rahmen dieser Periode
Raum. Es besteht eine Reihe mit allen Ubergingen, von der Sepsis acutissima,
zu den mehr chronischen Formen der grobknotigen Miliartuberkulose, der Affen-
tuberkulose (mit besonderer Bevorzugung der groflen Bauchorgane) und schliel3-
lich den mehr systematisierten Formen, etwa der allgemeinen Lymphknoten-,
der Milz-, Knochen- und Gelenks-, der Sinnesorgan-, der Hirnhauttuberkulose.
Je chronischer die Verallgemeinerung, desto deutlicher tritt eine kisige Endo-
bronchitis in den Vordergrund, die mit den lediglich unspezifischen Verande-
rungen der Bronchen im Bereich des Primidrkomplexes, ihrer Deformierung,
Spaltbildung, Atrophie und Strangulierung kontrastiert. Je weniger aus-
gedehnt die Generalisation, um so hoéher pflegt der Schatz der bereits vor-
handenen Allergie zu sein, obschon die Kurve der Empfindlichkeit der der
anatomischen Ausbreitung keineswegs gesetzma@ig parallel geht. Zum Sekundér-
stadium erweisen sich jene chronischen Formen gehorig nicht sowohl dadurch,
daB sie nur auf dem Blutwege erreichbare Organe betreffen, als vor allem
durch Bestehenbleiben einer allgemeinen Empfindlichkeit, das Entstehen
weiterer Blutwegmetastasen und den typischen Tod an allgemeiner oder
beschrinkter Miliartuberkulose (Meningitis).

Lokaler Ausdruck dieser Empfindlichkeit ist die starke perifokale Ent-
ziindung.

Wie die Neigung zu Verkésung, ist auch die zu Bindegewebsbildung und
Vernarbung im Sekundéirstadium besonders groB. Hier sechen wir richtige



Einleitung. 13

Leber-, Milz- und Lymphknotencirrhosen auftreten. So kommt es, daB in diesem
Stadium spontance Heilungen gar nicht so selten sind, wie umgekehrt
jeden Augenblick dltere und &lteste Herde in dieser Allergieperiode plétzlicher
ausgedehnter Recaktivierung, Erweichung und Einschmelzung anheimfallen
kénnen.

Also ein proteusartiges Bild?!, eine besondere Labilitat von Empfindlichkeit
und Immunitat, ein dauernder Phascnwechsel! Auf der einen Seite grofie
Leistungen des Organismus in bezug auf die Virusabwehr, auf der anderen
hemmungsloses Darniederliegen -— solange bis entweder die Durchseuchung
doch einen Wert errcicht, der an Immunitit herankommt, oder das Leben
vernichtet ist. Gewil kann hier grofiziigige Immunisierung das Ende sein,
oft jedoch steht — wenn wir von den akuten, rasch totenden Verlaufen des
Sekundarstadiums abschen — das ganze weitere Leben im Zeichen der Aus-
einandersetzung mit dem Tuberkelbacillus —, es ist das Stadium decrementi
RaANKEs, das jenseits einer tiberschrittenen Acme der Empfindlichkeit, in chro-
nischem Ablauf doch schlieBlich todliche Metastasen auf dem Blutweg setzt.

Diese treten zunichst ganz zuriick, es konnen Jahrzehnte vergehen, bis sie
auftreten. Es besteht irgendeine tuberkulése Organerkrankung, eine Urogenital-,
Lymphknoten-, Knochen-, Hauttuberkulose (Skrofulose) mit oder ohne mani-
festen, bzw. nur rontgenographisch als stumme miliare Aussaat erfaf3baren
Lungenbefund. Nennenswerte  Metastasierung  besteht  nicht, ebensowenig
Neigung zu Erweichung, Exsudation und Verkasung. Der Prozel} steht lingst
im Zeichen der produktiven Phase, er schreitet auf dem Wege der vorgebildeten
Organkaniile vorwarts, ohne sonderlich auf dem Blutweg zu streuen, die lang-
dauernde Berithrung mit dem Virus hat zu allméhlicher humoraler Immuni-
tit gefithrt, nur noch grobe, auf dem Weg der vorgebildeten Organkanile
ausgestreute Virusmassen verfangen und fithren zu allméahlich zerstérendem
Abgrasen des Organs (der Schwindsucht desselben), hamatogen erfolgt — wenn
iiberhaupt — die Bildung nur noch abortiver Tochterherde, der ganze Prozel
neigt zu Ruhe, Chronizitit, es ist ¢in hoher Grad von Immunitat erreicht. Sie
mul} aber relativ bleiben, solange irgendwelche dispositionellen GroBen in irgend-
einem Organ den Prozel3 lokal nicht zur Ruhe kommen und fortschreiten lassen.

An einem im Sckundarstadium entstandenen Prozel3 sehen wir nunmehr
Ziige ausgebildet, die aus dem Bereich der Allergie 11 voéllig herausfallen und es
rechtfertigen, von cinem ncuen Stadium der Tuberkulose, dem dritten,
der Auswirkung ciner relativen Immunitit zu sprechen. Aber mit den

1 Mit diesem proteusartigen Bilde erklirt sich auch die von WoLFF-Ei1sNER der RANKE-
schen Stadienlehre zum Vorwurf gemachte scheinbare Antinomie, daB3 ,,trotz der Generali-
sierung im 2. Stadium nur in einem Teil der Falle wirkliche Generalisierung‘‘ auftritt —
womit doch nur Generalisierung einmal im Sinne allgemeiner Herdbildung und auf der
anderen Seite im Sinne allgemeinen Viruskreisens gemeint sein kann: Abgesehen davon,
dall nach RANKE dic Kurve der Empfindlichkeit der der anatomischen Ausbreitung
nicht parallel geht, ja dic Empfindlichkeit nach erfolgter Herdbildung zu sinken pflegt.
z2igt cben gerade das Scekundarstadium deutlich die Moglichkeit des Umschlagens von
Ubcerempfindlichkeit in Unempfindlichkeit und damit das relativ hiufige Ausbleiben wirk-
licher Herdbildung in ciner Phase der Virusverallgemeinerung. Endlich diirften die tuber-
kulésen Manifestationen im Sekundirstadium viel hiufiger sein, als gemeinhin angenommen
wird, da sie oft gering sind. und da man lediglich die histologisch spezifischen Herde zur
Tuberkulose rechnet. Hier wird die Verfolgung der LIEBERMEISTERschen Bestrebungen
noch manche Aufklirang gewiithren.
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aufgefiihrten Kennzeichen ist doch noch nicht das eigentliche Wesen des Tertiir-
stadiums umrissen. Dieses liegt vielmehr im Beschrinktsein des tuber-
kulésen Prozesses auf ein Organ, der Ausbildung isolierter Schwind-
sucht, die zur Bacillenstreuung nur noch auf den vorgebildeten Organkanilen
filhrt. Auf dem Blutwege verschleppte Bacillen — und auch in diesem Stadium
besteht Bakteridmie — gehen an entfernten Orten nicht mehr an, sondern
rufen allenfalls abortive, kleine Spattuberkel ohne scharfe Abgrenzung, in den
Lymphknoten Sinuskatarrh, nicht aber mehr die zusammenflieBenden Ver-
kidsungen mit zelligschwieliger Periadenitis oder auch die sog. groBzellige Hyper-
plasie des Sekundirstadiums, hervor. Der Tod tritt im klassischen Tertiér-
stadium ein an der allgemeinen Koérperkonsumption und Kachexie, an Darm-
tuberkulose, nicht aber an himatogen entstandenen Manifestationen.

V.

Soweit ganz kurz die RankEsche Lehre! RANKE selbst hatte hierbei die
grofle Entwicklungslinie vor Augen, die vom Primiraffekt iiber seine Verall-
gemeinerung direkt wieder zu seiner Lokalisierung, dem Korrelat des Immuni-
tiatserwerbes fithrt. Urspriinglich hat er diesen zyklischen Ablauf des Geschehens
fraglos auch fiir den Einzelfall vorausgesetzt, der mit dem Primiraffekt beginnt,
das Sekundéirstadium durchlebt, und dessen Erkrankung mit der isolierten
Phthise endet. Daf} der Verlauf so sein mu 3, hat RANKE gewi3 nicht behauptet.

RANKE selbst sagtu. a. hieriiber!: ,,. . . DaB nicht jede menschliche Tuberkulose alle
diese moéglichen Stadien durchlauft. Wohl gibt es Erkrankungen, bei denen das der Fall
ist. Sie sind aber gegeniiber den Formen, bei denen die Erkrankung ein- oder mehrmals
auf kiirzere oder lingere Zeit unterbrochen wird, in der wesentlichen Minderheit. Ist es
richtig, daBl die allméhliche Entwicklung von Anaphylaxie und Immunitiat den Ablauf und
die Aufeinanderfolge der einzelnen Formen bedingt, so kann es nicht befremdlich scheinen,
daf} die Erkrankung bei einem eventuellen neuen Beginn nicht genau an dem Punkt wieder
beginnt, an dem sie unterbrochen wurde. In der dazwischenliegenden Abheilungszeit
konnen vielmehr sehr wohl die immunisierenden Fihigkeiten wesentlich zugenommen
haben, eine Neuerkrankung also auf einem wesentlich verinderten Boden sich entwickeln
miissen. So ist es auch in der Tat. Das hidufigste und auffallendste Beispiel hier-
fiir bilden echte tertiire Tuberkulosen, die sich auf dem Boden einer abge-
heilten primaren Tuberkulose entwickeln. ... Die durch den primiren Komplex
bewirkte Immunisierung hat dann ausgereicht, um der neu auftretenden Nacherkrankung
von vornherein die Lymph- und Blutbahn zu verschlieBen, das sekundire Stadium ist
dann ausgefallen. . . . . “

Ein sprechendes Beispiel hierfiir ferner sind die spitsekundiren Verlaufs-
formen, in denen ganz chronische Organphthisen — und solche gibt es nicht
nur in den Nieren und Knochen, sondern auch in der Lunge — in eine lebens-
letzte hamatogene Metastase ausmiinden, die auch Todesursache wird. Diese
gehoren also, da sie sich als nicht isolierte Phthisen erweisen, nicht zum Terti4r-
stadium, dessen Vorhandensein sie nur vortduschen, sondern zum sekundiren.
Ein Tertidarstadium kann also aus diesen Formen nicht werden, fiir einen
unmittelbaren Ubergang vom Sekundér- in das Tertidrstadium bleibt hier
kein Raum. Jede Tuberkuloseform, bei der irgendwelche nicht abortiven
Metastasen vorhanden, ist mithin als sekundir anzusprechen. Ein durchlittenes
Sekundérstadium wiirde also einen Durchseuchungsgrad schaffen, der entweder

1 Primire, sekundire und tertiare Tuberkulose des Menschen. Miinch. Vortrag. Miinch.
med. Wschr. 1917, 308.
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volle Immunitit bedeutet oder aber eine Empfindlichkeit, die sich in einer
anderen Hohenlage bewegt, als die geringwertige des Tertidrstadiums.

Bis hierhin erscheint alles klar. Eine unmittelbare Nachfolge der einzelnen
Stadien kommt nach dieser Lehre nicht in Frage, vielmehr liegen festumrissene
determinierte Abliufe vor, die einander ausschlieBen. Die tertiare Phthise
entsteht danach auf dem Boden des Primarkomplexes — sei es durch exogene,
sei es durch endogene, von diesem ausgehende Neuinfektion, bei weitgehender
Latenz sekundérer Allergie und Erscheinungsform.

Indessen hilt diese Auffassung kaum angesichts nicht so seltener Fille
stand, die uns tertidre Abldufe vorfilhren mit allen morphologischen Eigen-
heiten (isolierte Lungenschwindsucht, Kehlkopf-, Darmtuberkulose), bei denen
Residuen abgelaufener Sekundérprozesse nachweisbar sind. Diese Formen in
Bausch und Bogen als Sekundirstadien aufzufassen, hat entschieden etwas
MiBliches, wenn es auch durch die theoretischen Grundlagen der vorgetragenen
Auffassung gefordert scheint. Das gleiche gilt von denjenigen Fillen, in denen
ein alle Kriterien in jahre- oder jahrzehntelangem Verlauf erfiillendes notorisches
Tertidrstadium in lebensletzte Generalisation ausmiindet und endlich fiir die
Beobachtungen frischer kompakter Driisenverkdsung mit schwieliger Peria-
denitis, im Anschlul} an eine offenbar tertiire Schwindsuchtsform. In allen
diesen Féllen bleibt zunachst doch die Interposition verschiedener Stadien zu
erwiagen!. RANKE selbst hat ihre Moglichkeit nicht nur offen gelassen, sondern
durch Schemata veranschaulicht. Es ist hier vielleicht so, daB3 im Anschluf3 an
einen Priméraffekt oder einen abortiv bleibenden Sekundérprozef3 sofort die
tertiire Phase auf einem Substrat einsetzt, das relativ rasch den zugehorigen
Allergie- und Immunitéatsgrad erreicht hat.

Die blole Stadieninterferenz wiirde zundchst noch nicht den Begriff des
Riickfalls aus spiterer in frithere Allergieformen einschliefen. Diesen hat RANKE
ausdriicklich abgelehnt. Nach ihm gibt es im Erwerb von Allergie und Immunitat
immer nur ein Vorwarts, niemals ein Zuriick. Und doch kann z. B. das Tertidr-
stadium hyperergische Reaktionen, Perioden gréfiter geweblicher Aktivitat und
gleichzeitigen Zusammenbruches aufweisen, die aus dem Rahmen der zugehérigen
Allergieform herausfallen und an die Uberempfindlichkeitsepoche erinnern — wie
ja auch diese im Stadium decrementi torpiden, an die Schwindsucht der Tertidr-
phase anklingenden Verlauf zeigen kann. Wir finden dann hier, im Anschluf3
an eine isolierte Phthise, ausgedehnte exsudativ-kisige Prozesse, intensivste
perifokale Infiltricrungen, die bis zur Blutung gesteigert sein konnen, kompakte
Driisenverkiasungen (nach vorgangiger fibroser Abkapselung der Tuberkel)

gebraucht habe, ist — wie ich sehe — leider miB3verstanden worden (CURSCHMANN, Brauers
Beitr. 69, H. 5 (1928). Ein Nebeneinander verschiedener Stadien im Sinne eines ,,verschie-
denen Entwicklungs- und Wachstumstempos zweier koexistenter Ablaufe‘‘ habe ich seiner-
zeit ausdriicklich abgelehnt (Zur Frage der Pubertatsphthise. Brauers Beitr. 60, 321).
Zur gleichen Zeit kann natiirlich nur eine Allergieform vorhanden sein. Unter ,,Interferenz
verstehe ich das Dazwischenkommen etwa einer isolierten Phthise zwischen eine ante-
und posttertiare Verallgemeinerung, also im Prinzip genau das gleiche wie RANKE, nur
daBl es fir diesen eine posttertiire Verallgemeinerung nicht gab. Es entgeht iibrigens
CurscHMANN, daBl RANKE selbst wortlich schrieb: ,,Das Gebiet der Phthise zerfallt, je
nachdem es sich um eine isolierte Phthise handelt oder um ein Anteponieren tertidrer
Erscheinungen bei noch fortbestehenden sekundédren Prozessen, in zwei Hauptgruppen.«
(Dtsch. Arch. 119, S. 367).
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die an die kennzeichnenden ,,Kartoffeldriisen‘ des Sekundéirstadiums erinnern
(AscHOFFs ,,Pubertitsphthise‘) — kurz, ein Bild, das man geneigt sein koénnte,
auf ein neues, der Tertidrperiode aufgepfropftes, viertes Stadium zu beziehen, das
zwar nicht einen Riickfall in frithere Allergieepochen — von einem solchen
habe ich niemals gesprochen — aber doch eine terminale Anderung des Immuni-
tatsstandards bezeichnet, die an Vergangenes wieder erinnert, eine anamnestische
Reaktion darstellt!.

Wir sind damit auf eine Frage grundsatzlicher Bedeutung gekommen,
namlich die, ob die RaANkKEsche Grundlehre der Allergien und ihrer funktionalen
Beziehung zu Ablauf und Form der Tuberkulose im Sinne einer straffen Stadien-
lehre zu handhaben sein wird, oder ob man das dogmatische Schema von vorne-
herein festgelegter und sich wechselseitig ausschlieBender Stadien zugunsten
eines mehr lockeren Kombinations- und Wechselspiels von Phasen fallen lassen
soll. Hier stehen sich RaNkEsche Rechte und Rankesche Linke anscheinend
polar und unversohnlich gegeniiber. Doch ist, niher besehen, der Gegensatz
gar nicht so schroff und fiihrt keineswegs zum Auseinanderfallen der RANKE-
schen Lehre. Vielmehr erscheint in ihrem Rahmen beides durchaus neben-
einander moglich. Die Frage, ob Stadien-Interposition oder reinlicher Ab-
lauf des Einzelstadiums bis zum typischen Ende, wird sich nicht
auf Grund von Erorterung und Reflexion und wohl auch kaum von vorne-
herein im einen oder anderen Sinne entscheiden lassen. Vielmehr gilt es, den
Einzelfall nach den gegebenen allgemeinen Gesichtspunkten der Ablaufe ein-
zuordnen und in seinem Gewordensein zu verstehen. Im iibrigen bleibt die
Frage Gegenstand zukiinftiger Forschung, deren Aufgabe es sein muf}, fiir die
Stadien noch andere Kriterien herauszufinden, als die bloBe Art ihres SchluB3-
steines, die lebensletzte Erkrankung. Wesen und Unterarten der tuberkuldsen
Empfindlichkeit und Durchseuchung sind genauer in ihren klinischen und mor-
phologischen Erscheinungsformen zu studieren und nach mdoglichst exakten
Kriterien zu trennen. Bemerkenswerte Ansédtze hierfiir sind in den klinischen
Konzeptionen W. NEumaNNs und H. ULricis zu verzeichnen.

Allerdings erscheint es nicht angingig, bzw. es hat mit RANKEs Lehren
nichts mehr zu tun, wenn man das Stadienschema vollig sprengt, nur noch die
Allergien beibehilt und diese willkiirlich auf den Einzelherd oder einen Schub
von Einzelherden iibertrdgt; so ist man schliefllich dahin gelangt, dem exsu-
dativen, fortschreitenden oder in Zerfall begriffenen Herd die Allergie II und
dem produktiven, abgeschlossenen Fokus die Allergie III zu vindizieren (bzw.
der RaNKEschen Lehre unterzulegen — WOLFF-EISNER u. a.) und einen
dauernden Wechsel dieser Allergien entsprechend den verschiedenen Herd-
schiiben vorauszusetzen. Diese unstatthafte Ubertragung liegt nahe und ist
zunichst bestechend. Bei genauerem Zusehen erweist sie sich jedoch als ver-
héangnisreiche Gleichbenennung ganz heterogener Dinge. RANKEs Allergien be-
zeichnen begrifflich niemals Eigenschaften von Einzelherden oder Herdschiiben,
sondern immer nur die speczifische Einstellung der Ganzheit. Diese untersteht
allein der spezifischen Durchseuchung als Ergebnis der Erst- und aller folgenden
Superinfekte, wihrend Entstehen und Schicksal des Einzelherdes aullerdem
von einer Unzahl personeller und dispositioneller Momente abhingt. So bleibt
in der gleichartigen Allergieperiode fiir die verschiedensten Herdarten Raum —

1 Vgl. hierzu die Anm. 1 auf S. 30.
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wenn auch deren Zusammenspiel oft ein auf den ersten Blick kennzeichnendes
Bild ergibt. Das Sekundéarstadium kann im ganzen torpide, das
tertidre akut verlaufen.

Mit der geschilderten Aquivokation hingt auch das Bestreben zusammen,
die RaNkEschen Allergien an personell-konstitutionelle Bedingtheiten zu binden
(Lyptixn 1, CurscHMANN 2). Nach dem Gesagten liegt auf der Hand, daB
RaxkEes Allergieschema — historisch und begrifflich — nichts mit solchen zu
tun haben kann. Niemand wird leugnen, daBl im Einzelfall Art und Grad
des Allergicerwerbes ebenso wie Grad, Ausdehnung, Zeit, Schicksal der Einzel-
erkrankung vom Individuum und seinen Eigenheiten sowie ,,Zwischenfaktoren‘
mindestens ebenso abhingt wie vom Grad der Durchseuchung. Die Art der
Allergie jedoch (I, II oder III) bestimmt allein die Art der Infektionen.
Damit wird der mir von LYDTIN gemachte Vorwurf eciner ,,Uberspannung’
der Raxgischen Lehre hinfallig (vgl. auch unsere Ausfithrungen S. 24ff.).

Geht man freilich vom ,,Nichterkranken‘, der ,,Jmmunitit aus, sc stellen
sich die konstitutionellen Faktoren in den Vordergrund. Aber hier ist ja auch
gar nicht von den verschiedenen Allergien die Rede, h6chstens von der Allergie I.
Das gilt auch von denjenigen Angehorigen nicht durchseuchter Volkerschaften,
die trotz Ansteckung von der Tuberkuloseerkrankung verschont bleiben.

Es ist ferner doch cine Ausnahme, dafl ein Zwischenfaktor, etwa Graviditit
oder Puerperium, aus cinem Tertiirstadium ein ,,sekundéires‘ oder aus einem
Sekundérstadium eine isoliert phthisische Erkrankung machen; vielmehr hilt ge-
wohnlich die Exacerbation die durch Stadium und Allergieform gegebenen Grenzen
ein. Der Tod erfolgt an der fiir das Stadium typischen lebensletzten Erkrankung.

In diesem Sinne gibt e¢s in der allergischen Grundform — Primiiraffekt,
Verallgemeinerung, Organisolierung — keine individuellen Unterschiede. Welche
dieser Grundformen in Erscheinung tritt, ist offenbar allein abhangig von Art und
Grad der Durchscuchung; dafiir, daf diese Gegebenheit unter dem bestimmenden
EinfluB3 konstitutioneller Momente steht, hat LyDTIN keine Beweise beigebracht.

VI.

Der gegebene Einblick in die RankEesche Ideenwelt mag nunmehr als Grund-
lage fiir cine Besprechung der nicht wenigen gegen die Tuberkuloselehre er-
hobenen Einwénde dienen. Besonders von pathologisch-anatomischer, aber
auch von klinischer Seite hat es an Gegnerschaft nicht gefehlt.

Als offenen Gegner der RANKEschen Auffassungen hat sich von vorneherein
TENDELOO bekannt.

Dieser wendet sich? zunidchst gegen den Primarkomplex, allerdings nicht
gegen ihn als morphologische Fassung des priméren Organ- und Lymphknoten-
herdes, vielmehr gegen seine Benutzung als Instrument zur Klarlegung der
einzelnen Tuberkuloseepochen. Als primédrer Herd sei dieser nur erkennbar,
solange er der einzige im Korper ist. Sind mehrere tuberkulése Herde vorhanden,
so gebe es kein morphologisches Kennzeichen, das einwandfrei einen derselben

1 Zur Stadienlehre. K. E. Raxkes Z. f. Tuberkul. 51, 23 (1928).
1.

3 TENDELOO, N. P.: Primire, sckundédre und tertidre Lungentuberkulose. Krkh.forschg
2, Nr 4, 287 (1926).

RANKE, Tuberkulosepathologie. 2
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als primér heraushebe. Weder Gro3e noch Form erméglichen hier ein Urteil. Auch
im Experiment gleichzeitig erzeugte miliare Herde unterscheiden sich nach Gré3e
und Form. Unberechenbare Faktorenkomplexe wie die topographische Dis-
position verschiedenster Organbezirke, Schwankungen in der Reizstirke, Ver-
teilung und Vermehrung des Virus beherrschten im wesentlichen das Geschehen.

Eine weitere Unstimmigkeit liege auf dem Gebiet der perifokalen Entziindung.
Die Zuordnung héhergr Grade kollateraler Entziindung einmal zum Sekundir-
stadium gem&fl der RaNKEschen Lehre und auf der anderen Seite bereits zum
Priméraffekt (z. B. in den Tierversuchen des Herausgebers) enthalte einen Wider-
spruch. Die kollaterale perifokale Entziindung ist nach den Untersuchungen
TENDELOOs ein pathogenetischer Begriff von allgemeiner Bedeutung. Sie findet
sich ebensowohl an frischen Priméarherden wie an Herden metastatischer Ent-
stehung. Im Tierversuch kommen frischere Primérherde zur Untersuchung,
daher zeigen sie auch die kollaterale Entziindung, die bei den gewohnlich unter-
suchten dlteren Herden des Menschen fehlt. Fiir die Annahme histologischer
Allergiekorrelate liege gar kein Anlafl vor. Die ,,Gleichartigkeit der infektiésen
Noxe‘“ sei keineswegs nachgewiesen. Endlich ereignen sich sowohl humorale
wie bronchogene Metastasen jederzeit im Ablauf der Tuberkulose. Auch ent-
spreche der Empfindlichkeitsgrad gegen Tuberkulin nicht einer bestimmten
Empfindlichkeit des Lungengewebes gegen das Virus. Die Moglichkeit, einige
Fille nach dem Schema primér, sekundér und tertiar zu ordnen, bedeutet noch
nicht Allgemeingiiltigkeit desselben.

Hinsichtlich des Primadrkomplexes zundchst haben vielfaltige Untersuchungen
— ich nenne hier nur die letzte grolere von P. SCHURMANN — ein so eindeutiges
morphologisches Gepriage erhirtet, dafl er, solange vorhanden und nicht in
sekundére Zerstérungsprozesse miteinbezogen, ohne Miihe auch in schwerst
verianderten Organen auffindbar ist. Wenn anders tiberhaupt nach dem Tode
und mit den Mitteln der pathologischen Anatomie durch Vergleichung alter
und frischer Veridnderungen abgelaufene Vorginge erfafibar werden konnen,
ist der tuberkulose Primidrkomplex wegen seiner kennzeichnenden Eigenheiten
als klassisches Beispiel fiir die Leistungsfahigkeit riickblickender pathomor-
phologischer Betrachtungsweise zu werten. Wére es nicht einmal moglich,
den tuberkul6sen Primérkomplex als gut begriindeten anatomischen Begriff
zu verwenden, so bliebe die pathologische Anatomie dazu verurteilt, iiber eine
Sammlung wenig belangreicher, durch Beschreibung gewonnener und allenfalls
einer Ordnung nach grob &uflerlichen Gesichtspunkten zugéinglicher Einzel-
heiten nicht hinauszukommen. Selbstverstandlich laf3t die Primirkomplexregel
Ausnahmen und értliche, von manchen (LyDTIN) anscheinend iiberschéatzte
Differenzen zu, die notiert zu werden verdienen und von héchstem entstehungs-
geschichtlichen Belange sind. Auch ist nicht ausgeschlossen, dafl die Tuber-
kulose einmal ihren ,,Genius‘‘ von Grund aus &ndert, und zu irgendeiner Zeit
die empirische, nur ,hier und jetzt*“ geltende Regel unbrauchbar wird. Aller-
dings ist nach den aus dem Altertum vorliegenden Beobachtungen die Er-
scheinungsform des Primarkomplexes als recht bestdndig vorauszusetzen.

Der zweite Einwand, da3 Starke der kollateralen (perifokalen) Entziindung
nicht einer bestimmten Periode der Krankheit, sondern jedem Herd zukommt,
wenn er in frischem Fortschritt begriffen ist, 148t sich dem sachlichen Gehalt
nach in keiner Weise bestreiten. Aber er trifft wohl kaum RANKE und seine



Einleitung. 19

Lehre. Denn diese bestreitet gewifs nicht dem Einzelherd als solchem die Fahig-
keit, Randentziindung zu verursachen. Wenn aber cine Vielheit von Herden
in einem bestimmten Abschnitt der Krankheit vorziiglich einen hohen Grad
der Randentziindung zeigt, wie in der Tat fiir die generalisierenden Formen
erweislich ist, so ist man wohl berechtigt, in ihr den Indikator fiir erh6hte Emp-
findlichkeit in diesem Krankheitsabschnitt vorauszusetzen.

DalB auch dltere Herde — also etwa der Primarkomplex — bei Einsetzen
der Verallgemeinerung an der universellen entziindlichen Reaktion teilhaben,
ja iiberhaupt die ersten einschligigen Veranderungen zeigen, entspricht durchaus
der Raxkgschen Lehre und wird ihr von anderer Seite (HUEBSCHMANN) sogar
zum Vorwurf gemacht. Eine strenge Trennung zwischen primar und sekundir
gibt es in diesem Sinne nicht. Und darum ist auch nicht erstaunlich, dal man
bei Primarherden der Versuchstiere, deren Tuberkulose gewohnlich zu rascher
Verallgemeinerung neigt, ausgedehnte perifokale Entziindung und die Teil-
nahme an der allgemeinen Reaktion z. B. in Form kavernoser Einschmelzung
findet. Auch beim Menschen sind solche Phasen wenigstens klinisch erfaf3bar
(Primérinfiltricrung!) und kommen in den schwereren Verlaufsformen als ein-
geschmolzene Primiraffekte bei oder durch Generalisation zur Autopsie. Der
einfache Primirkomplex ohne gleichzeitige Verallgemeinerung diirfte jedoch
perifokale Entziindungen von derartigen Ausmafen nur in einer voriibergehen-
den Phase seiner Entstehung erkennen lassen.

Raxke selbst spricht das deutlich in seinem handschriftlichen Nachla3
aus: ,,Klinisch gibt es keinen isolierten Primarkomplex als reine Lokalerkran-
kung, so wenig wic es diesen geben wiirde, wenn wir in der Lage wiren, den
ganzen Organismus in Serienschnitte zu zerlegen und histologisch und bakterio-
logisch zu untersuchen. Dem Kliniker erwiachst daraus die Aufgabe, nach der
Allgemeinerkrankung zu suchen, um so mehr als ihm die genaue Diagnose
des krankhaften Geschehens im Primarkomplex selbst dann nicht zur Verfiigung
steht, wenn er wic so hiufig in der Mehrzahl seiner Teile durch das Rontgenbild
zur Anschauung gebracht werden kann. Es gilt nun, Verbreitung auf dem
Siaftestrom und cchte Metastasen zu unterscheiden. Auch der Kliniker kann
sich dabei nur an die Erscheinungen halten, die seiner Diagnose zugénglich sind ;
kann er also cchte himatogene Metastasen auf irgendeine Weise diagnosti-
zieren, so weil} er, dal3 er ein vollentwickeltes sekundares Stadium vor sich hat.
Kann er das nicht, so wird er von einem klinisch zunichst noch isolierten Primér-
komplex sprechen diirfen, soweit dic loca morbi in Betracht kommen und im
iibrigen sorgfiltie auf dic nachweisbaren Allergien und sonstigen Stérungen des
Lebenslaufes zu achten haben. — — — =%

,,Dadurch aber gewinnt die Krankheit von allem Anfang an eine
weitgehende Unabhiangigkeit von den lokalen Verinderungen an der Eintritts-
pforte und steht mit dem latenten Mikrobismus und der Allergie von vorneherein
als Allgemeinerkrankung fest.

. ,,Je schwerer die Infektion, oder um exakter zu sprechen, je rascher
und bosartiger der sich an sie anschlieBende Krankheitsablauf ist, um so rascher
geht die Allgemeinerkrankung ihren Lauf und um so rascher fiithrt sie auch zu
nachweisbaren locis morbi auflerhalb des priméren Komplexes. In den raschest
verlaufenden Fillen heilt auch der primdre Komplex nicht aus. Die Allergien
entwickeln sich ebenfalls iiberstiirzt, so dafl sich noch am priméren Komplex

PAd
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typische Vorginge der zweiten Allergie entwickeln. Trotzdem behilt der pri-
méare Komplex durch seine Anordnung und einen, wenn auch kleinen zeitlichen
Vorsprung in vielen Fillen lange seine Erkennbarkeit. Sein Nachweis ist also
selbst dann durchaus nicht an isoliertes Bestehen gebunden. Wohl aber ist fiir
seine Ausheilung in der typischen Form Bedingung, daB das krankhafte
Geschehen so vergleichsweise geringgradig und langsam war, daB3 die Giftiiber-
empfindlichkeit sich nicht sofort zu ihren héchsten Formen entwickeln konnte,
daf} also der gewaltige Lymphocytenansturm und die schwere akute Randent-
ziindung und schlieBlich die Verfliissigung, AusstoBung und Resorption sich
nicht schon vor der Abkapselung und Verkalkung einstellten.

Es ist also die Auffassung zu revidieren, als ob jeder Infektion ein lang-
dauerndes, leichtes und vergleichbar leicht heilbares Primérstadium vorhergehe;
es wire das derselbe Fehler, der der Auffassung eines geringfiigigen Beginnes
jeder tertidren Lungentuberkulose zugrundeliegt. Man denke hierfiir nur an
die schweren Siuglingstuberkulosen, um sich von dieser Illusion zu befreien.‘

Aus alledem ergibt sich eine Berechtigung fiir die Zusammenziehung von
Primirkomplex und Sekundirstadium, wie sie etwa ScHURMANN und DIiEHL
unter dem Begriff der ,,Progressiven Durchseuchung vorgenommen haben.

Endlich ist auch gar nicht gesagt, daBl jeder Herd im Sekundirstadium
notwendig und andauernd die ausgedehnte perifokale Entziindung zeigt. Wie
wir ausfiihrten, 148t diese Periode fiir ganz chronische Formen Raum, in denen
die Empfindlichkeit ganz erheblich sinkt oder nur zeitweise wieder héheren Grad
erreicht. Und umgekehrt kennen wir auch im Tertidrstadium relativ akute
Abldufe, bei denen der Herdcharakter gewil3 eine starke értliche Empfindlich-
keit voraussetzt.

Die vom Herausgeber beschriebenen Meerschweinchenprimirherdel, die
TENDELOO heranzieht, zeigen zwar auch das Phdnomen der perifokalen Ent-
ziindung. Der Zonenbau des Herdes jedoch, auf den es dem Herausgeber an-
kam, bietet den Wechsel kisiger und nichtkésiger (reparativer) Giirtel, also
Verinderungen dar, die den SchluB auf Anderungen des Gewebes im Verlauf
der Ersterkrankung zulassen.

Einen Parallelismus zwischen Empfindlichkeitskurve oder gar der Tuber-
kulinreaktionen und der anatomischen Tuberkuloseausbreitung hat RANKE
nicht nur nicht behauptet, sondern sogar ausdriicklich geleugnet.

Aus der vorziiglichen Betrachtung der Reaktionsweise des Kérpers endlich
folgt noch nicht die Vernachlassigung der Eigenschaften des Bacillus. Immerhin
ist erstere gerechtfertigt durch die Beobachtung der verschiedenen Verliufe
bei Erst- und Wiederinfektion, also beim gleichen Individuum in verschiedenen
Zeiten. Die grundsitzlichen Abweichungen im Verlauf auch bei experimenteller
Verwendung von genau gleichartigem Virus verlegt allein schon den Schwer-
punkt im infektionspathologischen Verhiltnis auf die Seite des organismischen
Substrats. Doch miissen wir es uns versagen, hier auf die iiberwiltigende Fiille
einschliagiger Beobachtungen und Argumente einzugehen.

Auch der Altmeister der Pathologie, BAUMGARTEN, dem gerade die Tuber-
kuloseforschung so viel verdankt, hat sich — erst neuerdings — gegen das

1 PageL, W.: Untersuchungen iiber die Histologie des tuberkulésen Primiraffektes
der Meerschweinchenlunge. Brauers Beitr. 61, 678 (1925). Der tuberkulése Primiraffekt
der Meerschweinchenlunge. Krkh.forschg 2, 263 (1926).
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Rankesche Lehrgebidude ausgesprochen!. Wie TENDELOO, dem er sich weit-
gehend anschlie3t, setzt er den Hebel der Kritik beim Primirkomplex ein.
Gemi seinen bekannten, vielfach niedergelegten Auffassungen, insbesondere
beziiglich der in gewissem Sinne wieder modernen Lehre von der Genndogenese,
spricht er den Primaraffekt als typischen hiamatogenen Herd an. Diese Herde
brauchen durchaus nicht primér bzw. aerogen zu sein, sondern kénnen sehr wohl
Tochterherde einer ganz versteckten, etwa durch wenig virulentes Virus ver-
ursachten Eingangspfortenveridnderung sein, die sich auch der genauesten
Sektion entziehen wiirde.

Vor allem aber wendet sich BAUMGARTEN gegen die Voraussetzung von
geweblich unterlegten verschiedenen Allergien im Gegensatz zur Annahme einer
Virulenzinderung der Bacillen, die eine viel einfachere Erklarung der Verschieden-
heit von Ablauf und Erscheinungsform der Tuberkulose gebe.

Gegen RANKEs primére ,,proliferierende’ Reaktion, die aus einem exsu-
dativen Prodromalstadium hervorgehe, wendet BAUMGARTEN ein, dafl nach
seinen bekannten grundlegenden Versuchen (1883) bereits wenige Stunden
nach intraokularer Infektion Kernteilungsfiguren in den fixen Gewebszellen
der Regenbogenhaut auftreten. Mit vorausgehender Antikérperbildung, die
RaANKE fiir die proliferierende Reaktion voraussetzt, sei die Raschheit des
Eintritts der zelligen Reaktion nicht zu vereinbaren.

Gegen die Allergie II, vor allem ihre Betatigung in Bildung ausgedehnter
perifokaler Entziindung bringt er bei, dafl sich Lymphocytenméntel ebenfalls
in den Irisversuchen sehr bald nach Entstehung der primitiven Tuberkel, in
der Regel bereits am 17. Tage nach Infektion bildeten.

RankEes Vergleich der sekundér allergischen Veranderungen mit den Tuber-
kulininjektionsfolgen stimme darin nicht, dal3 hier vorwiegende Beteiligung
von Leukocyten statthabe und nicht die Lymphocyten von RaNkEs perifokaler
Entziindung.

Fir das Tertidrstadium besteht nach BAUMGARTEN eine Schwierigkeit
zunichst darin, daB der Ubergang vom sekundiren ins tertiire schwer ver-
standlich sei, vor allem beziiglich des Schicksals der mehr oder minder zahl-
reich vorhandenen lympho- und hamatogenen Metastasen. Man miilite solche
Herde oder Reste von solchen bei isolierter Phthise antreffen, was gewdhnlich
jedoch nicht der Fall ist. Ferner fithre die Annahme exogener Superinfektion
zur Durchbrechung des Stadienprinzips und des von ihm behaupteten Konti-
nuums. Nimmt man aber auf der anderen Seite vollstandige Abheilung des
Primérherdes an, wie soll da eine Weiterentwicklung zum dritten Stadium
zustandekommen !

Vor allem aber erklire sich RANKEs ,,humorale Immunitat‘‘ und das Abortiv-
bleiben der Driisenherde nicht aus biologischer Umstimmung, sondern einfach
aus Erschwerung und Hemmung der Verbreitungswege des Virus durch die
chronischen Verdanderungen.

Cine rein intrakanalikulare Metastase endlich gebe es gar nicht, die Absied-
lung erfolgt ja nicht auf der von Luft bedeckten Bronchialschleimhaut, sondern
in dem vom Gewebssaft durchspiilten Gewebe.

1 BAUMGARTEN, P. v.: Zur Frage des Infektionsmodus der menschlichen Lungen-
tuberkulose. Festschr. f. Morpurgo. Arch. per le scienze med. 50 (1927).
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BauMGARTENs Bedenken gegen die Aerogenese der Primiraffekte und seine
These ihrer kongenital-hamatogenen Entstehung wiirden zunichst, wie er selbst
hervorhebt, sich durchaus mit dem Grundsatzlichen der RANKEschen Lehre
vertragen!. Man miiJte nur Invasion und Infektion bzw. Herdbildung im Sinne
des Ausdrucks einer Antigen-Antikorperreaktion noch schirfer trennen. Ja, die
Gennidogeneselehre hat sogar gedankliche Berithrungspunkte mit der Stadien-
konzeption, wie es auch in den Ausfilhrungen PETRUSCHKYs hervortritt, der
als Schiiler BAUMGARTENs von der vorziiglichen Bedeutung des Blutweges
ausging.

BauMGARTENS bekannte Tierversuche ferner sind, selbst wenn sie wirklich
die regelmiBige, primidre und unmittelbare Zellproliferation auf Eindringen
von Bacillen verschiedenster und nicht nur abgeschwichter Virulenzgrade
dartun sollten und sich in diesem Sinne aufrecht erhalten lieBen, kein stich-
haltiger Einwand gegen RaNkEs Allergie I, deren Aufstellung am Primér-
berd der menschlichen Lunge gewonnen ist. Der Ausdruck Allergie
mag hier etwas miBverstandlich sein — wir kommen unten noch darauf zuriick —,
aber es laBt sich nicht leugnen, daB die Reaktionsform, die zur Bildung
des Primé#raffektes der Lunge fiithrt, eine gut umrissene regelmiflig wieder-
kehrende Folge auch im Tierversuch reproduzierbarer geweblicher Veridnde-
rungen veranlaBt. Diese bestehen zunichst in einer unspezifischen Fremdkéorper-
reizung, die in der Lunge Exsudation und desquamative Proliferation, an der
Iris der BaumMcARTENschen Tiere eben Proliferation der vorgebildeten Zellen
hervorruft, dann in hinzutretenden Folgen der Giftwirkung wie weiterer Ex-
sudation und der Nekrose, endlich aber in der Produktion spezifischen Epithelioid-
zellgewebes zum Ausdruck kommt, fiir das sehr wohl eine Umstimmung und
spezifische Einstellung des Gewebes, mit anderen Worten Rankks Allergie I,
angenommen werden kann. Es ist natiirlich ein Unterschied vorauszusetzen
zwischen dieser spiten Epithelioidzellbildung und der Entstehung des ab-
kapselnden Bindegewebes um einen kisigen Herdkern im Lungenpriméirherd
auf der einen und der initialen Wucherung der vorgebildeten Gewebszellen auf
den Fremdkérperreiz in der Iris der BAUMGARTENschen Tiere auf der anderen
Seite. Auch der Primirherd im Darm oder in der Haut zeigt diese relativ spite
Sklerotisierung — unbeschadet der Art der geweblichen Friihreaktion auf das
erste Eindringen des Virus (Proliferation oder Exsudation).

Dasselbe gilt von dem Vergleich der friilhen Lymphocytenméntel in den
Irisknotchen und der Heftigkeit der perifokalen Entziindung in RaNkes Sekun-
diarstadium. Hier liegen wie oben unvergleichbare Tatbestédnde vor.

DaB aber im RanNkEeschen Primirkomplex wirklich der anatomisch fafbare
Niederschlag der Erstinfektion vorliegt, und nicht ein zweiter oder dritter
Herd (LIEBERMEISTER, WOLFF-EISNER 2 — weder im morphologischen noch
biologischen Sinne — kann auch durch die wenigen bisher vorliegenden Tier-
versuche nicht widerlegt werden, in denen kleinste Infektionen von den
Schleimhiuten aus zu primirer Invasion von Lymphknoten gefiihrt haben

1 Vgl. die Ausfilbrungen des Herausgebers in: Die allgemeinen pathomorphologischen
Grundlagen der Tuberkulose. Berlin: Julius Springer 1927, 83.

2 WoLrF-E1sNER: Uber Tuberkuloseimmunitiat und ihre Beziehungen zum Krankheits-

verlauf und zu den RankEschen Stadien. Dtsch. med. Wschr. 1928, 1455. Die Frage
der Viruslatenz bleibt von unseren Ausfiihrungen unberiihrt.
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(vgl. Kritik solcher Versuche von BrrTzkEk !. Vielfiltigste liickenlose Erfahrung
am Versuchstier und Menschen zeigt den GHoNschen Herd als primér auf — mag
die Eintrittspforte das Virus auch nicht nur in der Lunge, oder der Infektions-
weg nicht ausschlieBlich der acrogene sein (vgl. hierfiir z. B. die Versuche von
SaTta 2. Selbst bei Unterstellung der BAUMGARTENschen Gennaegenese bleibt
diese Stellung des Primdrkomplexes unerschiittert.

Die Beteiligung der Leukocyten, wie sie bei den Tuberkulininjektionsfolgen
vorziiglich erkennbar war, ist in der Tat in RANKEs Arbeiten wenig gewiirdigt,
was BAUMGARTEN zuzugeben ist.

Die von BAUMGARTEN notierte Schwierigkeit beziiglich des Uberganges
generalisierter in isolierte Formen besteht ebenfalls. Wir sind oben S. 15ff.
auf diese Frage eingegangen. Sie ist zur Zeit generell nicht geklirt, sondern
Aufgabe der Forschung, aber deswegen in gar keiner Weise geeignet, die RANKE-
sche Lehre etwa zu Fall zu bringen. Im Gegenteil erhélt diese durch die Frage-
stellung eine weitere heuristische Bedeutung.

Ein Stadienkontinuum im Sinne notwendiger, liickenloser Entwicklung der
Tuberkulose vom Priméraffekt bis zum Tertidrstadium fiir jeden Einzelfall
anzunehmen — wie es BAUMGARTEN voraussetzt — hat RaNkE gewill fern-
gelegen, wenn er auch vor allem die unmittelbare Entstehung des tertiiren
aus dem sekundaren Stadium beriicksichtigt. Wir kommen unten darauf zuriick.

Daf3 sich schlieBBlich die ,,humorale Immunitat“ der Spatphase und das
Abortivbleiben der Driisenherde in ihr lediglich durch Verlegung der Bahnen
bei der chronischen Erkrankung erklaren sollten, hat RANKE selbst ausfiithrlich
und lichtvoll in den hier abgedruckten Arbeiten zuriickgewiesen. Es sei nur
erwithnt, daB auch im Sekundirstadium trotz gro3er chronischer Organzerstérung
oft ausgedehnte Metastasen vorhanden sind, und im Tertidrstadium das Virus
im Blut leicht genug nachweisbar ist?3.

Eine weitere, crnst zu nehmende, da sachlich und an dem groflen Magde-
burger Material begriindete Ablehnung hat die RankEsche Lehre durch BLuMEN-
BERG? (unter RickER) erfahren.

Dieser versucht, die LLebensalterslehre der Tuberkulose auf breiter Basis
zu begriinden. Danach sei der klassische Primarkomplex eine lediglich fiir das
Kindesalter spezifische Verlaufsform. Spater erworbene Primiraffekte treten
in abweichender, atypischer Gestalt auf, vor allem ohne die Driisenbeziechung
und bereits primér in Form richtiger Phthisen, so daf} diese nicht auf der Grund-
lage vorausgegangener allergisierender und immunisierender Tuberkulose-
epochen erwiichsen. Vielmehr stellten sie selbstdndige Tuberkulosekrankheiten,
nicht aber Stadien und Phasen eines einheitlichen Verlaufskomplexes dar.
Wie Kindheit, Reifungs- und mittleres Alter, zeitige auch das Greisentum
besondere Ziige, fiir dic cbenfalls Momente der Allergie nicht bestimmend seien.
Das gleiche gelte fiir die Beobachtung akuter Tuberkuloseformen bei nicht-
durchseuchten Volkerschaften u. a. m.

! BErTzKE: Zur Frage der Infektionswege. Z f. Tuberkul. 47 (1927).

2 Sara: Zbl. Tbk.forschg 28. H. 7/8 (1928).

3 Vgl. a. ScHURMANN: Ablauf und Erscheinungsformen der Tuberkulose und Der RANKE-
sche Primidrkomplex unter den Erscheinungsformen der Tuberkulose. Brauers Beitr. 57
(1923). Virchows Arch. 260 (1926).

* BLUMENBERG, \W.: Die Tuberkulose des Menschen in den verschiedenen Lebensaltern
auf Grund anatomischer Untersuchungen I—IV. Brauers Beitr. 62—63 (1925/26).



24 Einleitung.

Indessen zeigen auch notorisch (Lit. bei SCHURMANN) spéter als im Kindes-
alter entstehende frische Primirkomplexe das Urbild der Erstinfektion. Ihr
entscheidendes Kriterium ist — wie wir aus vielfiltiger Erfahrung wissen —
einzig und allein die Beziehung eines gleichsinnigen Lymphknoten- und Quell-
gebietsherdes. Wo ersterer nicht aufgefunden wird, darf auch letzterer nicht
als Primarherd angesprochen werden. Fiir die Phthise jeden Alters laBt
sich die Abhangigkeit von friitheren Verlaufsformen erharten. An
den Erkrankungsformen nicht durchseuchter Volkerstimme tritt besonders
evident der Immunitéatsfaktor zutage.

Im einzelnen bin ich an anderer Stelle auf die Beweisgriinde gegen BLUMEN-
BERGS Verallgemeinerung ,,besonderer Fille* eingegangen!. Denn um solche
scheint es sich im wesentlichen bei seinen interessanten Untersuchungen zu
handeln.

Nur auf einen durch die BLUMENBERGschen Arbeiten wieder in den Vorder-
grund geriickten Punkt mdochte ich hier naher eingehen, das ist das Verhédltnis
der einzelnen Tuberkuloseformen zu Konstitution, Disposition
und Lebensalter; zumal eine Reihe anderer Forscher, ich nenne nur STERN-
BERG?2 und seine Mitarbeiter, ebenfalls von den konstitutionellen, besonders
den inkretorischen Verhiltnissen die spezifische Reaktionsweise des Organismus
herzuleiten versuchen.

Es besteht ja kein Zweifel, daB3 das Lebensalter, die Formel der inneren
Sekretion, Erndhrungsbedingungen, insbesondere Vitaminhunger und Nahrungs-
mangel iiberhaupt, abnormer Habitus, Diathesen, Stoffwechselanomalien, inter-
kurrente Krankheiten, also das Heer dispositioneller Groflen Unterschiede
hervorrufen, ja die unmittelbare Voraussetzung der einzelnen Organ- und
Gewebserkrankungen abgeben kénnen.

Kein Zweifel ferner, daB3 eine erblich fixierte, in allen Wechselfillen des
Lebens beharrende ,,Grundformel‘ hierfiir von ausgezeichneter Bedeutung ist.
Z. B. bedingt sie Gattungsunterschiede, die etwa zwischen der von einem Meer-
schweinchen, Kaninchen, Affen oder Menschen unter im iibrigen genau gleichen
Verhidltnissen erworbenen Tuberkuloseallergie bestehen.

Indessen bleibt fraglich, ob auch das Auftreten der grundsétzlichen Reak-
tionsform: Primdrkomplex, Generalisation und isolierte Organphthise von
diesen Faktoren gesteuert wird, und ob nicht vielmehr dariiber der Durchseu-
chungsgrad als hochste und letzte Instanz entscheidet.

Ein Beispiel: die Ablaufsform der gemeinen, isolierten, tuberkulésen Lungen-
schwindsucht soll nur als Produkt vorausgegangener andersartiger Tuberkulose-
erkrankung desselben Organismus méglich sein. Er muf} eine bestimmte Form
der Allergie durch eine friihere Auseinandersetzung mit dem Virus erworben
haben, also in seiner Reaktionsart spezifisch eingestellt sein, damit — wenn
iiberhaupt eine weitere Krankheitsphase manifest wird — das Bild der isolierten
Organschwindsucht entsteht. Nun konnen dispositionelle Einfliisse, etwa eine
Zuckerkrankheit oder ein akutes Exanthem u. dgl., zwar das Auftreten einer
solchen tuberkulésen Krankheitsepoche auslésen und unmittelbar bedingen.
Mit anderen Worten, die momentane Erkrankung wire vielleicht ausgeblieben,

1 Grundlagen der Tuberkulose. S. 93ff.
2 STERNBERG, A.: Uber die Lokalisation der Tuberkulose. Brauers Beitr. 63, 106

(1926).
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wenn diese dispositionellen Grolen nicht vorhanden waren. Aber die grundsatz-
liche Art und Erscheinungsform der nun auftretenden tuberkulésen Erkrankung
ist nicht durch sie, sondern durch die mit dem Augenblick der Erstinfektion fiir
alle weiteren Perioden bestimmte spezifische Reaktionsart (Allergie) festgelegt.
Man konnte auch in diesem Sinne das dispositionelle Moment als den
Realisations-, dasallergischeals den Determinationsfaktor bezeichnen.

Die Umstellung etwa der inkretorischen Driisen nach der Pubertit, das
Lebensalter iiberhaupt, massige oder sehr geringe Bacilleninvasion usw. scheinen
in der Tat die grundséatzliche Reaktionsform nicht zu beeinflussen. Zwar sind
auch die Spatprimiarkomplexe nach der Pubertéatszeit ,,besondere Falle*, aber sie
sind nicht erheblich seltener als die von BLUMENBERG benutzten Ausnahmen.
Erheblich seltener sind z. B. die echten Reinfekte, wie sie SCHURMANN beschreiben
konnte, d. h. zweite Primarkomplexe bei alten Leuten, die friiher bereits einen
Tuberkulosezyklus hinter sich hatten. Aber auf diesen ,,besonderen Fillen‘
ruht diec RaxkEsche Lehre nicht, sondern sie sind nur Bestatigungen, Experi-
menta crucis.

Das ,,Genotypische** tritt somit bei der grundsitzlichen Festlegung jeden
tuberkulosen Geschehens wahrend des Gesamtlebens nach der Erstinfektion
zuriick hinter der einen konditionellen Gegebenheit der Art, Zeit, Ausdehnung
und Stédrke der Virusbekanntschaft. Das librige Konstitutionelle ist
nur insoweit erheblich, als es den Grad der Allergie im Einzelfall irgendwie
zu beeinflussen in der Lage und fiir Unterschiede in dem grundsétzlich durch
die Art des Erstinfektes determinierten Ablauf verantwortlich zu machen ist.

Die Fragestellung in bezug auf die Konstitutionsdnderung hat von der
Tatsache des Infekts auszugehen und die iibrigen Fakten an ihr zu messen.
Der Infekt, die Allergie bedeutet eine Umstellung der Reaktion, der aus
zahlreichen, angeborenen und erworbenen Faktoren resultierenden ,,Kon-
stitution*.

Wenn endlich BLUMENBERG aus der Tatsache der im hoéheren Lebensalter
ansteigenden Abheilungsziffern (BurkHARDT, HART) die Unvereinbarkeit mit
einer vorausgegangenen Erstinfektion und ihrem immunsierenden Einflul
folgert, so ist dem zu entgegnen, dafl sich ein solcher Einflu nach Raxke ja
nicht sowohl auf dic Abheilung oder Nichtabheilung der Einzelformen als die
Art der verwirklichten, tuberkulésen Gesamterkrankung — ob primir lokali-
siert — verallgemeinert — oder tertiar isoliert — bezieht.

Die Lebensalter- und Dispositionslehren (BLUMENBERG, STERNBERG) betreffen
mithin ganz andere vitale Schichten als die spezifische Umstimmungslehre
RaxkEs. Sie sind deshalb nicht vergleichbar oder gar die eine durch die andere
ersetzbar. Beide haben auf ihrem Gebict ihre Berechtigung. Allergie deter-
miniert, Disposition und Lebensalter realisieren.

Dasselbe gilt von dem Bedenken vieler pathologischer Anatomen, das sich
dagegen richtet, bei einer so lang dauernden und so verwickelten Krankheit
wie der Tuberkulose mit dem Gedanken verinderter allgemeiner Empfing-
lichkeitsreaktion auszukommen.

Wir haben damit die entschiedenen Feinde der Ranxkeschen Lehre be-
trachtet und gehen nunmehr zu ihren bedingten Gegnern iiber.

Zunichst seien Ausfihrungen aus RaNkes Nachlal abgedruckt, die sich
gegen die Versuche von LIEBERMEISTER, EDp. ScHurz, HoLrLo u. a. richten.
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als sekundidr die nicht herdgebundene Generalisation abzugrenzen und das
Tertidrstadium mit der Bildung groBerer, ulcerierender Herde beginnen zu
lassen.

,,Wenn ich es wagen darf, der LIEBERMEISTERschen Intuition nachzugehen,
so wiirde ich glauben, dal gemeint sind diejenigen Formen von Tuberkulose,
bei denen groflere loca morbi — d. h. also Lokalherde, fehlen, die Allgemein-
erscheinungen und die allgemeine ,entziindliche Diathese’ im Vordergrund
des klinischen Bildes stehen. Mit ihnen steht auch die Bacillimie oder besser
der latente Mikrobismus in den Saften und Geweben im Vordergrund des patho-
logischen Geschehens, sowie man darunter auBer den intakten Bacillen auch alle
ihre Abbauprodukte und Sekrete bis zur kolloidalen und schliefllich auch ein-
fachen Losung herab verstehen will. Da mir selbst an der Erfassung aller
Herde und KrankheitsduBBerungen in jeder Hinsicht als wichtigstem
Gesichtspunkt fir jede Klassifizierung einer Krankheit das grof3te Gewicht
zuzukommen scheint, muf} trotz der Unmdéglichkeit der vollstdndigen Erfassung
aller KrankheitsduB8erungen an der moglichst weitgehenden Erfiillung dieser
Forderung festgehalten werden. Ich habe bisher weder klinisch, noch
pathologisch-anatomisch Féalle zu Gesicht bekommen, die nicht
bei genauer Untersuchung Lokalherde ,,typisch tuberkulésen‘
Baues aufgewiesen héatten. Je mehr sie zuriicktreten, um so besser ist
bei sonst vorhandener Entwicklung starker Allergie die Prognose. Es ist also
eine rein prognostische Gruppe, aber keine Entwicklungsform. Es gibt solche
leichtesten Fille auch ohne Allgemeinerscheinungen. Sie sind ferner in jeder
Phase der Entwicklung wieder anzutreffen, begegnen uns z. B. ganz ebenso
in der frithsekundiren, wie in der spétsekunddren und, was nicht vergessen
werden darf, auch der tertidren Phase der Krankheitentwicklung. Sie tragen
dann, was bei genauem Studium erst erkennbar wird, trotz weitgehender Ahn-
lichkeiten die charakteristischen Ziige der Entwicklungsphase, der sie angehéren.
Die Entwicklungsphase darf aber nicht nach den leichtesten Fillen allein
beurteilt werden; sie gehdren mit zu ihr, sind aber nicht ausschlieSlich oder
auch nur irgendwie vorwiegend fiir sie charakteristisch. Die Eigenschaften
der Stadien kénnen vielmehr sehr viel leichter an den gréberen
Verinderungen der schwereren Infektionen erkannt werden.

Ahnliche Betrachtungen gelten von den rheumatischen Erkrankungen und
vom asthenisch-animischen Symptomkomplex. Beide sind durchaus nicht dem
sekundiren Stadium allein eigentiimlich, sondern auch im tertidren zu finden
und kénnen sich mit ganz verschieden schweren Lokalherden
kombinieren.

Die gemeinten ,,Allgemeinerscheinungen‘‘ sind demnach keine Entwicklungs-
phase, sondern eine Verlaufsform, eben diejenige, die durch das Hervortreten
der Wirkungen des latenten Mikrobismus in der oben gegebenen erweiterten
Definition verursacht werden. Der latente Mikrobismus ist aber, wie durch
LIEBERMEISTER nachgewiesen, ein duBerst wichtiger und so gut wie regelmaBig
anzutreffender Bestandteil jeder Tuberkulose. Ihr Entdecker iiberspannt seine
Bedeutung, wenn er ihn zu einer Entwicklungsphase umstempeln will. Es ist
zugegeben, daB er einer Art protrahierter Prodromalerkrankung zugehéren
kann, seine Erkennung, auch wo er isoliert ist, also von groBer praktischer
Bedeutung ist. Besonders deshalb, weil es eben die am langsamsten
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verlaufenden, gutartigsten, ciner Heilung am leichtesten zugang-
lichen Erkrankungen sind, in denen er iiberhaupt klinisch isoliert
auftreten kann! Es ist z. B. von HoLLo durchaus richtig angegeben worden,
daB viele derartige IFille eben in diesen Prodromen stecken bleiben. Es gilt
das zwar durchaus nicht so ausnahmslos, wie HoLro will, ist aber doch recht
hiufig. Seinen Grund hat das darin, weil es eben von vornherein doch nur
ganz leicht verlaufende Fille sind, bei denen trotzdem keine vollkommene
Heilung spontan cintritt. Sieht man genau zu, so findet man die gleichen
Symptome aber auch bei wesentlich schwereren Fillen.

Es fehlt die Hauptbedingung jeder klinischen Einteilung, die Beriicksich-
tigung der Gesamtheit der Symptome. Es gibt kein pathognomonisches Sym-
ptom, sondern es mull die Gesamtheit des Incinandergreifens der beiden
sich gegenseitig storenden  Lebensvorgange in dem  augenblicklichen  Stand
erkannt und beriicksichtigt werden. Maogliche Erscheinungen, die in einem be-
stimmten FFall fehlen, withrend sie in anderen vorhanden sind, sind gerade in
ihrem Fehlen ebenso wichtig fiir den cinen, wie in ihrem Vorhandensein fiir den
anderen. Havek nennt das das vollinhaltliche Denken. Es ist fiir jede drztliche
Diagnose vollkommen unerlalich. Man darf also nicht nach cinzelnen Sym-
ptomen einteilen, auch nicht nach einzelnen pathologisch-anatomischen Er-
scheinungen, weil man dann Gefahr lduft, Heterogenes zusammenzuwerfen.
Ich habe das als ,.Gesetz der Korrelation der Symptome* bezeichnet. Die vor-
wicgende Beriicksichtigung von ,,Allgemeinerscheinungen® ist aber eine solche
symptomatische Einteilung an Hand ciner einzelnen Symptomgruppe und unter
Vernachlissigung der iibrigen Erscheinungen.®

Ferner crkennen HueBscHMANN! und REDEKER? zwar das grundlegende
Verdienst Raxkes an, den Allergiebegriff in die Tuberkulosepathologic eingefithrt
bzw. die anatomischen Verinderungen als Korrelate der Allergie gewertet zu
haben. Ersterer bestiitigt ferner die Raxgesche Lehre vom Primarkomplex und
verwendet als Eintcilung dic Raxkesche Gliederung in Primérkomplex, ver-
allgemeinernde und isoliert phthisische Formen.

Dic ecinzelnen Raxkeschen Allergien jedoch, ihre Verkniipfung mit den
Ausbreitungsweisen, vor allem die Stadienlehre wird von diesen Forschern
entschieden abgelchnt.

HuEsscHMany wendet zunéchst ein, dall die Allergie I gar nicht als Allergie
bezeichnet werden kann, da Allergic Umstimmung bedeutet, hier aber die Frst-
reaktion in Rede steht.

Hicrzu ist zu sagen, dafl man diec Umstimmung (,,Allergie*) bei der Tuber-
kulose dann als begonnen anschen muf3, wenn sich das spezifische Epithelioid-
zellengewebe, der Tuberkulocyt im Sinne Bessaus, gebildet hat. Das ist im
Primirkomplex selbst der Fall und ist ¢in so sinnfalliges, auch durch zahlreiche
Tierversuche belegtes Phinomen, dafl es in der Tat verdient, dieser bestimmten
regelmilig wicderkehrenden Reaktionsform zugeordnet zu werden3.  Ob es

! HueBscHMANN: RaNkEsche Stadieneinteilung und Miliartuberkulose. Klin. Wschr.
1928, 486. Pathologische Anatomie der Tuberkulose. Berlin: Julius Springer 1928.

2 REDEKER: Zur Stadien- und Allergielehre. Brauers Beitr. 68, 107 (1928).

3 VerhaltnismaBig schwer zu deuten sind die Verhiltnisse nur bei der angeborenen
Tuberkulose. Hier haben wir gewohnlich mit dem Sitz der Priméarveranderungen im Mutter-
kuchen zu rechnen. Anderscits ist mit BAuMGARTEN spurloser Virusdurchtritt in die fetalen
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zweckméBig ist, hier bereits von Allergie zu sprechen, oder diesen Ausdruck
iiberhaupt zu verwenden, ist eine andere Frage. Der Terminus Allergie als solcher
prajudiziert ja eigentlich nicht mehr als die spezifische Umstimmung, und
daB eine solche bei der Tuberkulose ebenso wie bei anderen Infekten statthat,
ist nicht zu bezweifeln. Didaktisch zweckméafBiger wire es vielleicht gewesen,
den Ausdruck Allergie fallen zu lassen, um jedes Milverstandnis, insbesondere
die Gleichsetzung mit der Serumiiberempfindlichkeit zu vermeiden. Eine
solche hat RANKE ferngelegen. Fir ihn bedeuteten diese Namengebungen
wohl lediglich Vergleiche, die sich in der Tat ziehen lassen und durch die Allergie-
namen markanter wiedergegeben werden als etwa durch die Bezeichnungen : Jung-
fraulichkeit, spezifische Reaktion, vermehrte und verminderte Empfindlichkeit.

Des ferneren wendet HUEBSCHMANN ein, dall die in erheblicher perifokaler
Entziindung betatigte Allergie II nicht nur den generalisierenden, sondern
auch den phthisischen Verinderungen zukomme, ein Einwand, den wir bereits
bei TENDELOO vorfanden. Wir kénnen nur wiederholen, daf fraglos akut fort-
schreitende Herde bei isolierter Phthise das Phéanomen kraftiger perifokaler
Entziindung darbieten konnen. Diese als hervorstechende Begleiterscheinung der
Generalisation zu leugnen, besteht deshalb kein Grund. Die Nachpriifung
der Tatsachen zeigt, daB wirklich entsprechend dem meist akuteren Verlauf
auch die entziindlichen Erscheinungen am Herdrande bei verallgemeinernden
Formen die der lokalisierten weit iibertreffen. Grundlegende Tatsachen wie die
der ,,sofortigen Reaktion“ und vermehrten Empfindlichkeit bei Generalisierung
lassen sich nicht hinwegleugnen.

Ein Hineinnehmen der Allergie II in den Priméirkomplex rasch propa-
gierender Fille ware nur dann unlogisch — wie HUEBSCHMANN sagt —, wenn
RANKE eine strenge Trennung von Primér- und Sekundédrperiode in allen Fillen
gefordert hitte. In Wahrheit besteht auch bei RANKE diese Trennung nur als
gedankliche Hilfsoperation, ohne die eine Ordnung des flieBenden Geschehens
eben nicht moglich ist. Auf anderem Blatt wiederum steht die Frage: ob solche
Ordnung moglich bzw. wiinschenswert und zweckmiBig ist.

Die Allergie III endlich ist nach HUEBSCHMANN zwar als solche unanfechtbar,
kann aber die Stadienlehre nicht stiitzen oder begriinden, da die Allergie II
haufig fehlt bzw. der Allergie IIT auch erst folgt.

Damit sind wir auf den grundsitzlichen Einwand gegen RanNkes Stadien-

lehre gekommen, den ihre Gegner alle — oft unbewullt — erheben. Man
sieht die Stadienlehre — so wie es RANKE moglicherweise urspriinglich gewollt
haben mag — als ein im Einzelfall notwendig ablaufendes Kontinuum von

Formen an. Soll danach die Stadienlehre wirklich Bestand haben, so miillte
zum Vorhandensein eines Tertidrstadiums der Nachweis eines vorhergegangenen
Sekundirstadiums gefordert werden. Diese Betrachtung, die den Einzelfall
in den Mittelpunkt stellt, vertrigt die Stadienlehre selbstverstandlich nicht.
Es handelt sich hier vielmehr um einen ,,idealisierenden* Typenplan, der
allerdings ein Hintereinander der Stadien in sich schlieft. Aber dieses Hinter-

Gewebe als moglich anzunehmen. Dafiir sprechen vor allem die Virusbefunde in fetalen
Organen und der Placenta ohne Herde. Es wiirde dann beim Kinde friiher oder spater
zur Ausbildung des Primirkomplexes kommen. Auch im ersten Lebenshalbjahr tuberkulés
erkrankende Sduglinge zeigen das klassische Bild des pulmonalen Primarkomplexes (GHON),
nicht aber einen gleichmafBigen allgemeinen kiasigen Organzusammenbruch.
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einander braucht nicht in jedem Einzelfall nachweisbar zu sein bzw. ist es nur in
einer verhaltnismiBig kleinen Gruppe von Fillen, deren nosologische Stellung
noch durchaus Gegenstand weiterer Forschung ist (vgl. unsere Ausfiihrungen
auf S. 154f.). Das Sekundéarstadium braucht im Einzelfall genau so wenig in
das tertidre zu miinden, wie der Primiérkomplex in das sekundire.

RANKE spricht an vielen Stellen von der ,,Idee‘ der Krankheit!: Diese, der
allgemeine Krankheitsplan wird durch die Stadienlehre gekennzeichnet. Sie
ist — wie wir gesehen haben — durch die Anwendung von ,,Integrationsprin-
zipien‘‘ gewonnen.

Der direkte Ubergang sekundérer in tertidre Formen am gleichen Einzel-
individuum ist in der Tat nur in einem Bruchteil der Falle anatomisch nachweis-
bar. Die Mehrzahl zeigt das zweite oder dritte Stadium in reiner Form und
typischem Ablauf. Aber diese Tatsache hindert nicht, daf} letzteres doch ,,hinter*
ersterem bzw. auf scinen Schultern steht. Die Isolation des Prozesses auf ein
Organ setzt eine Widerstandsfahigkeit des Organismus voraus, die nach allen
Analogien mit den iibrigen Infektionskrankheiten nicht vor, sondern hinter der
in Verallgemeinerung des Prozesses zum Ausdruck kommenden Resistenz-
schwiiche steht. Mag auch der Vergleich mit der Syphilis nur fiir den Teil der
Tuberkulosefille zutreffen, in denen mit ,,endogener Reinfektion* zu rechnen
ist — das ist ja nach HueBscumManNN die Mehrzahl. Im ibrigen ist nicht
einzusehen, warum in den Fillen tertiiarer Phthise cine vorher erlebte Generali-
sierung anatomisch faf3bar sein miiffite, um sie vorauszusetzen. Gerade HUEBSCH-
MANN bemiiht sich, dic Haufigkeit himatogener Schiibe bei der Tuberkulose
— wenn auch in allen Verlaufsformen — darzutun. An einem isolierten Herd
die Diagnose sekundiir-tertiar zu stellen, geht natiirlich nicht an. Diese Diagnose
kann sich zundchst nur auf die Schau ganzer Ablaufe stiitzen. Es bleibt Auf-
gabe, sie fir diec Untersuchung am Lebenden zu sichern.

Es kommt beim RaxkEschen Stadium also nicht so sehr auf die Vorstellung
des realen Hintereinanders, des Kontinuums im Einzelfall an. Diese stellt ein
vorwegnehmendes, verstandesmafliges Provisorium dar, das an den Tatsachen
zu priifen ist. Wir meinen nicht, dafl heute schon Veranlassung besteht, dieses
Provisorium mit HUEBscHMANN und REDEKER u. a. als iberwunden zu be-
trachten, geben aber die Moglichkeit zu, dal} die weitere, an der provisorischen
Vorstellung orientierte Forschung dieses Ergebnis allgemein giiltig machen
kann. Dafl} damit ctwa der Kern der RaANKEschen Lehre fiallt, hat auch HueBscH-
MANN nicht behauptet. Nicht einmal der nun eingebiirgerte Name: Stadium
wird damit obsolet, wenn auch der cin stiandiges Fortschreiten bedeutende
Nebensinn des Wortes im Einzelfall gegenstandslos ist. Wesentlich am RANKE-
schen Stadium erscheint uns die Festlegung eines bestimmten, gut umrissenen
Ablaufes, der einmal zu rascher Kapselbildung und funktioneller Statik und
Latenz zu fithren pflegt, im anderen Falle himatogene Verallgemeinerung bei
vermehrter Empfindlichkeit oder endlich Lokalisicrung des Prozesses bei Ver-
minderung derselben zeitigt.

Darin liegt auch die grolie klinische Bedeutung und Wichtigkeit der ,,Stadien‘‘.
Sie ist mit den Anhaltspunkten gegeben, die sie der Vorhersage liefern. Und

! Z. B.: Die Entwicklungsformen der menschlichen Tuberkulose. X. Versamml. d.

Tuberkulosearzte. Vgl. auch ScHMINCKE: Grundsitzliche Tuberkulosefragen. Miinch.
med. Wschr. 1926.
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deswegen ist ihre freudige Aufnahme und das Festhalten an ihnen seitens
der Kliniker durchaus verstindlich. Mit den atomisierten, oft aus dem Zu-
sammenhang gerissenen Veridnderungen, wie sie der Anatom schildert, kann der
Kliniker zunichst nicht allzuviel anfangen. Er bedarf dringend der leitenden
und ordnenden Idee, die ihm bei Findung von Diagnose und Vorhersage Hilfe
gewihrt. Die Stadienlehre hat das in fruchtbarer Weise bisher geleistet — sei
es, daB man an der alten Vorstellung des Kontinuums heuristisch festhilt,
sei es, daBB man dieses leugnet und jeden Fall einer einzigen Verlaufsform zu-
ordnet —. Und obschon man bisweilen wohl die klinisch-prognostische Leistungs-
fahigkeit der RaNkEschen Lehre in ihrem bisherigen Stande fiir die Tages-
praxis iiberschiatzt hat — man vergleiche die dem Ausdruck gebenden Aus-
filhrungen LypTins — so bleibt doch fraglich, ob es lediglich auf Grund
postmortaler Feststellungen zweckméfig ist, dem Kliniker die vorziiglich durch
klinische Betrachtung gewonnene Stadienkonzeption grundsétzlich zu nehmen.
Es kann zwar fiir die anatomische Betrachtungsweise, aber durchaus nicht fiir
den Kliniker gleichgiiltig sein, ob er von einem Fall die Setzung todlicher hamato-
gener Absiedlungen jetzt oder spiter gewirtigen kann oder ob eine Lungen-
schwindsucht vorliegt, die solche nicht zu setzen pflegt. Dal} die ,,Stadien-
lehre‘‘ oder sagen wir ,,Ablaufslehre‘‘ dauernd nachzupriifen und verbesserungs-
fahig ist, wird man mit RANKE selbst ebensowenig bestreiten, wie die Tatsache,
daB sie — in welcher Form auch immer — lediglich den GroBteil der Fille
erfaft. Atypische Formen kommen immer wieder vor. Die progressive protra-
hierte Durchseuchung von ScHURMANN und DIEHL hat RANKE selbst der
Sache nach beriicksichtigt; kompakte posttertidre Lymphknotenverkasungen
ferner laufen o6fter unter!. Die selteneren Falle posttertidrer Generalisierung
sind noch einer genaueren Zeichenanalyse daraufhin zu unterziehen, ob hier
nicht zum Teil chronische sekundire Ablaufe vorliegen; wenn man nicht mit
REDEKER die Festlegung der Grundabliufe fallen laf3t und einen haufigeren
Wechsel biegsamer Phasen, von Hypergie und Hyperergie voraussetzt (vgl. aber
hierzu unsere Ausfithrungen S. 16ff.). Jedenfalls ist iiber diese Dinge das letzte
Wort noch nicht gesprochen — und bis dahin wird man die RankEsche Stoff-
gruppierung — und eine solche verlangt der Kliniker — nicht entbehren kénnen.

Mit der Gegnerschaft gegen die Stadienlehre verbindet sich bei HUuEBsCH-
MANN eine solche gegen ,,wertende Betrachtung‘‘ iiberhaupt. RANKEs ganze
Biologie geht ja vom Ganzheits- und Zweckgedanken aus und ist deshalb eine
,,wertende‘. Es wird der Sinn des Geschehens fiir die Ganzheit untersucht
und durch das Verfahren der ,,Vereinzelung‘ und ,,Erginzung‘ aus den Er-
scheinungen erhoben. Ich glaube nicht, daf} sich der Mediziner, auch der patho-
logische Anatom von solchen — bewuften oder unbewufiten — Vorstellungen
ganz frei machen kann. Dieser Betrachtungsweise den Anteil an der Wissen-
schaftlichkeit zu nehmen (RICKER), besteht keine Veranlassung. Man miil3te
denn etwa die Erforschung des spezifisch Lebendigen als des schlechthin nicht
"1 Herrn Dr. A. ALBERT verdanke ich u. a. den freundlichen Hinweis auf RANKEs
SchluBwort nach seinem Miinchener Vortrag (Miinch. med. Wsch. 1917, S. 917). Danach,
wie nach gleichlautenden Aussprachen ALBERTs mit RANKE ist anzunehmen, daB dieser
die anergische Endperiode als atypische aus dem Stadienaufbau herausfallende Form
ansah. Das gilt sowohl fiir die von BEITZKE neuerdings wieder herausgestellten post-

tertiszren Lymphknotenverkisungen wie die von LypTiN angefiihrten Beobachtungen
aus dem russischen Gefangenenlager in Sibirien.
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rein Kausalen aus den Hallen der Naturwissenschaft verbannen, oder sie wo-
moglich in das Gebiet der Geschichte verweisen. Indessen bleibt die Lehre
vom Lebendigen keineswegs beim Geschichtlich-, Ideographischen’* stehen,
sondern sie versucht, zur Aufstellung von ,,Gesetzen‘‘ fortzuschreiten. Und weil
sie an der physikalisch-chemischen Kausalitit kein Geniige finden kann, ist
sie noch lange nicht etwa aufBlerwissenschaftlich oder irrational.

Doch kehren wir zur Tuberkulose zuriick! HUEBSCHMANN nimmt besonders
Ansto an Bestimmungen des Geschehens und der Verdanderungen als Heilungs-
vorginge oder Immunititsreaktionen. obschon ihr Eintritt das Schicksal des
Kranken besiegle. Das gilt vor allem von der Kaverne und der Miliartuberkulose.

In der Tat erscheint es auf den ersten Blick im héchsten Grade paradox,
um nicht zu sagen Widersinn, den gefiirchtetsten Komplikationen wie Héhlen-
bildung und universeller Verbreitung der Tuberkulose das Beiwort Heilungs-
vorgang bzw. Schutzreaktion beizulegen.

Besonders meine Auffassung der Miliartuberkulose hat deshalb Widerspruch
erregt. LUBARSCH! bezeichnet sie als Verspottung aller immunbiologischen
Betrachtungsweise, HUEBSCHMANN?Z als ,,Entgleisung®’.

Die Wichtigkeit der Frage auch im Zusammenhange der RaxkEschen Lehre
verstatte ein kurzes Verweilen bei dieser Angelegenheit.

Der Wortlaut meiner Ausfithrungen sei hier vorausgestellt, da er des 6fteren
in sinnentstellender Abkiirzung wiedergegeben worden ist.

,,Damit sind wir bei dem angelangt, was unseres Erachtens recht eigentlich
erst den Kern des Wesens der Miliartuberkulose trifft. Sie stellt eine Immuni-
sierung des Gesamtorganismus groffiten Stiles dar, die Reaktion sdamtlicher
Ufergewebe mit dem Virus, im wesentlichen mit dem Erfolg wirksamer Keim-
abwehr und Keimvernichtung. Nur bleibt meistens dieser Sieg iiber das Virus
cin ortlicher, wenn auch vielfach értlicher, das Ganze dagegen erliegt dem tiiber-
starken Ictus immunisatorius. Wic in den Versuchen ROMERs liegen auch hier
Immunitit und Uberempfindlichkeit dicht beieinander. Letztere fiihrt via
GefiBtuberkel zu massiger Uberschwemmung mit dem Virus. Das ganze Korper-
gewebe und ein groller Teil desselben stellt sich zum Kampfe. Sensibilisiert
wie es ist (Primirkomplex), crringt es den Sieg, ausgedriickt und bestétigt
in der Bildung der miliaren Tuberkel als wirksamster Instrumente der Virus-
blockade — aber der Kampf kostet den Organismus fiir gewohnlich das Leben.
Der Sieg, der wohl restlose Immunisierung bedeutet hétte, wird durch die
kreisenden Nebenprodukte der universalen Reaktion sabotiert. Auch hier
weisen die unspezifischen Intimaknotchen, die Aktivation und Reizung der
Endothelien, die den GefaBwandknotchen in mehrfach geschilderter Weise
zugrunde liegt, auf die Wirksamkeit der Keimabwehr und die Immunitat des
Organismus hin®3.

Hier ist also mit der echten Miliartuberkulose, und als solche ist mit KoRTE-
wWEG und LOFFLER jene Form zu verstehen, bei der es allgemein zur Bildung
abgekapselter, virusarmer Tuberkel kommt, cine Gewebs-Virusreaktion gemeint,

! LuBarscH, O.: Einiges tiber die Lokalisation und die Ausbreitungsweise tuberkuléser
Merdnderungen im Korper. In ,.Auf neuen Wegen zu neuen Zielen*. Festschr. fiir ScHLOSS-
VanxN 1928, 298.

? Pathologische Anatomie der Tuberkulose. Berlin: Julius Springer 1928, 467.

3 Grundlagen der Tuberkulose. Berlin: Julius Springer 1927, 124.
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die den Erfolg weitgehenden Virusabbaues und damit der eigentlichen Uber-
windung des Erregerangriffes hat. Ihr kime etwas Ahnliches wie die Wirkung
eines parasitotropen Therapeutikums, einer Sterilisatio magna zu. Es ist
das natiirlich nur ein Vergleich, dessen Anfechtbarkeit auf der Hand liegt.
Aber ich méchte ihn doch wegen seiner Anschaulichkeit verwenden. Es geht
mithin nach meiner Annahme eine grole Menge Virus zugrunde. Es miissen
also auch grof3e Mengen von Abbauprodukten im Kreislauf sein. Und schlie3lich
ist es kein Wunder, wenn diese den Organismus zur Strecke bringen.

Also trotz Erreichung allgemeiner Virusabtétung — und auf solche muf3
die HeilmaBnahme der ,,Natur‘ oder des Arztes gerichtet sein — schwerstes
Krankheitsbild und oft genug der Tod. Ich sehe hier ausdriicklich von den
akuten und subakuten Fillen ab, in denen bald das Ende eintritt — wenn man
will am iiberstarken ,,Ictus immunisatorius‘‘ —.

Anderseits sind echte Heilungen der Miliartuberkulose durchaus nicht so
selten, wie man gemeinhin annimmt. Miliartuberkulose ist eben kein einheitlicher
Begriff. Ja man sollte erwidgen, ob man nicht in der Namengebung hier bereits
den Unterschied kenntlich macht, indem man etwa mit KoRTEWEG und LOFFLER
zwischen miliarer Aussaat, der Bildung schlaffer, exsudativ-nekrotischer
virusreicher Herde und der Miliartuberkulose, der Bildung echter, produk-
tiver, virusarmer Herde trennt. Entsprechend dem Verlauf méchte ich sogar
drei Formen der Miliartuberkulose unterscheiden: 1. diejenige, die akut oder
subakut bei Darniederliegen der Abwehrkraft zu Tode fithrt (miliare Aussaat).

2. Die chronische Form mit Bildung virusarmer, abgekapselter Tuberkel,
in denen die Uberschwemmung mit Virusabbauprodukten doch einen toédlichen
Ausgang bedingt und 3. die eigentlich immunisierende, zur Heilung gelangende
Form, die den Krankheitsplan am reinsten widerspiegelt.

Besonders franzosische Beobachtungen?!, sodann die der Augenirzte — ich
nenne hier vor allem die grundlegenden, zum Teil experimentell durch die Autopsia
in vivo mit Hilfe des Augenspiegels gewonnenen von W. Stock? — auch solche
von LIEBERMEISTER ? sind hier fithrend gewesen. Dieser betont den krisen-
haften Charakter der Miliartuberkulose, die weniger akuter Uberschwemmung
mit Virus oder seiner Vermehrung im stromenden Blut als einer plétzlichen
Anderung des spezifischen Verhaltens des Kérpers zu ,,seinen‘ Bacillen ihre
Entstehung verdankt.

Es kommt hier zunichst in Frage, das was die Franzosen ,,Poussé
granulique nennen. Unter hohem Fieber Ausbildung eines bedrohlichen Zu-
standes, als dessen anatomische Unterlage die Rontgenplatte eine miliare
Herdaussaat zeigt. Allmahliche Zuriickbildung des Zustandes und der réontgeno-
graphisch sichtbaren Herdaussaat bis zur Herstellung vollig gehoriger Ver-
héltnisse bei Individuen, die nachweislich allergisch sind und nunmehr einen
— wie man nach allen ,klinisch-biologischen‘* Kriterien annehmen darf —
erhéhten Durchseuchungswiderstand ,,post und propter Herdaussaat erworben
haben. In solchen spiter anatomisch kontrollierten Fillen wollen franzosische

1 Ich nenne nur: Rist, RoLLAND, JacoB et HAUTEFEUILLE: Contribution & I’étude
anatomoclinique de la tuberculose miliaire. Revue de la The. 8, 625 (1927).

2 Stock, W.: Tuberkulose als Atiologie der chronischen Entziindungen des Auges
und seiner Adnexe, besonders der chronischen Uveitis. Leipzig: Engelmann 1907.

3 LIEBERMEISTER: Tuberkulose. Berlin 1921.
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Autoren (BArD) bindegewebige Verdichtungen finden, die sie auf Ausheilung
der Herdaussaat beziehen.

Ich stelle mir nun vor, dafl im Falle des Todes auf der Hohe der Krank-
heit das Bild der akuten — mehr oder weniger nekrotisierend-exsudativen
,,miliaren Aussaat™ in Krscheinung tritt, wahrend der Tod in spéiteren Phasen
die Uberginge zur ,,Miliartuberkulosc™ hervortreten 1ift.

Aber — und darin ist allerdings der Pathologe darauf angewiesen, dem
Kliniker zu glauben — der Tod ist nicht das obligatorische Ende der Miliar-
tuberkulose. Deswegen erscheint c¢s berechtigt, hier von Immunitatsreak-
tionen zu reden. SchlieBlich spricht man ja auch bei einer stets totbringenden
Erkrankung wie der Sepsis lenta von bestimmten Formen der Immunitéit u. a. m.
Auch die Kaverne stellt eine allergische Reaktion dar. Das haben die Versuche
RomERs doch wohl unbeschadet der Einwiinde von LOWENSTEIN dargetan,
und die Klinik hat manchen Fall aufzuweisen, in dem (besonders im Rahmen
der Allergie II) Ausbildung und Heilung der Kaverne auch das Ende der
Krankheit und dic¢ endgiiltige Genesung bedeutete.

Analoge Tierversuche fiir die Entstehungsgeschichte der Miliartuberkulose
liegen in denen von LewaNpowsky und KORTEWEG-LOFFLER vor. Des ferneren
wire auf die nachweisliche Heilung miliarer Tuberkulosen bei der tuberkulésen
Splenomegalic und die haufige ..Gutartigkeit™ dieser! sowie die notorisch
abheilenden miliaren hamatogenen Chorioideatuberkel hinzuweisen, wie sie
Stock bei intraartericller Infektion erzeugen konnte. Endlich gibt der Befund
miliarer Tuberkel in Organen aus voller (cesundheit heraus verstorbener, sonst
nicht tuberkuloser Individuen zu denken. Auch von diesen Herden ist der
Ausgang in Latenz bzw. Heilung anzunehmen, und sie illustrieren aufs beste
die Richtigkeit der L1EBERMEISTERschen, neuerdings von HUEBSCHMANN selbst
unterstrichenen Ansicht von der Haufigkeit hidmatogener Metastasen.

Mit dem Ausdruck ,.Immunisierung® einen klinisch-giinstigen Verlauf fest-
zulegen, lag mir natiirlich cbenso fern wie die Verspottung der Abwehrmetapher.
Aber Immunitit kann der Uberempfindlichkeit auf schmalem Grat so benach-
bart sein, dafl ein Umschlag des einen in den anderen Zustand nicht wunder-
nimmt, und so die groBten Paradoxien — wie etwa die so haufig todliche Miliar-
tuberkulose oder Kaverne als ,,Immunititsreaktionen‘’ verstindlich werden.
Die sog. ,,paradoxe Reaktion™ BEHRINGs ist das ecinschliagige Beispiel, das mir
bei deraller Paradoxic bewulten Darstellung vorgeschwebt hat. Auf dem (idealen)
Wege zur Immunitéiit liegt in diesem Sinne das Stadium  der Uberempfindlich-
keit. In der Miliartuberkuloseforschung darf allein vom genaueren Studium
der verschiedenen Reaktionsformen und ihres Verhiltnisses zu Durchseuchung
und Empfindlichkeit der Fortschritt erwartet werden.

Endlich hat sich REDpEKER gegen die RaNkEesche Stadienlehre gewandt,
soweit diese ein systematisierendes und aprioristisches Element enth#lt. Die
Allergie I — in der urspriinglichen Dichotomic RANKES noch nicht vorhanden —
erscheint REDEKER aus systemsiichtiger Abrundungstendenz nachgeboren und
der Schlullstein von niemals im ganzen und gleichzeitig annehmbaren Drei-
teilungen wie der drei Stadien, der drei Allergien, der drei geweblichen Reak-
tionsformen. der drei Ausbreitungsweisen und der drei typischen Heilungs-
vorgiange. Meist willkiirlich suche man sich eine der drei Reihen aus und

! Vgl Lusarsch: Milz im Handb. d. spez. pathol. Anat. u. Histologie 1, 2.

RANKE, Tuberkulosepathologic. 3
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anerkenne stillschweigend die anderen, die in ihrer gleichzeitigen Giiltigkeit doch
erst zu beweisen wiren. Die Schwierigkeiten zeigen sich nach REDEKER einmal
beim Vorfallen himatogener Metastasen im Verlauf einer als tertidr angespro-
chenen Phthise, dann im chronischen Verlauf sekundérer Prozesse, deren konse-
quente Beurteilung als sekundér schlieflich zur Aufgabe des Tertidrstadiums
fithre. Die stirksten Zweifel erwecken die , kritischen Zustandsbilder am Angel-
und Wendepunkt kommender Entwicklungen®, so besonders die von REDEKER
als Grundlage der isolierten Phthise angesprochenen infraclavicularen Infiltrate
(ABmannherde). Hinzu kommt, dal die Allergie I — die sklerotisierende —
angesichts der groBen Labilitdt des Primarkomplexes (,,Priméarinfiltrierung®)
zu fallen habe. Jede perifokal entziindliche Tuberkulose kann in Bildung eines
Indurationsfeldes ausgehen, die Sklerotisierung ist kein Monopol des Primér-
komplexes. Auch die Analogie mit den Infektionskrankheiten sei nicht durch-
fiihrbar, da diese absolute, die Tuberkulose nur relative Immunitat hinterlasse
und allenfalls: in ihren Einzelabldufen mit ihnen vergleichbar sei.

REDEKER mochte an Stelle der starren Stadien mehr lockere phasische
Abliufe setzen, die einen wellenférmigen Verlauf der Tuberkuloseepochen auf
Grund des Allergiewechsels einschlieBen. Befreie man die RaNkEsche Lehre
von den systematisierenden Fesseln, insbesondere der Stadien, so fallen unter
sie sowohl die Qualitatslehre in ihrer neuen von ULRIcI geschaffenen immun-
biologisch orientierten Form, wie die AscHOFF-BErtzkEsche Gruppierung in
Primaraffekt und ,,Reinfekt” und die HueBscumaNNsche Betonung des
entziindlichen Gepriages der Tuberkulose.

REDEKERs Ansichten — ahnliche vertritt in einer sehr bemerkenswerten
Studie ! N1cOL — stiitzen sich im wesentlichen auf ein Material, in dem die
Labilitit, das FlieBen der Erscheinungen vorziiglich in die Augen fillt, und
das schon deswegen bei der Anwendung der Stadien den begrifflichen Ordnungs-
zwang des Schemas unliebsam fithlbar macht. Es liegt hier natiirlich sehr nahe,
von sekundiren und tertidgren Stadien, von Allergie II und III im Sinne fest-
gelegter Reaktionsarten und Verldufe abzusehen, und statt dessen ein freies
Wechselspiel von Uberempfindlichkeit und relativer Unempfindlichkeit voraus-
zusetzen. Damit wiirde aber der diagnostisch-prognostische Wert der RANKE-
schen Stadien hinfillig werden, und hier gilt das oben Gesagte, daB zunéichst
die Beseitigung der Stadien eine empfindliche Liicke hinterlassen wiirde. Die
Mehrzahl der Falle fiigt sich dennoch gut in die Festlegung der drei Abléufe:
Primérkomplex — Generalisierung — Isolierung ein. Auch darin kann ich
REDEKER nicht zustimmen, daB die protrahierte Durchseuchung oder die
Pubertitsphthise kiinstliche Briicken bzw. Asyla ignorantiae darstellen, um
die Stadienlehre zu stiitzen. Sie umfassen gut abgrenzbare Formen, die auch
die weitgehenden Einzelmoglichkeiten der Verlaufskombinationen spiegeln, aber
doch wiederum die groBe Linie der festgelegten Grundverliufe nicht ver-
leugnen. Auch fiihren sie nur scheinbar zur Konsequenz der Aufgabe eines
Stadiums. Im iibrigen gilt hier das S. 16ff. Gesagte!

Zur Allergie I hat der Morphologe zu sagen, daBl sie in so sinnfilliger Aus-
pragung und so regelmifBig wiederkehrt, daB ihre Aufgabe einen wirklichen
Verlust bedeuten wiirde. Mag auch in gewissen Perioden der Primérherd seine
Aktivitat in andersartigen Formbildungen ausleben, in der iberwiltigenden

1 Zur Entwicklung der Tuberkulose. Brauers Beitr. 68, 61.
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Mehrzahl der Falle ist sein Verlauf doch zwangsliufig typisch und ein Phéno-
men. mit dem jede Betrachtungsseite rechnen kann.

Das Aufgeben der Generalisation als einer besonderen Verlaufsform, wie
sie die jetzt so belichte Einteilung Priméaraffekt-Reinfekt mit sich bringt,
erscheint als Bescheidung, die durch das allfillige Vorkommen von Virus im
Blut und die Setzung abortiver Metastasen bei der Organphthise nicht gerecht-
fertigt ist.

Das Bild des Raxkeschen Sekundéarstadiums mit der biologisch wie morpho-
logisch erfalbaren erhihten Empfindlichkeit und ihrem von der isolierten Phthise
so grundsitzlich abweichenden Verlauf wird von der Mehrheit der einschlagigen
Fille geradezu zwangsliutig erfallt. Hinsichtlich der Versuche, auf den Einzel-
herd oder Herdschub die Raxkeschen Allergien zu iibertragen, kann unsere
Warnung (N. 16) hier nur wiederholt werden. Stellt man den Wechsel von
Aktivitiat und Latenz fest, so withle man andere als die anderweit festgelegten
Bezeichnungen.

SStadium™ ist genau so wenig wie etwa der Begriff ,,Entziindung® oder
..Krankheit® oder ..Leben ™ mit Handen fafibar. so wie es der Kinzelfall mit seiner
Summe von Herden ist. Es ist nichts als ein Ordnungsbegriff, der dieser seiner
Natur nach zwar aut Grund der Schau des Tatsachenmaterials empirisch ent-
steht, aber begriftflich vor den Tatsachen liegt. Darum ist das Stadium noch
lange kein Glaubensartikel oder Vorurteil. Denn es darf als begriffliche Er-
kenntnis die empirische Forschung nicht nur nicht hemmen oder in die Bahnen
der Phantasie leiten. sondern hat sie zu unterstiitzen und von ihr in reziprokem
Austausch Korrekturen hinzunehmen. Auch von der Immunitétslehre selbst
gilt ja — wiec Raxke hervorhebt ' — dalBl sie ,,wie jede grole wissenschaftliche
Intuition ein antizipierter Begriff ist, zunichst nur in der allgemeinsten Fassung
berechtigt, im Dectail aber nur auf Probe bis zur Bewidhrung unserer jeweiligen
Vorstellungen an der Erfahrung autgestellt. So unterliegt in unserem Falle die
Frage des Stadienkontinuums noch durchaus der empirischen Kontrolle. An ihm
nimmt ja die Mehrzahl der Gegner Anstol}, und es ist die Moglichkeit zuzugeben,
daf3 die Annahme ciner Stadienkontinuitiat zu fallen hat. Das Stadium selbst,
soweit es die allergiegebundene, anatomisch-klinisch gekennzeichnete Verlaufs-
form als solche bezeichnet, wird einem Angriff nur von seiten derer begegnen,
die grundsitzlich die Moglichkeit und Zweckmaéfligkeit begrifflicher und bio-
logischer Ordnung pathologischer Tatsachen verneinen.

Diese  Frage unterlicgt weit ausgreifender erkenntniskritischer Priufung.
lhre Entscheidung bildet die Grundaufgabe allgemeinster biologischer und
nosologischer Bemithung.

Mit ihr steht und fillt die RaxkEsche Lehre, die uns in diesem Sinne mehr
Aufgegebenes als (legebenes. mehr Plan als Ausfithrung, mehr Form als Stoff
hedeutet.

Soweit sie Grundformen und Grundabliufe aus der spezifischen Reaktions-
art der organismischen Ganzheit bestimmt, Gestalt und Entwicklung des tuber-
kulosen Gesamtgeschehens sinnvoll strukturiert und planmiBig gesteuert sein
LiBt. wird sie in unserem Fach die Lehre der Zukunft sein!

! Bemerkungen zur klinischen Diagnose der Entwicklungsformen der menschlichen
Tuberkulose. Miinch. med. Wschr. 1922, 72,

3‘&
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Bemerkungen zum Sechrifttum iiber RANKE und seine Lehre.

RANKE selbst gab eine kurze Zusammenfassung seiner Lehre in verschiedenen Vortrigen,
s0 in dem iiber die Entwicklungsformen der menschlichen Tuberkulose (10. Vers. d. Tuber-
kuloseédrzte 1917) und dem iiber primare, sekundare und tertidre Tuberkulose des Menschen
(Miinch. med. Wschr. 1917, Nr 10). Eine RaNKE-Bibliographie enthilt sein posthum heraus-
gegebenes philosophisches Hauptwerk: Die Kategorien des Lebendigen. Miinchen: C. H.
Beck 1928, 703 —705. Hier hat der Herausgeber dieses Werkes, MANFRED SCHROTER, eine
tiefdringende Einfiihrung in RaNkEs Leben und Schaffen niedergelegt sowie SAUERBRUCH
im Geleitwort seine Verdienste um die Tuberkuloseforschung gewiirdigt. An Nachrufen
besitzen wir den von hoher Warte geschriebenen ULricis (Klin. Wschr. 1927, Nr 5) und die.
die Grofe der Personlichkeit meisterhaft herausarbeitenden von ALBERT (Die Tuberkulose
1927, Nr 1) und Baer (Miinch. med. Wschr. 1926), seiner Freunde und Mitarbeiter
sowie den von GAHWYLER: Schweiz. med. Wschr. 1928, Nr 16. Darstellungen der RANKE-
schen Lehre gaben SCHURMANN in ,,Ablaufs- und Erscheinungsformen der Tuberkulose
des Menschen. Brauers Beitr. 57, 185 (1923)*° sowie in ,,Der Primarkomplex RANKEs unter
den anatomischen Erscheinungsformen der Tuberkulose‘‘. Virchows Arch. 260. 664 (1926).
ferner SCHMINCKE in ,,Einige grundsatzliche Tuberkulosefragen‘‘. Miinch. med. Wschr. 1926,
1223 und Sekundiarstadium der Tuberkulose vom anatomischen Standpunkt. Brauers
Beitr. 62, 221 (1925) sowie Herausgeber in Die allgemeinen pathomorphologischen Grund-
lagen der Tuberkulose. Berlin: Julius Springer 1927. Endlich vgl. man noch die sehr
beachtliche, wegweisende Studie von A. ALBERT: Kritisches iiber Reinfektion bei Tuber-
kulose. Brauers Beitr. 68, 3 (1928).



Primiiraffekt, sekundiire und tertiiire Stadien der
Lungentuberkulose, auf Grund von histologischen
Untersuchungen der Lymphdriisen der Lungenpforte™.

Die bisherigen Versuche, die grolle Mannigfaltigkeit der in den Lungen
zur Beobachtung kommenden tuberkulésen Prozesse zu ordnen, typische,
in sich geschlossenc Bilder zusammenzufassen und voneinander zu unterscheiden,
pflegen lediglich auf Grund der Verinderungen in den Lungen selbst angestellt
zu werden. Sie nchmen also keine Riicksicht darauf, ob und welche anderweitigen
tuberkulosen Verinderungen in dem befallenen Organismus vorhanden sind
oder nicht.

Dieses wieder und wieder versuchte Einteilungsprinzip hat sich fiir den
unbefangenen Beobachter lingst als unzurcichend erwiesen. Es ist bisher nicht
gelungen, auf diese Weise scharf umrissene, voneinander ausreichend abge-
trennte Krankheitsbilder aufzufinden. Es hat das seinen Grund vor allem darin,
dal} die im einzelnen Fall gefundenen Prozesse meist so vielgestaltig sind, daf
in dem zur Beurteilung vorliegenden Organ alle oder nahezu alle iiberhaupt
moglichen tuberkulésen  Verdanderungen gleichzeitig enthalten sind. Deshalb
wollen sich diese Prozesse den sonst systematisch brauchbaren pathologischen
Unterscheidungen in bronchitische, pneumonische und interstitielle Veriinde-
rungen nicht ohne Zwang fiigen. Aber auch die Unterscheidung in indurierende,
verkidsende, cinschmelzende, miliare oder nichtmiliare Prozesse bringt keine
durchgreifenden, zur Einteilung verwendbaren Differenzen.  SchlieBlich sieht
man dic cinzelnen Formen anscheinend regellos aufeinander folgen, bald zu einem
proliferierenden  Herd ausgedcehnte exsudative Verinderungen sich  gesellen,
bald umgekehrt. miliare Prozesse oder indurative Verinderungen auftreten
oder ausbleiben, vorangehen oder nachfolgen.

Es soll deshalb im tolgenden versueht werden, fiir die Einteilung der Lungen-
tuberkulosen das Hauptgewicht auf ein bisher nicht verwendetes Prinzip, und
zwar auf das Gesamtbild der tuberkulisen Erkrankung zu legen, von der sie
cinen Teil bilden.

Thren Ausgangspunkt nehmen meine Untersuchungen und die daraus ab-
geleitete Auffassung von einer allgemein bekannten, nichtsdestoweniger aber
sechr merkwiirdigen Tatsache. Es gibt Lungentuberkulosen, die ganz ausschliel3-
lich in diesem Organ und den sputumabfithrenden Kanalsystemen ablaufen,

die durch cine allméhliche Zerstorung der gesamten Atemoberfliche in langen

U Unter Verwendung von: Primdiraffekt, sekundire und tertiire Stadien I, I1I—III usw.
Dtsch. Arch. f. klin. Mcd. 119 u. 129. Alles Kursiv gedruckte entspricht den Anderungen
und Zusiitzen Raxkes von letzter Hand. wie sic sich in dem von ihm zur Herausgabe in
Buchform vorbereiteten Handexemplar seiner Arbeiten vorfanden.
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Jahren zum Tode fithren, ohne daB sich weitere tuberkulése Manifestationen
in anderen Organen einstellen, ohne daB also die in anderen Fillen so deutlichen
und rasch eintretenden Folgen einer himatogenen und lymphogenen Verbreitung
im Organismus beobachtet werden konnen. Dieses Fehlen der Verbreitung
auf dem Blut- und Lymphwege ist z. B. fiir einen groBen Teil der in den Privat-
sanatorien untergebrachten Kranken so charakteristisch, dal der Arzt an eine
solche Moglichkeit der Ausbreitung gar nicht zu denken, sie kaum jemals in
Rechnung zu stellen braucht. Dabei ist das Virus, das diese Erkrankungsform
verursacht, wie wir langst wissen, duBerst infektionstiichtig und kann, auf andere
Organismen iibertragen, die schwersten hamatogen und lymphogen dissemi-
nierenden Infektionen verursachen. Der Grund fir den auffilligen Ablauf ist
also nicht im Erreger, sondern im befallenen Organismus gelegen.

Klinische Studien ergaben sehr bald, daB tuberkulése Lungenerkrankungen,
die diese Eigenheit nicht zeigen, sich groBenteils auch sonst anders verhalten,
daB sie z. B. fiir die physikalische Untersuchung, aber auch fiir die prognostische
Bewertung Typen fiir sich bilden. Das klinische Verhalten lieB vermuten,
daB gerade das Fehlen oder Vorhandensein der himatogenen und lymphogenen
Ausbreitung, speziell die Art der Mitbeteiligung der Lymphdriisen, fiir die
Differenzen der physikalischen Symptome verantwortlich sei.

So lieBen sich zunichst deutlich unterscheidbare klinische Typen der tuber-
kulésen Lungenerkrankung aufstellen. Es war nun zu untersuchen, was fir
anatomische Prozesse den gefundenen Differenzen zugrunde liegen, ob sich
auch pathologisch-anatomisch unterscheidbare Typen aufstellen lassen, die den
aus der klinischen Beobachtung abgeleiteten Krankheitsbildern entsprechen.

Schon die ersten orientierenden Nachforschungen zeigten, daf3 die gefundenen
Differenzen, vor allem diejenigen in der Art der Mitbeteiligung der regionéren
Driisen, mit sehr wichtigen Resultaten der experimentellen Forschung in deut-
licher Analogie stehen. Schon Kocu hatte nachgewiesen, da Infektionsversuche
am schon tuberkulss erkrankten Tier zu lokalen Verdnderungen fiihren kénnen,
von denen eine neue lymphogene, wahrscheinlich auch hiamatogene Ausbreitung
nicht mehr ausgeht. Trotzdem ging aber das so behandelte Versuchstier an der
unbeeinfluBt weiterschreitenden Ersterkrankung zugrunde. Es ist demnach
des weiteren zu untersuchen, ob die gefundenen Differenzen in der Mitbeteiligung
der regioniren Lymphdriisen etwa durch &#hnliche Griinde verursacht sein
konnten. Meine Untersuchungen gewinnen damit Anschlu3 an eine Auffassung
des Tuberkuloseablaufes, die meines Wissens an eine Auffassung des Tuber-
kuloseablaufes, die meines Wissens zuerst von PETRUSCHKY gegeben worden ist,
die als eigentlicher Kern der viel umstrittenen BEHRINGschen Darstellung
zugrunde liegt, und die dann von ROMER, HAMBURGER, PIRQUET und schliefllich
auch von mir selbst weiter ausgebaut worden ist.

Fiir die vorliegende Untersuchung lag mir vor allem daran, eine Einteilung
zu finden, die sich ohne jede weitere Untersuchung sofort nach dem Sektions-
protokoll vornehmen 1dBt. Auf diese Weise hoffe ich, die subjektiven Fehler-
quellen groBtenteils ausgeschieden, eine petitio principii vermieden zu haben.
Die gewiahlte Einteilung ist:

1. die isolierte primare Tuberkulose der Lungen,

2. Lungentuberkulosen bei generalisierter Tuberkulose,

3. die isolierte Phthise.
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Als primare Lungentuberkulosen werden diejenigen Fille gezahlt, die den
unmittelbaren Folgen einer experimentellen Primérinfektion so nahe analog
sind, daB nach unserem heutigen Wissen die Annahme einer Erstansiedlung
des Tuberkelbacillus in Lunge und Bronchialbaum allein berechtigt erscheint.
Als generalisierte Tuberkulosen alle diejenigen Erkrankungen, bei denen neben
einer Beteiligung der Lungen noch anderweitige, hamatogen oder lymphogen
entstandene oder als extrapulmonaler Priméaraffekt aufzufassende tuberkuldse
Herde im Bereich des groBlen Kreislaufes vorhanden sind, abgesehen von den
zur primaren Tuberkulose gehérigen Verinderungen der regiondren Lymph-
knoten. Als isolierte Phthise werden die schon erwithnten tuberkulésen Lungen-
erkrankungen gerechnet. die ausschlieBlich innerhalb dieses Organes zuziiglich
der Ausscheidungswege fiir den Auswurf, das heiflt also in Lunge, Trachea-,
Kehlkopf- und Mundhoihle (Weg des ausgehusteten Sputums) sowie in Magen-
und Darmkanal (Weg des verschluckten Sputums) ablaufen, ohne zu selbstén-
digen, hamatogen oder Ivmphogen entstandenen Metastasen im Gebiet des groflen
Kreislaufes zu fithren.

Von der zweiten und dritten Gruppe ist es ohne weiteres klar, dal3 sie vor-
handen sind und aus dem Protokoll einer sorgfaltig vorgenommenen Obduktion
von jedermann sofort voneinander unterschieden werden koénnen. Nicht so
sicher ist die Unterscheidung, welche Falle der ersten Gruppe zuzurechnen
sind. Die hierfiir notigen Auseinandersetzungen fithren uns aber schon mitten
in die Behandlung des Themas und sollen daher am Eingang des einschliagigen
zweiten Kapitels gegeben werden.

Da sich die vorgelegte Arbeit vor allem mit histologischen Verdnderungen
in den Lymphdriisen der Lunge und der Lungenpforte beschiftigen sollte,
so war es notig, zunichst die krankhaften Verdnderungen dieser Driisengruppe
in Abhangigkeit von den Erkrankungen ihres Wurzelgebietes moglichst ein-
gehend kennen zu lernen. Die zu diesem Zweck untersuchten Krankheiten
waren: Masern, Scharlach, Diphtherie, Keuchhusten, akute und chronische
Bronchitiden und Bronchopneumonien katarrhalischer und septischer Natur,
croupise Pneumonie. Erysipel, Lungenédem, Chorea gravissima, Meningo-
kokken-Meningitis mit hiamorrhagischer Tracheobronchitis, schwere Traumen
mit Verletzungen der Lungen, Verbrennungen, Erndahrungsstorung der Kinder,
perniciose Anémie.

Auf cine Schilderung der gefundenen Verdanderungen kann hier verzichtet
werden. Sie boten nichts, was nicht auch an anderen Lymphdriisen des Korpers
beobachtet worden wire. Die Lymphdriisen der Lungen und der Lungenpforte
nehmen an allen Erkrankungen ihres Wurzelgebietes in typischer Weise Anteil.
Eine gewisse Ausnahmestellung kommt ihnen nur durch die relative Seltenheit
citeriger Einschmelzung und durch die grole Héaufigkeit der Anthrakose zu.
Histologische Verdnderungen, dic mit tuberkulésen Bildungen verwechselt
werden konnten, kommen bei den untersuchten Erkrankungen ihres Wurzel-
gebietes nicht vor. Die tuberkulése Neubildung ist vielmehr stets so charakte-
vistisch und hinterlafit stets so dauerhafte Spuren, daB jede Person in ihren
Hilusdriisen geradezu cin Archiv der tuberkulésen Vergangenheit ihrer Lungen
besitzt. Das sind fiir unser Studicnobjekt besonders gliickliche Verhiltnisse
insofern, als uns iiberstandene Erkrankungen bei sorgfialtigem Suchen nicht ver-
borgen bleiben konnen. Schwicrigkeiten entstehen nur dadurch, daB eben jede
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tuberkulése Erkrankung eine dauernde Spur hinterlifit, so daB notwendig bei
langer Dauer der Krankheit oder bei wiederholten Attacken derselben Spuren
aus verschiedenen Perioden nebeneinander vorhanden sein miissen. Damit
erwichst uns die schwierige Aufgabe, den Text dieses Archivs richtig zu lesen
und nicht alte Eintragungen weit zuriickliegender Epochen mit Verdnderungen
der letzten Lebenswochen oder -jahre zu verwechseln.

Die Fertigstellung der Arbeit wurde erméglicht durch die freundliche Uber-
lassung des anatomischen Materials von seiten des pathologischen Institutes der
Universitat Miinchen. Herrn Prof. Max BorsT, dem Leiter derselben, sowie
Herrn Prof. ALEXANDER SCHMINCKE, mochte ich hierfiir, sowie fiir vielfache
sonstige Forderung meiner Arbeiten, meinen wirmsten Dank aussprechen. Fiir
Uberlassung von Material und Krankengeschichten bin ich ferner den Leitern
der Miinchener Kliniken, den Prof. FrRIEDRICH v. MULLER, v. ROMBERG und
v. PFAUNDLER zu Dank verpflichtet, dem ich hiermit auch offentlich den ge-
biihrenden Ausdruck verleihen mochte.

[. Teil.
Die primire Lungentuberkulose des Menschen.

Kapitel 1.

Definition und Beschreibung der beobachteten Fi:ille.

Als erste Gruppe meines Materials sollen, wie in der Einleitung erwahnt,
,,primire Lungentuberkulosen‘‘ beschrieben werden, d. h. also Priméaraffektionen
mit Tuberkulose beim Menschen mit Sitz des Priméaraffektes im Lungengewebe
oder dem Bronchialbaum. Es mufl demnach prézisiert werden, was im folgenden
unter einer derartigen primidren Lungentuberkulose verstanden sein will. Es
ist das um so notwendiger, als eine voéllige Einigung dariiber, welche Art von
Verianderungen uns das Recht gibt, von einer derartigen Priméiraffektion zu
sprechen, noch nicht erzielt worden ist.

Man glaubt vielfach heute noch, daf3 es zur Diagnose einer primiren Lungen-
tuberkulose geniige, wenn sich tuberkulése Verianderungen bei der Obduktion
allein in der Lunge vorfinden, oder doch deutlich die Lungenveridnderungen
als ,,alteste’ Manifestationen imponieren. Dabei wird aber iibersehen, daB
die experimentelle Forschung in zahllosen Infektionsversuchen festgestellt hat,
daB die primére Infektion einen typischen, gesetzmiBigen Ablauf zeigt, aus dem
sich ein ungemein charakteristisches Krankheitsbild ergibt.

Die wichtigste Eigenheit dieses Bildes ist die Tatsache, daB ein experimen-
teller Primaraffekt nie isoliert zur Entwicklung kommt, sondern daf} in strenger
Abhéngigkeit von ihm sich auch eine lymphogen entstandene Erkrankung der
regiondren Lymphdriisenkette ausbildet. Im groflen und ganzen gleichzeitig
mit dem Priméarherd am Orte der Infektion, je nach Umstdnden auch etwas
spater oder — bei ganz schwacher Infektion — auch etwas frither als dieser,
treten tuberkulése Verdnderungen in denjenigen Lymphdriisen ein, die in die
Abfuhrbahn der Lymphe zentralwirts eingeschaltet sind.

Dieses CorNETsche Lokalisationsgesetz gibt durch das Nebeneinander von
Primérherd und alleiniger Erkrankung nur der ihm regiondren Driisen in zentri-
petal abnehmendem Grade ein in sich geschlossenes, mit nichts zu verwechselndes
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Krankheitsbild. Die Driisenerkrankung ist dabei so wesentlich und so aus-
gesprochen, dal} sie hiufig allein gefunden und daf} heute noch dariiber gestritten
wird, ob es primire Infektionen mit Tuberkulose gibt, bei denen ein primérer
Organherd ganz fehlt. und nur die Driisenerkrankung sich entwickelt, oder ob
in den Fillen, die diesen Anschein erwecken, der Organherd nur so klein ist,
daBl wir ihn in dem ausgedehnten Wurzelgebiet ohne Zuhilfenahme des Mikro-
skops und der Zerlegung in Serienschnitte eben nicht auffinden konnen. Obwohl
der Primirherd gesetzmilBig bei leichter Infektion vom Driisenherd iiberholt
wird, also wohl auch frither gegen Null konvergieren diirfte als dieser, scheint
mir das tatsidchliche Vorkommen von Driissenherden ohne Priméraffekt noch
nicht ausreichend sichergestellt. Die Frage soll also hier offen gelassen werden.
Daf} eine solche Auffassung aber iiberhaupt moglich ist, zeigt aufs deutlichste,
wie unentbehrlich dic Driisencrkrankung zur Diagnose einer Priméaraffektion
gehort. Niemals fand cin Beobachter das umgekehrte Verhalten, d. h. also einen
experimentell erzeugten. langere Zeit bestehenden priméaren Organherd ohne
Miterkrankung seciner regiondaren Driisen.

Von einer menschlichen Priméraffektion miissen wir demnach so lange
das gleiche Verhalten verlangen. als nicht ecin abweichender gesetzméaGiger
Ablauf fiir den Menschen cinwandfrei sichergestellt ist. Wir dirfen von diesem
Verlangen um so weniger ablassen. als der Befund véllig analoger, tuberkulsser
Erkrankungen auch beim Menschen etwas sehr Gewdohnliches ist und alle be-
gleitenden Umstiande dann cbenfalls fiir eine priméare Infektion sprechen.

Die ersten Veroffentlichungen iiber eine cigenartige tuberkulose Erkrankung der Lungen
und der Lungendriisen, die als Erstansiedlung des Tuberkelbacillus im menschlichen Kérper
aufgefaBBt wurde. stammen vom Knde des 19. Jahrhunderts von franzosischen Autoren.
von denen hier an crster Stelle Ki'ss genannt wirdl.

Die ersten Beschreibuneen von deutschen Autoren sind von EUGEN ALBRECHT? und
-— besonders eingehend - - von Haxs ALBRECHT? gegeben worden. lhnen folgten im Jahre
1912 eingehende spezielle Studien von A. GHonN?® und von GHON und Roman?®$.

Die genannten Autoren beschreiben iibereinstimmend ein typisches Krankheitsbild.
Sie fanden rundliche. knotige tuberkulise Lungengewebsherde von Stecknadelkopf- bis
etwa KirschengroBe. dic gréBeren aus konglomerierenden Herdchen zusammengesetazt.
Sie liegen manchmal singuliir. hiaufiger aber multipel, wenn auch nur in relativ geringer
Anzahl, in einem sonst gesunden Lungengewebe. Zu diesen kleinen Lungengewebsherden.
die noch keine deutliche Pridilektionsstelle innerhalb der Lungen bevorzugen. gehort stets

P Ki'ss: De I'héredité de la tuberculose humaine. Paris 1898. Leider war es mir unmog-
lich, diese Publikation in den mir zur Verfiigung stehenden Bibliotheken zu erhalten. ich
konnte daher diese Angabe nicht selbst nachprifen. Die Zitierung von HarBiTz-Kristiania
in gleichem Sinne ist meiner Ansicht nach nicht ganz zutreffend, denn bei ihm wird der
Begriff des primiren Komplexes noch nicht in dem hier verwandten Sinne benutzt.

2 Thesen zur Frave der menschlichen Tuberkulose. Frankf. Z. Path. 1 (1907).

3 Uber Tuberkulose des Kindesalters.  Wien. klin. Wschr. 1909.

4 Der primiire Lungenherd bei der Tuberkulose der Kinder. Berlin und Wien: Urban
und Schwarzenberg 1912,

5 Pathologisch-anatomische Studien iiber die Tuberkulose bei Siuglingen und Kindern.
Sitzgsber. ksl Akad. Wiss. Wien 1913.

5 Die erste Beschreibunyg cines primiiren Komplexes als eines sehr auffilligen Einzel-
befundes. die ich in der deutschen Literatur finden konnte, stammt von JoH. OrRTH (Atio-
logisches und Anatomisches iiber Lungenschwindsucht, Berlin: August Hirschwald 1887)
S. 27. ,,Socben erst konnte ich cinen Ifall von Diphtherie untersuchen, bei dem sich neben
verkisten Bronchialdriisen in den benachbarten Lungenteilen ein nur wenig verkister erbsen-
groBer tuberkuloser Herd fand. welcher sich mikroskopisch als ein Konglomerat ganz
frischer. zum groBten Teil noch unverkister. Riesenzellen enthaltender Tuberkel erwies.‘
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eine in der Aktivitat des Prozesses nahe entsprechende tuberkulése Erkrankung der regio-
naren Lymphdriisen, also der in die Lymphbaha abwirts vom Herde bis zur Bifurkation
und dem Angulus venosus eingeschalteten Lymphknoten. Diese Lymphdriisenerkran-
kung ist in der Regel an Masse dem oder den Lungengewebsherden betriacht-
lich iiberlegen. Sie ist deshalb, sowie wegen der bekannten und leicht zu kontrollierenden
Lokalisation, meist makroskopisch leichter aufzufinden als die zugehérigen Lungenherde.
Das ist, wie von allen Autoren, die iiber spezielle, sorgfiltig ad hoc angestellte Beobachtungen
verfiigen, iibereinstimmend angenommen wird, der Grund, weshalb zwar diese Driisen-
erkrankungen schon lange bekannt waren, ihre gesetzmiBigen Beziehungen zu den oft kleinen
und dann ungemein leicht zu ilibersehenden Lungenherden aber erst so spit erkannt worden
sind.

Wie erwiahnt, entspricht diese tuberkulése Erkrankung der regioniren Lymphknoten
im Alter und Charakter stets sehr nahe dem zugehorigen Lungenherd. Diese Ubereinstim-
mung ist aber keine ganz strenge. Schon aus der Tatsache der allmahlichen Entstehung
ergibt sich, daB neben élteren auch frischere Prozesse vorhanden zu sein pflegen. So finden
sich z. B. in den Driisen hiufig neben Verinderungen, die mit dem Lungenherd gleichen
Alters sind, auch solche jiingeren Datums. Sie konnen also wenigstens teilweise aktiver
sein als der Lungenherd, eine Differenz, die sich naturgemaB am deutlichsten bei den ab-
heilenden Formen geltend macht.

Eine weitere sehr wichtige und charakteristische Eigenschaft ist die allmihliche Ab-
nahme der Intensitat der Driisenerkrankung mit der Entfernung vom Gewebsherde, d. h.
also in zeatripetaler Richtung. Am stirksten erkrankt sind die direkt regionidren pulmonalen
und bronchialen Lymphdriisen, in den Bifurkations- und paratrachealen Driisen nimmt der
Grad der Verinderungen ab.

Die mikroskopische Untersuchung frischer primirer Lungenherde ergab GHON und
RoMAN in dem von ihnen nidher untersuchten Fall (515, Monate aiter Knabe) ,,typische,
fibrinés-zellige, pneumonische Herde mit mehr oder weniger ausgesprochener Verkisung
in den zentralen Partien, ohne nachweisbare Tuberkel und ohne Riesenzellen, reich an
Tuberkelbacillen und frei von anderen Bakterien. Dabei kein Zusammenhang mit GefiBen,
wodurch der Verdacht einer himatogenen Entstehung hitte aufkommen kénnen.* Sie
betrachten auch diesen mikroskopischen Befund als eine Bestitigung ,,der aerogenen Ge-
nese‘‘ der vier (in dem untersuchten frischen Fall) aufgefundenen Lungenherde. Den gleichen
Befund beschreibt ZARFL! von einem 25 Tage alten Saugling.

Diese auffallend gleichartig und typisch sich ausbildenden Erkrankungen
wurden von den genannten Autoren iibereinstimmend auf primére tuberkul6se
Infektionen durch Inhalation bezogen. Sie sind auch ohne Zweifel den vergleich-
baren experimentellen tuberkuldsen Erstinfektionen in allen Einzelheiten der
Form und des Ablaufes so vollstandig analog, dafl beim heutigen Stand unseres
Wissens jede andere Annahme gezwungener erscheinen miilite. Als weitere
Bestétigung dieser Annahme wurde dabei stets auch das jugendliche Alter der
Befallenen betrachtet. Wir werden im Verlauf dieser Abhandlung sehen, da@ es
mir gelungen ist, gleichartige Erkrankungen auch beim Erwachsenen aufzu-
finden. Eine Modifikation der Auffassung als Priméraffekt ist aber deshalb
nicht nétig, denn sie sind auch nach meinen Beobachtungen in den héheren
Lebensaltern zweifellos ebenso selten als sie hdaufig in den jiingsten Altersstufen

An anderer Stelle wird die lymphogene miliare Aussaat um solche Primarherde erwahnt,
von der wir spater eingehender zu handeln haben werden . . . S. 31 ,,besonders in Kinder-
lungen trifft man nicht ganz so selten einen isolierten kisigen Herd von wechselnder GroBe,
in dessen Umgebung disseminierte Tuberkel sitzen. Gerade in solchen Fillen erkennt man
dann meistens sehr sch6én, wie der Same nach allen Seiten ausgestreut worden ist, denn
auf geeigneten Durchschnitten sieht ein solcher Herd aus wie eine im Herbst von der Em-
pusa getotete Fliege, welche von einem Hofe allméhlich an Menge abnehmender Sporen
umgeben ist*‘.

1 Zur Kenntnis des primaren tuberkulésen Lungenherdes. Z. Kinderheilk. 5 (1912).
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gefunden werden. Fir das junge Kindesalter miissen sie direkt als typische
haufigste Erkrankungsform angeschen werden.

Zum Zustandekommen einer derartigen, aus kleinknotigem Lungengewebs-
herd und nach dem (‘orxeTschen Lokalisationsgesetz ablaufender lymphogener
Erkrankung der regioniren Lymphknoten sich zusammensetzenden Lungen-
tuberkulose ist es also nach Annahme aller Autoren unerlaBlich, daBl es sich
um cine wirkliche Erstinfcktion handelt, dafl keine anderweitigen alteren tuber-
kulosen Herde im Korper gefunden werden, ein Verhalten, das bisher ausnahmslos
berichtet worden ist und das ich aus meinem Material bestidtigen kann. An
solche primare Lungentuberkulosen schliet sich zwar sehr hédufig eine bald
frither, bald spater einsetzende Weiterverbreitung der Tuberkulose im befallenen
Organismus an, als makroskopisches Zeichen einer Generalisation derselben,
die von den schwersten schnell zum Tode fihrenden allgemeinen Disseminationen
bis zu den chronischsten und geringfligigsten weiteren lokalen Herden im Gebiet
des groBBen Kreislaufes variieren kann. Nicht selten ist es aber auch dann noch
ohne weiteres kenntlich. dafl die iibrigen Herde, und zwar sowohl in der Lunge
wie in allen anderen Organen jiingeren Datums sind als der typische primére
Lungenherd.

GHoN und RoMax legen dabei fiir die Beurteilung eines tuberkulosen Herdes
als Primaraffekt oder als fortgeleitete metastatische Lokalisation der Form
und dem Aussehen des Herdes mit Recht groflen Wert bei. Sekundére Lungen-
veranderungen zcigen ganz andere Formen als die des beschriebenen rundlichen
Solitartuberkels, die dem typischen Primérherd eigentiimlich ist. Die beiden
Autoren geben hierfiir schr anschauliche Beispiele, die jeder Pathologe aus der
taglichen Erfahrung beliebig vermehren kann: selbstverstandlich darf man aber
deshalb nicht jede groBBknotige Lungentuberkulose als Primiéraffekt betrachten.
Das Urteil mull aus der Giesamtheit der tuberkulosen Veranderungen im Organis-
mus abgeleitet werden, und es muf} eine hamatogene groB3knotige Lungentuber-
kulose bei dieser Beurteilung stets als auszuschlieBende Moglichkeit in Betracht
gezogen werden.

Es handelt sich demnach um gleichartige, unverkennbar auch genetisch
zusammengehorige Krankheitsbilder. Thre Kenntnis hat sich, wie erwédhnt,
wohl nur deshalb erst ganz allmahlich ausgebreitet, weil man sie suchen muf.
Ehe man sie sorgfiltig suchte, bekam man sie nur als Raritiaten und meist nur
dann zu Gesicht, wenn der primire Lungengewebsknoten nicht zu klein und
womdoglich subpleural unter einer Auflenfliche eines Lungenlappens gelegen war.

Die Auffassung derartiger Verdnderungen als tuberkuloser Priméaraffekt ist
zweifellos nichts weiter als cine Folgerung per analogiam. Nach unserem heutigen
Wissen ist diese FFolgerung aber so gut begriindet und die Analogie so weitgehend
daf3 es mir gerechtfertigt erscheint, sie fiir ein Thema wie das hier behandelte
als Arbeitshypothese zu beniitzen. Der direkte Beweis wird fiir uns fir den
Menschen wohl immer unzugénglich bleiben. Wir werden immer mit dhnlichen
Analogieschliissen zu arbeiten und dabei zu priifen haben, ob die Gesamtheit
unscrer Erfahrungen mit ihnen in Einklang gebracht werden kann oder nicht.
Gerade deshalb ist die Klirung der Verhiltnisse beim Menschen durch den
— vorsichtig gedeuteten — Tierversueh cine unentbehrliche, allgemein aner-
kannte Forschungsmethode geworden, der wir Fortschritte verdanken, die ohne
ihn ganz undenkbar gewesen wiiren. Wenn also ein gewisser hypothetischer
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Rest von nicht unbetrichtlichem Gewicht bei der hier verwendeten Auffassung
mit unterlduft, so ist das nichts, was uns zu schrecken braucht, solange wir uns
seiner bewul3t bleiben. Wir arbeiten heute tagtiglich und auf allen Gebieten
der Medizin und Physiologie mit ahnlichen Analogieschliissen und haben es
bisher nicht zu bereuen gehabt.

Wir haben gesehen, dal fiir die Auffassung einer tuberkulésen Bildung als
Priméraffektion oder als fortgeleitete Veranderung die Beurteilung der Gesamt-
heit der vorhandenen Verdnderungen in ihrem Zusammenhang unentbehrlich
ist. Das sich aus allen aufgefundenen Verdnderungen zusammensetzende Krank-
heitsbild ist das Maflgebende. Wir koénnen deshalb die Schilderung solcher
zusammengehoriger Krankheitsbilder am einzelnen Organismus nicht entbehren.
Nur die Kenntnis des direkt beobachteten Zusammenhanges verbiirgt uns die
Fernhaltung theoretischer und schematischer Ziige von der Vorstellung, die wir
uns bilden wollen. In zu allgemein gehaltene Beschreibungen pflegt sich stets
die Phantasie einzuschleichen, wenn nicht beim Autor, so doch sicher beim
Leser, und die Vorstellung zu falschen.

Die Beschreibung beginnt am zweckmiafligsten mit den Fillen, bei denen
aufler einer derartigen primiren Lungen- und Lungendriisenerkrankung ander-
weitige tuberkuldse Veranderungen im Korper nicht aufgefunden worden sind.
Solche Fille sind in allen bisher beobachteten Reihen vergleichsweise selten.
Sie sind eben als reine Zufallsbefunde anzusprechen. So ist es auch zu erkliren,
daBl in meinem Material, ebenso wie in demjenigen der bisherigen Beobachter,
die Fille mit alleiniger Erkrankung der Lungen und Lungenlymphdriisen
,,meistens mehr oder weniger ausgesprochene Zeichen anatomischer Ausheilung
des Lungenherdes und der Verénderungen in den regioniren Lymphknoten
zeigen'‘l. Es hat dies ohne Zweifel darin seinen Grund, daB nichtabheilende,
d. h. nicht von vornherein ganz chronische, relativ gutartige primare Lungen-
tuberkulosen so rasch zur allgemeinen Dissemination fithren, daB3 es nur bei
sehr sorgfiltigem, speziell darauf hingerichtetem Durchsuchen makroskopisch
gesund erscheinender Lungen gelingen kann, frische akute priméire Lungen-
tuberkulosen ohne Generalisation aufzufinden. Selbst GHON und RoMaN ver-
fiigten zur Zeit der Veroffentlichung ihrer gemeinsamen Arbeit trotz des grof3en,
sorgfaltig ad hoc gewonnenen Materials, nur iiber einen derartigen Fall.

Aus meinem Material gehdren zunidchst 3 Fiélle abheilender kindlicher
primérer Lungen- und ILungendriisentuberkulosen hierher, bei denen in den
anderen Organen makroskopische tuberkulose Veranderungen nicht gefunden
worden sind. Es ist damit keineswegs sichergestellt, daf} nicht in anderen Organen
bei sorgfaltiger, mikroskopischer Untersuchung doch noch Spuren einer von der
Lungenerkrankung ausgehenden Generalisation hitten gefunden werden kénnen.
Nach den vorbildlichen Untersuchungen von GHON und ROMAN mufl man das
wohl sogar als die wahrscheinlichere Annahme bezeichnen. Immerhin handelt es
sich nach dem makroskopischen Befund um typische Fille der Art, wie sie zur
Konzeption des beschriebenen Krankheitsbildes sowohl im Experiment als in
der menschlichen Pathologie gefiihrt haben. Nur in diesem Sinne sollen sie im
folgenden als Beispiele isolierter primirer Lungentuberkulose, d. h. also ohne
weitere makroskopische tuberkulose Verdnderungen, verwertet” werden.

! Gron und Romanw, 1. c. p. 68.
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Die drei zunichst zu beschreibenden Fille sind die Nummern 32, 39 und 47 meines
Materials.

Bei Nr. 32 handelt es sich um einen 41, Jahre alten Knaben J. Sch., Sektionsprotokoll
des Miinchener pathologisch-anatomischen Instituts Nr. 312/1915. Das Kind war am
12. April 1915 von cinem Pferdefuhrwerk iiberfahren worden, und wurde mit dem Befund
einer schweren abdominellen Blutung in die Universitats-Kinderklinik eingeliefert. Laparo-
tomie ergab eine Milzruptur. Herz und Lunge boten keinen pathologischen Befund. Das
Kind starb in direktem Anschlufl an die Verletzung. noch ehe 24 Stunden voriibergegangen
waren.

Die Lungen wurden mir. und zwar vermeintlich als normales Vergleichsobjekt, in toto
unseziert iiberlassen. Nach der Formolhirtung fanden sich bei der Zerlegung der Lungen
im rechten Obecrlappen mehrere etwa 11,—2 mm breite Bindegewebsziige, die von den
oberen Partien des Hilus ihren Ausgang nahmen und gegen die Spitze zu ausstrahlten.
Dieser Befund gab die Veranlassung. den ganzen Oberlappen mit dem Rasiermesser in feine
Scheiben zu zerlegen.  Dabei fanden sich zahlreiche kleinste stecknadelkopf- bis héchstens
hirsekorngroe Kalkherde in dem von den Bindegewebsziigen durchzogenen Gebiet. Die
Kalkherdechen waren ausnahmslos rundlich. abgckapselt, fielen teils spontan aus oder
waren doch leicht anszuhceben und lagen teils in den Bindegewebsziigen, teils waren sie ihnen
mehr oder weniger angelagert.

Ein ¢roBerer. knapp erbsengroffer Kalkherd bildete den Kulminationspunkt dieses
Systems. Er lag etwa 11, em unter der Pleura in der Mitte der medialen Oberlappenfliche.
Von dicsen Lungenkalkherden fiithrten die Bindegewebsziige in eine Hiluspartie, in der eine
verkalkte Driise von ctwa HaselnuBlgroBe gefunden wurde. Kleinere Kalkherde fanden
sich in der Bifurkationsdriise. Im iibrigen zeigte die Lunge ausgedehnte traumatische
Himorrhagien. Die sonstizen Organe waren infolge des Blutverlustes hochgradig anamisch.
Als Nebenbefund fand sich ein Status thymo-lymphaticus.

Bei der kurzen klinischen Beobachtung hatte eine Tuberkulinpriifung nicht vorgenommen
werden konnen. Die Familie des Kindes ist tuberkulosefrei. Mit Ausnahme einer kurzen.
als Influenza bezceichneten Frkrankung ist das Kind nach Angabe der Eltern ,.immer
gesund™ gewesen.

Der priméire Lungenherd stellt eine strukturlose Masse von ctwa halb Erbsengrofie
und von kiasigem und kalkigem Charakter dar, ringsum abgekapselt von sehr straffem.
breitfaserizem. in den innersten Lagen kernlosem, hyalin gequollenem Bindegewebe. Nur
an ciner kleinen Stelle ist das umgebende Bindegewebe noch als lockeres Epithelioidgzewebe
zu erkennen. Hier finden sich auch zwei geschrumpfte. nicht fibrés umgewandelte Riesen-
zellen. Innerhalb dieser Ivimphocytenarmen und in der innersten Schicht gefdfllosen Kapsel
liegen noch mehrere kleinere. ebenfalls abgekapselte rundliche Kalk- und Kiseknoten.
Erst dicht auBlerhalb der fibrosen Kapsel folgt eine schmale Zone kleinzelliger lympho-
cytarer Infiltration. Dicse Aulenzone ist vaskularisiert und hyperamisch. Das anliegende
Lungengewcbe ist wie die meisten iibrigen Lungenteile dicht hdmorrhagisch infiltriert
(Folgen des Trauma). Der Kisce enthilt viele Kalkschollen im Innern, keine Chromatin-
reste, die sich nur in der allerauflersten Randzone. und hier wieder am zahlreichsten an der
Stelle finden. wo auf kurze Strecke Epitheloidgewebe die Begrenzung bildet. Hier sieht
man auch einzelne lingliche Kernfragmente. Bei Anwendung der WEIGERTschen Fibrin-
farbung zeigt das kisige Zentrum iiberall einen gut erhaltenen alveoliren Aufbau. Es
handelt sich demnach um eine sekundar abgekapselte kdsige Pneumonie.

In der regionaren Hiluspartie findet sich zunéchst in ciner iiber haselnuBBgroen Lymph-
driise ein gut haselnuBkerngroBler, im Zentrum groBtenteils verkalkter Kaseherd, der stellen-
weise durch breite Lagen schr kernarmen. straffen. fibrosen Bindegewebes abgekapselt ist;
doch sieht man am Rand der Verkisung nahezu iiberall eine Zone der Kernfragmente,
auch da, wo direkt auf sic hyalin gequollenes fascriges Gewebe folgt. An vielen Stellen ist
der Kiise nach ciner gut ausgebildeten Zone der Kernfragmente von sehr deutlich retiku-
liertem. also wahrscheinlich geschrumpftem epithelioidem Gewebe begrenzt, das zum Teil
nach auBenhin in fibroser Umwandlung sich befindet. Uberall findet man aber in diesem
geschrumpften und fibrés umgewandelten Kpithelioidgewebe auch einzelne Partien von
frischerem Ausschen. geringerer Schrumpfung, mit Riesenzellen und ohne jede fibrose
Umwandlung. Die Zone der Kernfragmente ist nirgends typisch radiar gestellt. Sie enthalt
zahlreiche Lymphocyten. die cinzelien Kernfragmente sind relativ kurz; eine Andeutung
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der Pallisadenstellung ist nur da vorhanden, wo an den Kise sofort eine epithelioide Zone
aangrenzt. In der Zone der perifokalen Entziindung ist die Driise von sehr
breitfaserigem neugebildetem Bindegewebe durchzogen.

Die erhaltenen Driisengebiete sind enorm hyperamisch. Sie enthalten nirgends mehr
gut ausgebildete Follikel oder Markstriange, wohl aber einzelne breite, hyalingequollene
Retikulumzellen. AuBer dem etwa haselnuBgroBen Hauptherd befinden sich in der Driise
noch einzelne kleinere Kiseherde, von denen ein etwa hirsekorngroBer eine ziemlich gut
ausgebildete Zone wurmférmiger, radiar gestellter Kernfragmente aufweist und auch in
der Umgebung geringere fibrose Umwandlung zeigt. Sein epithelioider Rand ist aber etwas
geschrumpft.

Die tuberkulésen Verinderungen liegen zentral in der Lymphdriise, reichen aber in
breiter Fliche an ihre Oberfliche heran. Hier ist der Randsinus verschwunden,
obliteriert, in die schwielige Bildung miteinbezogen. Die Driisenkapsel? ist
verdickt und geht in das ebenfalls schwielig verdnderte interstitielle
Bindegewebe ohne Abgrenzung iiber. An den anderen Partien ist der Randsinus noch
erhalten. Es finden sich demnach zwei Formen der Bindegewebsbildung, erstens eine Bildung
innerhalb der Driise in den AuBenzonen des tuberkulésen Herdes, also eine schwielige
perifokale Entziindung und zweitens die Wucherung im interstitiellen Bindegewebe
auBerhalb der Driise, also eine schwielige Periadenitis.

Die gleichen Verinderungen, aber mit einer noch wesentlich starkeren schwieligen
Bindegewebsvermehrung in der Umgebung, zeigen mehrere kleinere Driisen, die in der
gleichen Hilusregion gelagert sind. Vielfach reicht dabei die schwielige Peri-
adenitis bis an ktenachbarte Bronchien heran. Dabei kann sich die Bildung des
faserigen Bindegewebes bis in die Tunica propria erstrecken. Die Schleimdriisen sind dann
stellenweise kleinzellig infiltriert und scheinen in manchen Bronchien auch an Zahl ver-
ringert zu sein.

Wo Epithelioidgewebe vorhanden ist, ist essehr stark geschrumpft, die &uBeren Schichten
und die nichste perifokale Entziindungszone kleinzellig (rein lymphocytar) infiltriert.
Diese kleinzellige Infiltration setzt sich zugweise in das interstitielle Bindegewebe fort,
besonders deutlich an solchen Stellen, an denen die fibrés umgswandelten tuberkulésen
Driisenverinderungen die Randpartien — den Randsinus und die Kapsel der Driise — voll-
stiandig zerstért haben, so daB eine deutliche Begrenzung der Driise nicht mehr vorhanden ist.

In den Paratrachealdriisen sind die Verdnderungen wesentlich geringgradiger.
Man findet hier neben ganz unverianderten, stark hy perimischen Lymphdriisen auch Driisen,
die nur submiliare Epithelioidtuberkel in wechselnder Anzahl enthalten. Verkdsung findet
sich nur ganz vereinzelt im Zentrum dieser kleinsten Epithelioidtuberkel und dann auf
wenige Zellen beschrinkt. Fibrose Umwandlung der duBersten Schichten der Epithelioid-
tuberkel ist nur angedeutet, dagegen findet sich in ihrer Umgebung vielfach typische hyaline
Degeneration des Retikulums. Der Randsinus ist stellenweise auf ganz kurze Strecken
obliteriert, stets nur soweit, als einer der kleinen Epithelioidtuberkel von ihm Besitz er-
griffen hat. Die Kapsel ist im allgemeinen zart, nur da, wo Tuberkel direkt anliegen, in
geringem Grade verdickt. Die Tuberkel enthalten zahlreiche Riesenzellen. Ihr Gewebe
ist zum Teil geschrumpft, die 4uBeren Lagen befinden sich in beginnender fibréser Umwand-
lung, d. h. diese Partien zeigen sich im vaN GiesoNschen Priparat schwach rétlich tingiert,
nirgends zeigen sie aber die gute Rotfirbung der Kapselfasern und der hyalin degenerierten
Reticulumzellen. Nur in einer Driise findet sich ein vollkommen fibrés umgewandelter,
typischer miliarer Kniauel. Eine Verlétung der Driise mit der Umgebung hat nirgends
stattgefunden.

In den Paratrachealdriisen finden sich demnach weder gro8ere kom-
pakte Kiaseherde, noch Verkalkung Die perifokale Entziindung ist in sehr
auffalligem Grade geringer. Einzeln liegende submiliare Epithelioidtuberkel sind in
der Driise, und zwar sowohl in den Randpartien wie im Zentrum zerstreut.

In der Lunge finden sich vielfach Hamorrhagien mit konsekutiver Epitheldesquamation.
Sehr auffillig sind davon ganz unabhingige Bindegewebsziige, die von dem Gebiet, das
die verkalkten Lungenherde enthielt, nach den regioniren Hiluspartien ziehen. Diese
Bindegewebsziige stehen in deutlicher Beziehung zu den Kalkherden,

1 Die in Kursivdruck wiedergegebenen Worte entsprechen den Zusatzen und Verbesse-
rungen RaANKEs letzter Hand, wie sie sich in seinem Handexemplar vorfanden.
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sie gehen von solchen aus. oder umschlieBen sie. Noch deutlicher ist ihre
Beziehung zu den Gefiaflen und zu den interalveolaren und interlobuliren
Septen. Sie stellen sich dar als cine Verdickung und Quellung der Adventitia
vieler gréoBerer und kleinerer (Gefdfle und auBerdem als Verdickung der inter-
lobuliaren und zum Teil auch interalveolaren Septen. hier 6fters ohne direkt nachweisbare
Beziehung zu den Gefiaflen. Das ncugebildete Bindegewebe ist locker, aber breitfaserig,
enthilt viel gequollene Fibroblasten. nur ganz vereinzelt gut ausgebildete Plasmazellen,
daneben Zellen. die bei leicht basophilem Protoplasma keinen typischen Radkern und keine
paranucleire Vakuole besitzen. Ks ist sehr gefafireich und maBig hyperdamisch.
Sowohl in der Lunge. wic auch in dem ncugebildeten Bindegewebe liegen zahlreiche eosino-
phile Zellen. Lymphocytenkerne sind in méaBiger Anzahl vorhanden. Leukocyten fehlen
fast vollstindig.

Wo die primaren verkalkten Herde in der Nihe der Pleura liegen, ist auch das sub-
pleurale Bindegewebe zu breiten Faserziigen umgeformt und wesentlich vermehrt. Von
ihm aus fiithren zahlreiche feine und feinste. den anliegenden Alveolarsepten entsprechende
Bindegewebsziige in dic Lunge. vor allem in die Umgebung des benachbarten Kalkherdes.

Dicht an cinem GefiB mit stark verbreiterter und wuchernder Adventitia zieht ein
kleiner, mit Knorpel verschener Bronchus. Hier reicht die Bindegewebswucherung bis an
den Knorpel. Das Bronchialepithel ist zum Teil desquamiert, zum Teil zeigt
es mchr oder weniger hochgradige morphologische Verdnderungen. Der
Bronchus selbst ist abgeplattet. also nicht gut entfaltet. Nur die dem Gefal3
zugewandte Seite des Bronchus ist hier von der Bindegewebswucherung ergriffen. Die Bil-
dung der Bindegewcbsziige setzt also perivaskular ein und steht nur insofern in einer Be-
ziehun: zu den Bronchien. als eben Gefdl und Bronchus sich normalerweise begleiten.
Die entziindliche Bindegewebswucherung reicht dann vielfach bis an die Bronchialschleim-
haut heran. und der Bronchus selbst zeigt Verinderungen. die auf ecinen gewissen Grad
von chronischer Entziindung schlieen lassen. Auch das zwischen nahe benachbarten Binde-
gewebsziigen liegende Lungengewcbe ist maBig atelektatisch.

Aufler den Kalkherdchen fanden sich in der Lunge an einzelnen Stellen
auch kleinste Epitheloidtuberkel mit Riesenzellen. Sie liegen ebenfalls in einer
Lungenpartie, die sich in der geschilderten frischen, traumatischen, hamorrhagischen, des-
quamativ-pneumonischer Entziindung befindet. Die Epithelioidtuberkel sind ma8ig lympho-
cytéar infiltriert, d. h. sic enthalten mehr Lymphocyten, als fiir den reinen Epithelioidtuberkel
sonst typisch ist. Ihr Sitz ist mit groBer Wahrscheinlichkeit nicht das Alveolarlumen,
sondern das Alveolarseptum. Sie sind ziemlich locker gebaut, ihre Epithelioidzellen ana-
stomosieren in deutlichster Weise untereinander und mit den vorhandenen RiesenzeHen.
Eine fibrése Kapsel fehlt. Sehr auffallig ist. daB innerhalb des Epithelioidtuberkels, der
Mohnkorngréfle nirgends wesentlich iiberschreitet, keinerlei Alveolarepithel oder Reste
davon gesehen werden. obwohl nirgends verkastes nekrotisches Material in ihm enthalten
ist. Dicht benachbarte Alveolen enthalten dabei noch gequollenes, guterhaltenes Alveolar-
epithel in grofler Menge.

Bei Nr. 39 handelt es sich um ein 61, jahriges Madchen, S. H., Sekt.-Prot. 218/15, das
am 12. Mirz 1915 mit schwerstem Scharlach ins Kinderspital eingeliefert wurde. Der Puls
war schon bei Einlieferung arythmisch und frequent. Das Kind stirbt am zweiten Tage
nach der Einlieferung. T ube rkulinpriifung konnte selbstverstindlich nicht vorgenommen
werden. Grobere Verinderungen der Lunge fehlten. Genauere Untersuchung verbot sich
durch den Zustand des Kindes. Die Sektion ergab doppelseitige eitrige Tonsillitis, katar-
rhalische Laryngo-tracheitix. Dilatation des Herzens, parenchymatése Degeneration des
Myokards, der Leber und der Nieren. In der Bifurkationsdriise fanden sich klcine Kalk-
herde. Daraufhin wurden die Lungen in toto in Formol gehartet.

Bei der Zerlegung der Lunge fand ich im linken Unterldppen gegen die Zwerchfellfliche
zu und nahe der Hinterflac ho. dicht an der Wirbelsiule. einen \'erknlkt(n crbsengrof3en
Lungengewebsherd. Von diesem Kalkherd aus zogen sich wieder Bmdeﬂe“ebszuoe nach
oben zu der zugehirigen Hilusregion. Dic abfithrenden Bronchlen waren zum
Teil ungeniigend entfaltet und machten mit ihrer stark gefalteten Schleim-
haut und dem zum Tecil spaltférmig verengten Lumen einen nahezu kom-
primicrten Eindruck (vgl. Abb.1). Im regioniren Hilusgebiet fand sich teils eine
verkreidete. teils verkiste. fast mandelgroBe Lymphdriise, sowie in mehreren kleineren
Driisen dhnliche teils verkreidete. teils fibrose Verinderungen. Die gréBere Driise liegt in
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derbem, schwieligem Gewebe und ist durch dasselbe mit einem gréBeren Bronchus erster
Ordnung verlotet. In diesem Bronchus liegt eine zihe, der Wand anhaftende
Schleimmasse. Alle iibrigen Bronchien sind vollkommen frei von diesem
eigenartigen Schleimbelag.

Dem Kinde ist im September 1914 die Rachenmandel entfernt worden. Die Familie
ist frei von Tuberkulose. Mit Ausnahme eines Abscesses an der Wange, der im Oktober
1914 indiziert wurde, dann ohne Stérung heilte, und nach den klinischen Eintragungen

Abb. 1. Ubersichtsbild iiber die .,Gruppe der spaltférmig verengten Bronchien‘* (Nr. 39) aus dem
Hilus des Unterlappens. Die mit 1, 2, 3, 4, 5 und 6 bezeichneten Bronchien sind hochgradig verengt.
Das ganze Gebiet inklusive der Tunica propria enorm hyperiamisch. Chronische Wucherungsvor-
gange wieder besonders deutlich perivasculir. Sie greifen an vielen Stellen in die Tunica propria
iber. Die Schleimdriisenschicht zeigt eine beginnende Verminderung des Driisenanteils. Zwischen
den GefiaBen und Bronchien liegt hochgradig atelektatisches Lungengewebe. Links oben normal ent-
faltete Lunge. Die dem Primérherd nicht regiondaren Bronchien sind rund, gut entfaltet, ihre Schleim-
haut enthalt die normale Anzahl von Schleimdriisen, ihre Begleitgefale zeigen keine Wucherung
(hier nicht abgebildet). 10fache VergroBerung. (Fall Nr. 39.)

sowie nach dem Befund der kleinen reizlosen Narbe nicht tuberkuléser Natur war, sind
Erkrankungen den Eltern iibethaupt nicht bekannt geworden.

Der Lungenherd gleicht in allem Wesentlichen den bei dem vorangehenden Fall be-
schriebenen Verhdltnissen. Auch bei ihm ist die Abkapselung nicht vollstandig, d. h. man
findet an einzelnen Stellen in der Kapsel noch nicht fibrés umgewandeltes, wenn auch deut-
lich geschrumpftes Erithelioidgewebe.

Sehr auffillig sind die Verianderungen in der dem Lungenherd regionaren Hiluspartic.
In ihr sind zwei Gruppen von Bronchien schon makroskopisch aufs deutlichste zu unter-
scheiden. Die Hauptmasse des Hilus besteht aus makroskopisch unverinderten, gut durch-
gingigen Bronchien; auBerdem liegt aber im Hilus eine Gruppe spaltférmig verengter
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Bronchien mit deutlicher Vermehrung des interstitiellen Bindegewebes. Diese verdnderten
Bronchien sind die in engerem Sinne der primér erkrankten Partie regionaren (s. Abb. 1
und 2).

Die Gruppe der spaltformig verengten Bronchien liegt in atelektatisches, stark hyper-
amisches Lungengewcbe eingebettet, in dem ausgehend von den Gefidflen eine starke Ent-
wicklung fibrilliren Bindegewebes eingesetzt hat. Um die groBeren GefalBle sind dadurch
breite Bindegewcbsscheiden entstanden. Das Bindegewebe zeigt fibrilliren Bau, enthilt
neben breiten. kollagenen. auch zahlreiche zarte. elastische Fasern, ist ungemein gefa3-
reich und locker. Das Zellmaterial ist ebenso wie im vorhergehenden Fall beschrieben.
Die Ziige enthalten nichts. was histologisch als tuberkulése Verianderung
angesprochen werden kann. also weder Epithelioidtuberkel, noch Riesenzellen, noch
Verkasung, noch eine diffusere Kntwicklung von epithelioidem Gewebe.

Abb. 2. Spitze cines keilformigen atelektatischen Lobulus. der bei dem gleichen IFall dicht iiber
dem Zwerchfell anschlicBend an cinen von oben her kommenden Bindegewebsstrang aufgefunden
wurde, nicht weit von der verkalkten Primiraffektion. Bei 1,1 ist der Lobulus von locker gequollenem
interlobuliirem Bindegewehe cingefa3t. Das dazwischenliegende Gewebe ist vollkommen atelektatisch,
ein groBerer Bronchus (2) ist wiceder spaltformig verengt, zeigt die typische schwielige und atrophie-
rende Bronchitis. Dic Gefialle ansnahmslos durchgingig, erweitert, strotzend mit Blut gefiillt,
zeigen eine mildige perivasculire Wucherung. 8fache VergroBerung. (Fall Nr. 39.)

Dic Schleimhaut der in diese Bindegewebsentwicklung einbezogenen, spaltférmig
zusammengedriickten  Bronchien st stark hyperamisch, stark kleinzellig lymphocytir
infiltriert. Im Lumen licet Ivmphocytenhaltiger, an andercn Stellen fast rein leukocyten-
haltiger Schleim. Das Oberflicchencpithel ist gut erhalten, in der enorm hyperimischen
Tunica propria sieht man «her nur mehr Reste von Schleimdriisen. An vielen Stellen scheinen
die Schleimdriisen vanz untergegangen zu sein. Wo sie noch vorhanden sind. liegen sie in
cine dichte kleinzellige Infiltration eingebettet. ihre Zellen befinden sich in schleimiger
Auflosung und Desgquamation.

Uberall zeigt sich die Bindegewebswucherung in engster Bezichung entweder zur Ad-
ventitia der groBeren und kleineren Gefal3e oder als Vermehrung des interlobuliren und
subpleuralen Bindegewebes. Es umfaBt im Gebiete der spaltférmig verengten, in nahezu
vollkommen atelektatisches  Lungengewebe  eingebetteten  Bronchien zwar stellenweise
auch die Bronchicn mehr oder weniger scheidenférmig. Doch ist die Bindegewebsentwicklung
auch dann stets in der Umgebung von Gefilen am intensivsten. Die enorme Hyperimie
des ganzen Gebietes hat an vielen Stellen dazu gefiihrt, daB kleinere Bronchien von einem
Kranz erweiterter Gefalle umgeben sind. Durch die Wucherung der Adventitia dieser
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GefaBe wird dann der ganze Bronchus von neugebildetem, gequollenem und gewuchertem
Bindegewebe umgeben.

Soviel sich erkennen 148t, sind die Lymphscheiden um die GefaBe dabei vielfach erhalten
geblieben. Auch in den starkst verinderten GefaBen habe ich die Intima
hier nicht gewuchert gefunden.

Dem gro3ten unter den dem Primirherd regioniren, verengten Bronchien liegt dicht
an seinem Abgang aus dem Hauptbronchus des Unterlappens eine verkalkte Driise von
iiber MandelgroBe an. Das Innere des Kalkherdes ist chromatinlos, gleichméaBig verkreidet.
Die urspriingliche Driisenkapsel ist nur an wenigen Stellen der Peripherie noch zu erkennen.
Die ganze Driisenumgebung ist in derbfaseriges, narbiges, zum Teil noch wucherndes Binde-
gewebe umgewandelt, in dem dichte Ziige kleinzelliger Infiltration liegen. Dieses Binde-
gewebe ist enorm hyperamisch und gefaBreich. Nur an wenigen Stellen findet man am Rand
des sonst total verkreideten Herdes noch Kase. Wahrend der Herd sonst von derbfaserigem
Bindegewebe umschlossen ist, zeigt er an diesen Stellen sich von lockerem Epithelioidgewebe
mit vereinzelten Riesenzellen begrenzt. Eine ausgesprochene Zone wurmférmiger Kern-
fragmente ist nirgends zu erkennen, doch ist das Praparat deshalb schwer zu beurteilen,
weil es erst nach Entkalkung schneidbar war, und bei der GroBe des Kalkherdes und seiner
nach der Entkalkung ungeniigenden Kohision zusammenhangende Schnitte des Kalkherdes
sich nicht haben herstellen lassen. Immerhin lieB sich an vielen Priparaten soviel sicher-
stellen, daf3 eine typische Zone pallisadenformig gestellter Kerne zweifellos nirgends aus-
gebildet war. Der Herd ist durch Bindegewebsziige in mehrere Kammern geteilt, enthilt
am Rand mehrfach ebenfalls verkalkte Resorptionstuberkel. Die Driise liegt in breiter
Flache dem Bronchus dicht an; die schwielige Veranderung der Umgebung
reicht bis an und in das Perichondrium, das gequollen, aufgefasert, vas-
cularisiert ist. In seinen Maschen liegt vielfach gefiBebegleitende, kleinzellige Infil-
tration. Die Schleimhaut des anliegenden Bronchus ist stark hyperdmisch, die Schleimdriisen
der Tunica propria sehr stark kleinzellig lymphocytar infiltriert. Das Epithel des Bronchus
ist sehr gut erhalten, die Basalmembran gequollen. Die zellige Infiltration und Hyper-
amie der Tunica propria ist in dem der verkalkten und verkasten Partie zugewandten Teil
des Bronchus etwas deutlicher als auf der gegeniiberliegenden Seite. Die iibrigen Lymph-
driisen sind enorm hyperamisch, ihre Kapsel nicht verdickt. Sie zeigen keine periadenitischen
Veranderungen. Ihr Randsinus ist frei, enthalt sehr viel Lymphocyten, miBig viel Makro-
phagen, relativ wenig rote Blutkérperchen.

Die im Lumen des dem Kalkherd benachbarten Bronchus gelegenen Schleimmassen
sind sehr zdhe, enthalten vorwiegend Lymphocyten und Leukocyten, auffallend wenig
desquamiertes Epithel. Es steht das in sehr gutem Einklang mit dem vorziiglichen Er-
haltungszustand des Bronchialepithels. Die Schleimmassen im Innern des Lumens sind
ungemein dicht mit rundlichen Kernen durchsetzt, die nur zum Teil mit Sicherheit nach
ihrer Genese angesprochen werden kénnen. Es fallt auf, daBl sehr dhnliches Kernmaterial
auch in den groferen Ausfithrungsgingen der Schleimdriisen anzutreffen ist. Es ist demnach
auch fiir das im Innern des Lumens liegende Kernmaterial die Moglichkeit einer wenigstens
teilweisen Abstammung von Driisenepithelkernen nicht von der Hand zu weisen. Zum
groBen Teil handelt es sich aber um zum Teil noch in ihren Zellgrenzen erkennbare poly-
nucleidre Leukocyten, denen aus den Schleimdriisen stammendes pyknotisches Kernmaterial,
nur an sehr wenigen Stellen auch im Zusammenhang desquamiertes Bronchialepithel bei-
gemengt ist.

Die Driisenverianderungen nehmen wieder gegen die Bifurkation zu sehr ausgesprochen
an Intensitiat ab. In der Bifurkationsdriise liegen in dem sonst nicht tuberkulés verinderten
Driisengewebe mehrere vollkommen verkalkte, im Innern vollstindig chromatinfreie, von
kernlosen, straffen Fasern umgebene, als einzelne Miliartuberkel noch gut kenntliche,
rundliche, hirsekorngroe Herde. Das urspriingliche Epithelioidgewebe ist im Innern ver-
kast und verkalkt, in den AuBenpartien hyalin-fibrés umgewandelt, dann folgt eine relativ
schmale Schicht eines lockeren fibrilliren Bindegewebes. Die Herde liegen im Innern der
Driise, nur einer reicht auf einer kurzen Strecke an den Randsinus. Die Driisenkapsel ist
nicht wesentlich verdickt, mit Ausnahme der einen Stelle, wo der Kalkherd an die Driisen-
oberfliche heranreicht. Hier geht die Kapsel ohne deutliche Abgrenzung in das umgebende
interstitielle, geringgradig gewucherte Bindegewebe iiber. Frische tuberkulése Verdnde-
rungen sind nicht zu finden.
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Dicht tiber dem Zwerchfell unterhalb des primaren Lungenherdes war schon makro-
skopisch eine keilféormige etwa 11, ¢m hohe. an der Basis etwa 1 cm breite atelektatische
Partie erkennbar gewesen. Sie stellt einen vollkommen atelektatischen Lobulus dar. Tuber-
kulése Veranderungen lassen sich in ihm nicht nachweisen. wohl aber enthalt er sehr aus-
gesprochene perivasculire Bindegewebsentwicklung und spaltférmige atelektatische Bron-
chien. Alle GefdaBle sind erweitert. strotzend mit Blut gefiillt, gut durchgiangig. Diese
auf dem Querschnitt dreieckige atelaktatische Partie safs mit der Grundfliche der Pleura auf,
war mit der Spitze central, also hiluswirts gerichtet. 1Die Plewra pulmonalis und diaphrag-
matica waren nwicht iteinander verwachsen. )

Bei Nr. 47 handelt es sich um ein 2 Jahre altes Kind J. F., Sekt.-Prot. 207/1915. Das
Kind schluckte am 28. Januar 1915 aus einem Topf Laugenstein, wird zuerst privat bechandelt,
kommt als sehr dickes. fettreiches aufgeschwemmtes Kind am 1. Marz 1915 zur Aufnahme
in die Universitats-Kinderklinik. Auf der Zunge. im Rachen und Gaumen bestehen Ver-
atzungsnarben. Feste Nahrung kann nicht mehr geschluckt werden. Es besteht eine narbig
entziindliche Ocesophagusstenose. 10 Tage nach Aufnahme Tod unter den Erscheinungen
ciner exsudativen Pleuritis und Atelektasis pulmonum.

Die Sektion ergibt Narbenstriktur des Oesophagus in Hohe der Bifurkation nach Ver-
atzung mit Laugenstein, paraosophageale AbsceBbildung mit konsekutiver doppelseitiger
eitrig-fibrinéser Pleuritis, Kompressionsatelektase des rechten Unterlappens. In der Mitte
des linken Oberlappens ein erbsengrofier Kalkherd. In der Familie keine tuberkulésen
Erkrankungen bekannt. Die Lunge erwies sich bei der klinischen Untersuchung, abgesehen
von der Pleuritis und der Atelektase der Unterlappen als gesund. Der Herd im linken
Oberlappen war demnach klinisch latent.

Bei der sorgfaltizen Zerlegung der formolgehirteten Lunge fanden sich in der Um-
gebung des Lungenherdes sowie an ciner mehr dem vorderen Rand des
gleichen Oberlappens zugehoérigen Partie kleine miliare, nicht verkalkte
Tuberkel. Die regiondren Lymphdriisen sind erfiillt von teils verkisten, teils schwieligen,
nur an wenigen Stellen verkalkten tuberkulésen Verinderungen. Von dem Kalkherd aus
gehen einige schmale Bindegewebsziige in den Hilus herein, sonst ist die Bindegewebs-
entwicklung in der Lunge etwas geringer als in den beiden élteren Fillen. Erst im Hilus
trifft man wieder auf eine reichliche pathologische Vermehrung des Binde-
vewebes. Da wo Bindegewcebsziige vorhanden sind, grenzen sie an schmale Streifen ate-
lektatischen Lungengewebes.

In der Lunge fanden sich neben dem Kalkherd. der in allem wesentlichen das beschriebene
Verhalten zeigte, wieder einzelne miliare Knétchen von HirsekorngréBe mit zahlreichen
Riesenzellen, dic auffallend reizlos in sonst gesundem Lungengewebe liegen. Sie sind von
einem schmalen Saum lymphocytar infiltrierten Gewebes umgeben, dessen Lymphocyten
vielfach Radkernfigur zeigen. deren Protoplasma aber nicht vermehrt ist.

Genaue Untersuchung dieser Tuberkel mit den verschiedensten Farbemethoden und an
Serienschnitten laBt einigze Abweichungen von dem typischen Bau der Lymphdriisentuberkel
erkennen. Die Lungentuberkel sind im allgemeinen lockerer gebaut. enthalten einen Kern
von Epithelioidgewebe. der teilweise verkist ist. Eine typische Pallisadenstellung der
Kernfragmente lief sich bei dieser Verkasung nicht beobachten, obwohl sonst die Bedin-
gungen einer solchen Bildung fiir einen Driisentuberkel gegeben gewesen wiren. Sehr auf-
fallig ist ferner, daf3 dic Randzone des Tuberkels. auch da, wo sie schon zahlreiche Riesen-
zellen enthilt, noch einzelne durchgingige GefiBle zeigt, wiahrend in der Driise Riesenzellen
stets im zusammenhingenden. gefaBlosen Epithelioidgewebe liegen. Diese GefaBBe ziehen
an einzelnen Stellen in einem merkwiirdig gestreckten, also von der starken Schlingelung
der Alveolargefaichen abweichenden Verlauf teils in das Innere des Tuberkels hinein,
teils seiner Peripherice entlang. Abgeschen von diesen GefidBlen sind im Innern des Tuberkels
auch cinzelne Ziige von nach vaN GiesoN sich rotfarbenden Fasern enthalten. Es fehlt
aber hier eine typische, sich nach van Giesox rotfirbende fibrése Abkapselung. Elastische
Fasern konnten dagegen nur in der auleren Randzone und hier meist nur in der GefaBwand
nachgewiesen werden. Erst in der alleraulersten Randzone treten elastische Gebilde auf,
die sich mit Nicherheit als zur Alveolenwand gehérig erkennen lassen. Uberall im Tuberkel
verstreut finden sich einzelne der lockerliegenden Zellen auffallig geschadigt, ohne doch
cigentlich verkast zu sein.

Die dicht anliegenden Alveolen sind zum Teil abgeplattet, zusammengedriickt und
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umgeben dann den Knoten als konzentrisch gelagerte Schicht von Spaltraumen. Ihr Epithel
hat ein Aussehen, das den im Tuberkel enthaltenen geschiadigten Zellen sehr nahe ent-
spricht. Nirgends findet man in der direkten Umgebung des Tuberkels die runden, blidschen-
férmigen, gequollenen, hellen, scharfkonturierten Zellen, die fiir die katarrhalische Des-
quamativpneumonie charakteristisch sind. Die in den Alveolen enthaltenen nicht sehr
zahlreichen Zellen sind vielmehr unregelméBig, mehr eckig konturiert, ihre Begrenzung ist
unscharf, das Protoplasma relativ stark gefarbt, sowohl bei der Farbung mit Hamatoxylin-
Eosin, als auch bei Farbung nach vax Gieson.

Ein etwas groferer derartiger konglomerierter Knoten lag schon makroskopisch einem
etwa 1,2 mm breiten Bronchiolus ohne Knorpel an, der von einem ihm an Starke entsprechen-
den GefaBl mit der beschriebenen adventitiellen Wucherung in méaBig starker Ausbildung
begleitet ist. Bei der Zerlegung in Serienschnitte findet sich, daB die Schleimhaut dieses
Bronchiolus in den anliegenden Tuberkel mit einbezogen worden ist, ohne dal doch dabei
eine Bildung kiasiger Massen im Bronchus stattgefunden hatte. Die tuberkulése Verande-
rung ist vielmehr in ihrer ganzen Ausdehnung von dem beschriebenen locker-epithelioiden
Bau und zeigt auch im Innern nirgends Verkasung. In der direkten Umgebung dieser Wand-
partie des Bronchus und des das Gefall umscheidenden Bindegewebsstranges liegt noch eine
Gruppe gleichbeschaffener, hirsekorngrofer Knétchen, von denen die dem Bronchus ab-
gewendeten groBer sind als die in der Bronchialwand etablierte Bildung, und im Zentrum
beginnende, wenn auch geringfiigige Verkdsung aufweisen. Der Schleimhauttuberkel wolbt
sich in das Lumen des Bronchus vor. Auf der Hohe der Wélbung ist das Epithel inklusive
der Basalmembran abgestoBen und die duBeren lymphocytenreichen Lagen des Tuberkels
beteiligen sich ebenfalls in geringem Grade an dieser Desquamation. Im Innern des Bron-
chiolus liegt zdher Schleim, der in geringer Anzahl und deutlich von der tuberkulss ver-
anderten Schleimhautstelle ausgehend, Lymphocyten enthalt.

Nach diesem Bilde ist es hochst unwahrscheinlich, daf3 es sich hier um eine primare
aerogene Lokalisation handelt. Die dicht anstofenden in der Umgebung des Bronchus
liegenden Knétchen sind nicht nur zum Teil gréBer, sondern sie sind auch, nach der zentralen
Verkiasung zu schlieBen, alter oder doch aktiver.

Das ganze dem Bronchus und seinem Begleitgefall anliegende Konvolut von submiliaren
Tuberkelchen ist noch nicht linsengrol. Es stammt aus der zwischen Kalkherd und Hilus
gelagerten Lungenregion. ohne doch, anscheinend wenigstens, auf der geraden Linie eines
einzelnen abfiihrenden LymphgefiaBes gelegen zu sein. Wie in den vorhergehend beschrie-
benen Fillen erstreckt sich vielmehr die Bildung der adventitiellen Bindegewebswucherung
und das damit rdumlich in Zusammenhang stehende Auftreten kleiner submiliarer Tuberkel
auch hier auf einen etwas breiteren Bezirk.

Fiir die Genese der Bronchusverinderung wird anzunehmen sein, daf3 ein in der Tunica
propria gelegener Tuberkel bei seinem spiteren Wachstum erst das Lumen des Bronchus
erreicht hat. An der nicht von der tuberkulésen Neubildung besetzten Zirkumferenz des
Bronchus ist das Epithel desselben gut erhalten. Von anderen in dieser Gegend aufgefun-
denen submiliaren und miliaren Tuberkelchen liegen ebenfalls die meisten
in GefiBniahe, doch stets der adventitiellen Schicht von auBlen angelagert.
Dabei ist das betroffene GefiB gut durchgingig, die Intima ohne optisch nachweisbare
Verinderung. Auch die Capillaren am Rand des Tuberkels sind durchgingig, die Membrana
elastica zusammenhingend. Nur da, wo Gefialle zwischen zwei nahe benachbarte und mit-
einander konglomerierende Knétchen geraten, zeigt sich das GefaBl geschadigt.

In der Randzone der Tuberkel, die, wie beschrieben, in der Lunge hier iiberall gefas3-
haltig ist, sind die GefiBe auffallend wenig verindert, zum Teil weit, stets durchgingig.
Die breiten elastischen Faserbiindel, die sich in der Alveolenwandung finden, finden sich
ebenfalls nur da scheinbar im Innern eines Tuberkels, wo dieser auch sonst sichtlich kon-
glomeriert ist. Sie liegen dann aufs deutlichste zwischen den Zentren der konglomerierten
Tuberkelchen.

Nach diesem Verhalten miissen die in der Region der adventitiellen
Bindegewebswucherung gelegenen submiliaren und miliaren Tuberkelchen
als interstitiell und wahrscheinlich lymphogen angesprochen werden. Zu
einer stirkeren pneumonischen Reaktion um dieselben ist es nicht gekommen. Bei ihrem
Wachstum bildet sich eine riesenzellenhaltige Zone, die sich mit der lymphocytenreichen
und gefaBhaltigen Zone der perifokalen Entziindung durcheinandermischt.
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Die Differenz im Bau gegeniiber dem Driisentuberkel sind ohne Zweifel darauf zuriick-
zufithren. daf3 die bindegewebige Komponente im Lungengewebe gegeniiber den anderen
Bestandteilen so stark zuriicktritt. Dadurch ist die Moglichkeit gegeben, daB in der auleren
Zone der tuberkulésen Wucherung und Quellung der fixen Bindegewebsbestandteile zwischen
diesen noch eine Zeitlang andere Gewebsbestandteile, Gefde und nekrobiotische Alveolar-
epithelien, vorhanden bleiben.

Die Driisenverinderungen entsprechen im allgemeinen den frither beschriebenen. Vor
allem ist sehr deutlich die starke perifokale Entziindung in der Umgebung der Driisenherde
und die fibrose Umwandluny in dieser Zone, sowie die den Lungenherd iibertreffende GroBe
der Driisenveranderungen. Die Driisen sind zum Teil in toto verkast und verkalkt, zum Teil
enthalten sie konglomericrende oder einzelnliegende Tuberkel mit oder ohne zentrale Ver-
kisung oder Schrumpfung in sehr ausgesprochener hyalinfibroser Umwandlung. Hier
findet man auch in toto fibros umgewandelte Epithelioidtuberkel in Form der spiater genauer
zu beschreibenden fibrosen Kniauel. In der Umgebung der fibrés umgewandelten Tuberkel
finden sich ausgedehnte Bezirke hyalin degenerierten Retikulums. AuBerdem sind in simt-
lichen Lymphdriisen sowohl kleinere, noch nicht fibros umgewandelte Epithelioidtuberkel,
wie auch frische verkiste Partien enthalten. Ein solcher zackiger, im ganzen noch
nicht hirsekorngroBer Kischerd zeigt die typische Zone radiirgestellter wurmférmiger Kerne.
Die ihn umgebende epithelioide Zone ist ganz frisch, ohne jede Spur bindegewebiger Um-
wandlung, ohne jede deutliche Schrumpfung. Eine noch im Hilus gelegene gut linsengrofle
Lymphdriise ist in toto frisch verkist. Auch sie zeigt die Pallisadenstellung der Kerne
in der Randzone.

Auch die Bifurkationsdriisen sind hier noch relativ schwer verandert. Die zentripetale
Abnahme der Veranderungen zeigt sich erst im Verlauf der paratrachealen Kette. Die Bifur-
kations- und unteren paratrachealen Driisen sind zum Teil verkist, zum Teil nahezu voll-
kommen von fibros umgewandelten tuberkuldsen Verinderungen eingenommen. Der
Randsinus ist an den stirker verinderten Driisen nirgends mehr zu er-
kennen.  Die Kapsel ist verdickt und geht in schwieliges interstitielles
Bindegewebe diber.  Diese schwielige Periadenitis enthédlt Zige klein-
zelliger Infiltration. reicht bis ins Perichondrium der Trachea herein und
auch bis an dic NSchleimdriisenschicht der anliegenden Trachealschleim-
haut.

Erst in der Nahe der Trachea trifft man auf Verinderungen, die dem mediastinalen
AbsceB zugehoren. Hier findet man hamorrhagische Infiltration und sehr zahlreiche poly-
nucleire Leukocyten im interstitiellen paratrachealen und paradsophagealen Bindegewebe.
Eine Verwechslung mit den fibrésen Bildungen der tuberkulésen perifokalen Entziindung
ist durch den Gehalt an polymorphkernigen Leukocyten und den akut hiamorrhagisch-
entziindlichen (‘harakter der durch den paradsophagealen Absce3 gesetzten Veranderungen
ausgeschlossen.  Bs liaflt sich sogar ohne Schwierigkeit feststellen, daB die akute Ent-
ziindung an mchreren Stellen in das von frither her schon schwierig verinderte Gewebe
hineinreicht.

Der Befund weicht in mchreren Beziehungen von den zuerst geschilderten beiden Fallen
ab. Zunichst ist der Unterschied zwischen dem verkalkten Primarherd und den Driisen-
verinderungen besonders ins Auge fallend. Die Driisenverinderungen sind zum groeren
Teil nicht verkalkt. Sie zeigen deutlich neben anatomisch vollkommen abgeheilten auch
wvanz frisch fortschreitende Bildungen. Wahrend aber die frisch fortschreitenden Prozesse
in fritheren Fillen die verschwindende Minderheit darstellten und erst bei sorgfaltigem
Nuchen gefunden werden konnten, finden sie sich hier etwa in derselben Ausdehnung wie
die abgeheilten.  Dementsprechend sind auch die perifokalen Veranderungen in den Driisen
relativ stark und frisch.

Entsprechend dem geringen Anteil an abgeheilten Prozessen in den Drisen finden wir
in der Lunge cbenfalls wganz frische, fortschreitende, tuberkulose Prozesse. die sehr wahr-
scheinlich lymphogen entstanden sind. Sie stehen raumlich in Beziehung zu den hier etwas
weniger méchtig ausgebildeten adventitiellen Wucherungen in der naheren und auch etwas
ferneren Umgebung des Primédrherdes.  Einer dieser lvimphogenen Tuberkel ist im Begriff.
in cinen Bronchus cinzubrechen.

Die Erkrankung ist demnach in diesem Fall zweifcllos aktiver und zeigt eine neue Periode
der Ausbreituny, dic der Art der gesetzten histologischen Veranderungen nach nicht ohne
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weiteres als direkte Folge aus der direkt an die Infektion anschlieBenden Periode der Aus-
breitung angenommen werden kann. Es ist zwar ungemein schwierig, das Alter derartiger
Prozesse abzuschitzen und wir werden spiter noch vielfach derartigen Schwierigkeiten
begegnen und dabei sehen, daB nicht fibrés umgewandeltes und nicht geschrumpftes Epi-
thelioidgewebe unter bestimmten Bedingungen mit groler Wahrscheinlichkeit als solches
durch lingere Zeit bestehen bleiben kann. In dem vorliegenden Fall diirften aber die am
Rand gefiaBhaltigen und lymphocytenreichen, in dieser Zone mit Riesenzellen und einzelnen
Epitheloidzellen durchmengten Lungentuberkel ohne Zweifel als eine relativ junge fort-
schreitende Bildung angesehen werden. Sehr auffillig war mir deshalb der Befund einzelner
Ziige nach vaAN GIESON rotgefirbten Bindegewebes im Innern der Tuberkel, die in naher
Beziehung zum Entziindungskern stehen, ohne doch an irgendeiner Stelle besonders typisch
angeordnet zu sein. Der Befund legt den Gedanken nahe, dafl Teile einzelner der jetzt
fortschreitenden Tuberkel noch aus einer fritheren Periode stammen, und
in dieser Zeit zum Teil die fibrése Umwandlung mitgemacht haben, ohne doch vollstindig
ihr verfallen zu sein. Es ergibt sich also die Moglichkeit der Annahme, daB3 nach einer
relativen Abhecilung des Primiraffektes einzelne von ihm ausgehende lymphogen erkrankte
Partien unter uns unbekannten Ursachen von neuem aktiv werden, eine Vorstellung, die
an die Virulenzverhiltnisse etwa des Colibacillus anklingt, und die in zahllosen klinischen
Beobachtungen iiber die Bedeutung von Hilfsfaktoren duBerer und innerer Art fiir das
Fortschreiten der Erkrankung eine gute Stiitze findet.

AuBler den bisher geschilderten Fiéllen, bei denen ein Lungengewebsherd
gefunden werden konnte, enthilt mein Material noch zwei sonst analoge Fille,
bei denen es mir nicht gelungen ist, an dem mir erst nach der Sektion iiberlas-
senen Material noch einen Lungengewebsherd aufzufinden. Es sind das die
Nummern 46 und 50.

Nr. 50. E. St., Sekt.-Prot. 308/15, 514, Jahre alt, wurde am 12. April 1915 mit schwerster
septischer Diphtherie der Mandeln und der Nase ins Kinderspital eingeliefert und starb
noch vor Ablauf der zweiten 24 Stunden nach der Einlieferung.

Vorgeschichte und Familienanamnese sind mir leider nicht erreichbar gewesen.

Die Sektion ergab hdmorrhagische, nekrotisch-diphtherische Entziindung der Ton-
sillen und der Nasenhohle, Bronchitis, herdweise katarrhalische broncho-pneumonische
Infiltrationen beider Lungen. Thymushypertrophie. Kisige Tuberkulose der Bifurkations-
driisen. Parenchymatése Degeneration des Myokards.

Trotz sorgfiltigen Suchens gelang es mir nicht, in den von lobulirpneumonischen
Herden durchsetzten Lungen eine tuberkuldse Verinderung aufzufinden; auch eine stirkere
Bindegewebsentwicklung ist mir nirgends aufgefallen. Ich hatte damals allerdings die vor-
stehend geschilderten Befunde einer typischen Bindegewebsentwicklung in Abhingigkeit
von einer primiren Lungentuberkulose noch nicht gemacht und habe deshalb auch noch
nicht besonders danach gesucht. Eine nahe der Bifurkation gelegene, knapp bohnengrof3e
Lymphdriise enthilt einen zentral gelegenen ungefihr linsengroen Késeherd. Beim weiteren
Zerlegen der Driise zeigt sich, daB die Driise an anderen Stellen von dem Késeherd nahezu
vollkommen ausgefiillt wird, so daB nur eine schmale Randzone erhalten bleibt. Bei der
mikroskopischen Untersuchung erweist sich der Kése als sehr chromatinarm, seine Begren-
zung wird durch hyalin-fibrése Fasern gebildet ohne Zone der Kernfragmente, dann folgt
fibros umgewandeltes Epithelioidgewebe in schmaler Zone. Der Herd ist zackig begrenzt.
in dem Epithelioidgewebe liegen einzelne, selbstindige, verkiste, ebenfalls abgekapselte
Tuberkel. Vereinzelt finden sich in der gefaBhaltigen Zone der perifokalen Entziindung
auch frische, nicht fibrés umgewandelte Resorptionsstuberkel. Bei der weiteren Zerlegung
der Driise findet sich an einem Pol derselben neben dem abgekapselten Kiseherd ein kleiner,
knapp hirsekorngroBer, frischerer Herd, in dem der Kise zahlreiche Chromatintrimmer
enthilt, die Randzone deutlich radiar gestellte Kernfragmente (Wirbelzellenstellung) auf-
weist. Das umgebende Epithelioidgewebe ist ohne fibrose Umwandlung.

Der Driisenherd ist demnach in Abkapselung, zeigt weitgehende Heilungserscheinungen,
ist aber ohne Zweifel nicht nur propagationsfiahig, sondern befindet sich auch noch in einer,
wenn auch sehr langsam fortschreitenden Propagation. Der Randsinus der Driise
ist etwa zur Hialfte obliteriert, da wo der Herd der Driisenkapsel anliegt.
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Hier geht die fibréose Kapsel des Kascherdes ohne Unterscheidungsmog-
lichkeit in eine geringgradige schwielige Periadenitis iiber.

Deutliche Beziehungen der Periadenitis zu cinem Bronchus bestehen nicht. Die Driisen-
partie, in der der tuberkulose Herd flachenhaft an der Obeiflache der Driise heranreicht,
und durch die typische Periadenitis mit der benachbarten Lunge und einem gréBeren Gefalle
verlotet ist, ist dem Bronchus abgewandt. s findet sich auch keine deutliche
Vermchrung des Hilusbindegewebes. Die zahlreichen iibrigen geschnittenen Driisen
sind frei von Tuberkulose, bis auf eine benachbarte Driise. in der sich ein ganz gleich beschaf-
fener Herd befindet. Auch hier ist die Verdickung der Kapsel und die Periadenitis zwar
vorhanden, aber sehr geringgradig.

Die schmale Zone erhaltener Driisensubstanz zeigt hochgradige Hyperamie, Blutresorp-
tion. in den Sinus schr zahlreiche Makrophagen, die groflenteils einen geschadigten Ein-
druck machen, aulerdem polvnucleare Leukocyten und Lymphocyten. Es macht den Ein-
druck. als ob das retikulire Netz in den Sinus selbst etwas vermehrt sei. Alle diese Ver-
anderungen sind auf die hamorrhagisch-diphtherische Entziindung des Wurzelgebietes zu
beziehen.

Gleichfalls auf dic diphtherische Entziindung zu beziehen sind die zu beobachtenden
schweren Veranderungen des Bronchus. Sein Epithel ist desquamiert, die Basalmembran
stark gequollen. zeigt an den meisten Stellen noch einen Rest von Kernbelag. An manchen
Partien ist auch die Basalmembran zerstort und die oberen Partien der Tunica propria
gequollen, stellenweise nekrotisicrend. in den tieferen diffus kleinzellig infiltriert. Das
Schleimdriisenepithel ist in enormer Quellung und Desquamation, zum Teil sind die Zellen
vollkommen verflissigt. Das interstitielle Bindegewebe ebenso wie die Schleimhaut sehr
stark hyperamisch. stellenweise hamorrhagisch.

Die zahlreichen tuberkulosefreien untersuchten Lymphdriisen sind ebenfalls enorm
hyperamisch. die Ninus hamorrhagisch. gefiillt mit zahlreichen Makrophagen, die Pulpa
vielfach ebenfalls himorrhagisch. Um die Driisen findet man an manchen Stellen ein sie
streckenweise einscheidendes interstiticlles hamorrhagisches Exsudat, ohne wesentliche
kleinzellige Infiltration. ohne erhebliche Wucherung der fixen Bindegewebszellen, vor allem
ohne jede Bildung von schwieligem Gewebe. d. h. also die typische hiamorrhagische Peri-
adenitis bei Diphtherie.

Die Lunge zeigt zahlreiche eitrig-desquamative pneumonische Herde mit wechselndem
Gehalt an roten Blutkérperchen. Das zwischenliegende Lungengewebe ist geblaht.

Die Lokalisation der Driisenverinderung liBt keinen Zweifel dariiber aufkommen,
dafl das Eindringen des Virus im Respirationsorgan unterhalb der Bifurkation erfolgt sein
muB. Die Auffindung des Primaraffcktes ist erschwert einmal durch die Gutartigkeit des
Prozesses, die sich durch die Geringfiigigkeit der gesetzten Veranderungen und den geringen
Grad der perifokalen Entziindung inklusive der Periadenitis zu erkennen gibt. Alles in
allem sind in den Lymphdriisen nur zwei mit ihrer fibrésen Kapsel und den zugehérigen
Resorptionstuberkeln nur etwas iiber linsengroBe Kiaseherde gefunden worden. Es ist des-
halb anzunehmen. dall der Lungenherd wohl noch wesentlich kleiner gewesen sei. Des
weiteren wurde das Auffinden noch durch die schwere katarrhalisch-pneumonische Ver-
anderung in der Lunge und ganz besonders durch das Fehlen der Verkalkung
erschwert.

Wir diirfen wohl annchmen, dafB3 die Auffindung der Lungenhberde in den drei zuerst
genannten Fallen im wesentlichen deshalb gelungen ist, weil sie verkalkt waren und zu der
schon makroskopisch bemerkbaren Ausbildung adventitieller Bindegewebsziige zwischen
Lungenherd und regioniirem Hilusgebiet gefiihrt hatten.

Daf} der priméire Lungenherd unter Umsténden einmal auch in der Bronchial-
schleimhaut gelegen sein kann, an ciner Stelle, an der man ihn sonst nicht ver-
mutet hitte, das beweist Nr. 46 meines Materials.

Nr. 46. Das Kind E. H. wurde am 9. April 1915 mit Schadelbruch in die Universitats-
kinderklinik cingelicfert und starb daselbst noch vor Ablauf der ersten 24 Stunden. Eine
Sektion fand nicht statt. dic Lunge wurde unseziert in Formol gehértet. Bei der Zerlegung
fanden sich in der Bifurkationsgegend iiber der Bifurkationsdriise in mehreren kleinen mit
dem Bronchus schwiclig verloteten Lymphdriisen kleinste mohnkorn- bis héchstens hirse-
korngrofc Kalkherde. CGleiche Herde fanden sich bei der Zerlegung dieser Region in feinste
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Scheiben dicht unter dem Perichondrium mehrerer zur Bifurkation gehoriger Tracheal-
knorpel. Hier findet sich auch dicht iber der Bifurkation ein Kalkherd
in der Trachealschleimhaut, etwa mohnkorngroB.

Die Anordnung der Verianderungen um diesen kleinen Trachealherd spricht dafiir,
daB der Trachealherd einen Primiraffekt darstellt. Trotz sorgfiltigsten Durchsuchens der
ganzen Lunge konnte ein Lungenherd nicht gefunden werden. Die Hilusdriisen zeigen sich
zum Teil groBzellig hyperplastisch verindert mit Blutresorption aus dem traumatisch-
pneumonisch erkrankten Lungengebiet, enthalten aber keine umschriebene tuberkulése
Verinderung. Das Hilusbindegewebe ist nicht verandert, ebensowenig lassen sich im Gebiet
beider Lungen auf zahlreichen Schnitten die beschriebenen adventitiellen Bindegewebs-
wucherungen nachweisen. Auch an den gréBeren GefaBlen enthilt die Adventitia nirgends
die gequollenen Fibroblasten und die Plasmazellen, zeigt sich auch im allgemeinen kern-
drmer als bei den pathologisch verinderten GefiBlen. Besonders auffillig ist die mehr
kompakte Struktur der Adventitia am normalen Gefil und das vollkommene Fehlen der
ungemein charakteristischen hochgradigen Vascularisation der patho-
logischen Bindegewebsbildungen.

Die tuberkulosen Veranderungen sind hier besonders weitgehend riickgebildet. Der
Kalkherd in der Trachealschleimhaut reicht bis unter die Basalmembran des Tracheal-
epithels und liegt im wesentlichen in der Tunica propria, reicht aber auch bis unter das
Niveau der Bronchialknorpel nach auBBen herunter. Er setzt sich aus zwei Teilen zusammen,
einem endobronchialen und einem mehr oder weniger subchordalen. Beide sind noch unter
HirsekorngréBe; sie sind vollkommen fibrés abgekapselt, nirgends findet sich mehr eine
guterhaltene, wuchernde epithelioide Schicht, wohl aber liegen in der schrumpfenden Kapsel
dicht auBerhalb des verkalkten Zentrums noch einzelne geschrumpfte Riesenzellen. Die
direkte Umgebung der Kalkherde ist schwielig verdndert, zum Teil maBig lymphocytér
infiltriert. Eine benachbarte sehr kleine Lymphdriise enthilt einen gut hirsekorngroBen,
in den duBeren Lagen in den typischen hyalinfibrésen Kniuel umgewandelten, im Zentrum
verkalkten Tuberkel, der sie nahezu vollstindig ausfiillt, und mit der stark schwielig ver-
anderten Umgebung an mehreren Stellen direkt zusammenhingt. In den dulleren Lagen
dieser hyalin-fibrosen Bildung findet sich Kohlenpigment eingelagert. Es liegt teils frei in
den Maschen, teils intracellulir. Derartige kleinste fibrés veranderte tuberkulose Lymph-
driisen liegen in der direkten Umgebung des Priméirherdes noch mehrfach. Sie beschrinken
sich auf einzelne, im Zentrum verkalkte, in den duBeren Lagen fibros umgewandelte, nicht
konglomerierte, submiliare oder hochstens miliare Tuberkel. Sie sind mit dem Perichon-
drium der Trachea durch derbes, teilweise anthrakotisches, schwieliges Bindegewebe ver-
16tet. Auch die Reste der befallenen Lymphdriise sind ausgesprochen anthrakotisch.

Eine benachbarte gréBere Driise der Bifurkationsgegend ist méaBig anthrakotisch,
enthilt groBe Keimzentren, ihre zentralen Sinus sind zum groten Teil erweitert, enthalten
neben resorbierten roten Blutkérperchen stellenweise ein dichtes epitheloides Gewebe,
durch das sie in rundlichen Konturen gefiillt erscheinen und die zwischenliegenden Mark-
stringe rarefizieren und verdringen, also das Bild der groBzelligen Hyperplasie. Riesen-
zellen konnten nicht gefunden werden. In zwei paratrachealen bohnengroBen Lymph-
driisen findet sich je ein vollstindig fibrés umgewandelter, im Innern wieder verkalkter
miliarer Tuberkel. Der typisch gebaute Kniuel fasert sich am Rande auf, ist von derbem,
konzentrisch verlaufendem Bindegewebe umgeben, das noch etwas in die Driise hinein-
reicht. Die duBersten Lagen dieser perifokalen Schwiele sind wieder anthrakotisch imprag-
niert. Auch die iibrigen Driisenpartien enthalten Kohlepigment, vorwiegend in der Trabekel-
substanz oder doch um GefiBe gelagert. Die Kapsel der befallenen Driisen ist nicht wesent-
lich verdickt. Eine allgemeine Periadenitis besteht nicht. Beim Weiterverfolgen auf Serien-
schnitten reicht der eine der hirsekorngroen verkalkten Driisentuberkelchen an die Driisen-
oberfliche heran. Hier findet sich auch eine circumscripte geringgradige periadenitische
Bindegewebswucherung; neben dem Tuberkel findet sich eine Partie hyalin degenerierten
Retikulums, in deren Mitte eine Riesenzelle ohne sonstige Reste von Epithelioidgewebe
gelagert ist. Die sehr weiten Sinus der beiden befallenen Driisen sind zum Teil himorrhagisch
gefiillt, zum Teil enthalten sie neben hdmorrhagischen Trimmern ein Zellmaterial, das
demjenigen der groBzellig hyperplastischen Partien ungemein dhnlich ist. An manchen
Stellen zeigt sich dieses Zellmaterial teilweise geschiadigt. Allem Anschein nach handelt
es sich um sekundire Blutresorption im groBzellig hyperplastischen Sinus.
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Zwischen sicher grofizellig hyperplastischen Sinusabschnitten, die die rundliche Auf-
treibung und dic dichte Fillung mit epithelioidem Gewebe zeigen, die fiir diese Art der Ver-
anderung charakteristisch sind. und mehr oder weniger locker gefiillten. aber sehr weiten
Sinusabschnitten sicht man alle Uberginge. 1n ciner zentralwirts etwas weiter vom Primér-
herd abliegenden paratrachealen Driise findet man wieder einen vollstindig abgekapselten
miliaren Kalkherd nahe am Randsinus. Die sekundire Blutfiillung in einer urspriinglich
miBig groBzellig hyperplastischen Driise ist hier ganz besonders auffallig. In der Kapsel
des Kalkherdes, die aus geschrumpftem, fibros umgewandeltem Epithelioidgewebe besteht,
liegt eine sichere, noch gut erhaltene Riesenzelle. an zwel weiteren Stellen nicht mehr ganz
sicher als solche anzusprechende, geschrumpfte. kernlose protoplasmareiche Gebilde.

s fand sich also ncben einem stecknadelkopfgrofien verkalkten Priméaraffekt in der
Trachealschleimhaut eine Anzahl von ihm teils direkt anliegenden, teils in ihm regionaren
Driischen gelegenen, ebenfalls mit einer einzigen Ausnahme im Innern verkalkten, in den
Auflenschichten fibrés umgewandelten miliaren Tuberkeln. Die Mehrzahl davon sitzt
dicht auBerhalb der befallenen Stelle in der Trachealschleimhaut und ist durch eine schwielige
perifokale Entziindung mit den Trachealknorpeln verlétet. In der Bifurkationsdriise und
in zwei paratrachealen Driisen finden sich einzeln liegende verkalkte Miliartuberkel. Trotz
dieser selbst im mikroskopischen Bild zunichst als vollendet erscheinenden anatomischen
Heilung lassen sich auf NSericnschnitten einzelne Riesenzellen in der Kapsel der Herde
oder auch im hyalin degenecrierten Retikulum der Umgebung nachweisen. AuBerdem fand
sich aber in nicht direkt regioniren Driisen als neuer Typus der tuberkulésen Veranderung
die groBzellige Hyperplasie. die uns spiter noch naher beschéftigen wird. Hier sei nur er-
wahnt, dafl der gesamte primire Komplex anatomisch ganz besonders weitgehend ab-
geheilt ist und daB die neben ihm aufgefundenen geringgradigen frischen Verinderungen
einen anderen Typus des Ablaufes zeigen.

Nach diesem Befund. der wiceder wohl nur der Verkalkung wegen erhoben
werden konnte. wird man gut tun, in Féallen von Hilus- und Bifurkationsdriisentuber-
kulose, bei denen ein primarer Lungenherd nicht gefunden werden kann. auch die Schleim-
haut der benachbarten Bronchien sorgfialtig zu durchsuchen. Auch dann noch werden
derartige geringfiigige Veranderungen. wie sie hier noch gefunden wurden, nur bei Begiinsti-
gung durch zufallige Umstéande entdeckt werden. Man wird also mit der Annahme,
daBl ein Primaraffekt nicht vorhanden gewecsen sei. zu immer groferer Vorsicht gedringt.
Der Beweis, da3 bei Hilus- und Bifurkationsdriisentuberkulose ein Priméaraffekt tatsichlich
nicht vorhanden gewesen sci. mull bei der Ausdehnung des Wurzelgebietes als unméglich
bezeichnet werden. eine Auffassung, mit der ich mich in Einklang weil mit allen den
Autoren, diediese Verhiltnisse zum (Gegenstand sorgfiltiger. spezieller Studien gemacht haben.

Da die bisher beschriebenen Fille primédrer Lungen- und Lungendriisen-
tuberkulose cbenso wie dic hier vorgetragenen dem Kindesalter entstammen,
sei hier noch eine weitere Beobachtung angefiihrt, die den Beweis fiir meine
frither schon mehrfach geiuflerte, aus klinischen Beobachtungen abgeleitete
Ansicht liefert, dal3 derartige priméire Tuberkulosen zwar im Kindesalter weitaus
am haufigsten vorkommen. aber nicht dieser Altersstufe als solcher eigentiimlich
sind. Ist die bisher als solche aufgefafte Lungen- und Lungendriisenverianderung
wirklich der Ausdruck ciner Erstansiecdlung des Tuberkelbacillus in den Lungen
eines frither niemals mit Tuberkulose infizierten Organismus, so muf} der gleiche
Befund mit der wachsenden Durchseuchung der Lebensalter und der geringeren
Exposition der Infektion gegeniiber zwar wesentlich seltener werden, aber doch
nicht vollkommen verschwinden. Die Auffindung derartiger Fille ist leicht,
wenn man diejenigen Fille primérer Lungen- oder Tracheal- und Larynxtuber-
kulose mit einbezicht, bei denen neben dem Priméaraffekt auch schon die davon
ausgehende Generalisation gefunden wird. Ganz ebenso wie bei den Kindern
stellen diese Fille auch in den spiteren Lebensaltern die weit iiberwiegende
Mehrzahl dar. Sind aber schon bei den Kindern isolierte primére Tuberkulosen
ohne Generalisation aus den frither angegebenen Griinden selten, so miissen
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sie, mit der starken Abnahme der Priméraffektionen iiberhaupt, in den héheren
Altersstufen auch noch wesentlich seltener werden.

Nr. 18. In meinem Material verfiige ich bisher nur iiber einen typischen Fall. Es handelt
sich um einen 72jihrigen Mann I. Z., Sekt.-Prot. 819/13, der wegen cerebraler Erscheinungen
lange Zeit vor seinem Tode in Krankenhidusern gelebt hatte. Die Sektion ergab multiple
ischamische Erweichungsherde der linken GroBhirnhemisphire. Chronisches Nierenleiden
mit Schrumpfung. Braune Degeneration des Myokards. Atherosklerose der Aorta mit
Parietalthrombose der linken Carotis communis und der Hirngefife. Zylindrische Ektasie
des Anfangsteils der Aorta. Kisige Tuberkulose einer Bifurkationsdriise, rechtsseitiger
kasiger Spitzenherd. Pneumonie des rechten Unterlappens, Stauungs- und Fettleber,
Milzschwellung.

Die rechte Lunge an der Spitze und an der Basis durch bindegewebige lésbare Spangen
mit der Pleura costalis verwachsen. Die linke Lunge ist leicht mit der Pleura mediastinalis
im Gebiet des Unterlappens verklebt. Rénder der linken Lunge gebliht. Bronchialbaum
weit, in demselben schleim-eitriges Sekret. In der rechten Lunge in einer bronchialen Lymph-
driise ein kisiger Herd. Bronchialbaum wie links, nur findet sich hier aspiriertes Speise-
material in ihm. Unterlappen der rechten Lunge, besonders die nach hinten gelegenen
Bezirke, fleckig pneumonisch. In der rechten Spitze, und zwar im Innern derselben, 1 cm
unter der Pleura, aber nirgends an die Pleura heranreichend, ein haselnulkerngrofler Kise-
herd. Die Bifurkationsdriisen sind groB, enthalten kisige Bezirke. Altere tuberkulése Ver-
dnderungen, iiberhaupt solche, die nicht zu diesem Primarkomplex gehoren, fehlen voll-
stindig. Bei der histologischen Untersuchung erweist sich der Lungenherd vollstandig
den frither beschriebenen Primérherden entsprechend. Er ist vollkommen abgekapselt,
von einem derben, in den innersten Lagen kernlosen, fibrésen Gewebe umgeben, das an
mehreren Stellen trabekelartige Ausldufer ins Innere schickt, die einzelne rundliche Bezirke
abtrennen. Der Primérherd ist also wenigstens in seinen Randpartien als konglomerierter
Tuberkel aufzufassen. In der Umgebung der Kapsel finden sich auch ins Lungengewebe
noch hineinreichende schwielige Bildungen, die zum Teil ebenfalls maBig anthrakotisch
imprigniert sind. Der Kise ist ungemein chromatinarm, auch an der Begrenzung zeigt er
nirgends eine Zone der Kernfragmente. Dagegen ist seine Randzone zum Teil kohlepigment-
haltig. Die innersten Lagen der Kapsel sind ebenfalls vollkommen kernlos, enthalten zum
Teil eingesprengte kleinere verkiste Partien und erweisen sich aufs deutlichste als aus
urspriinglich epithelioidlem Gewebe durch eine hyalin-fibrése Umwandlung entstanden.
In den AufBienschichten der Kapsel, da wo die Vaskularisation beginnt, liegt in Ziigen und
Nestern lymphocytire Infiltration. Erhaltenes Epithelioidgewebe oder Riesenzellen sind
nirgends mehr aufzufinden.

Die Driisen aus der Hilus- und Bifurkationsgegend zeigen grofle zentrale Kaseherde.
Sie sind von der typischen schwieligen Periadenitis ummauert, so da die
urspriingliche Driisenkapsel nicht mehr von dem umgebenden Bindegewebe geschieden
werden kann. In allen Driisen sind die Kisemassen noch reich an Chromatin, enthalten
auch noch gréBere Kernfragmente und iiberall auch Kohlepigment. Sie zeigen noch deutlich
den Aufbau aus rasch verkidsenden konglomerierten Tuberkeln. Zwischen mehr oder weniger
rundlichen oder etwas zackigen Partien kornigen, vollkommen strukturlosen Kases liegen
faserige Ziige, die ebenfalls verkist sind, aber doch ihre ehemalige Struktur noch sehr deut-
lich erkennen lassen. Uberall sind die Kisemassen von einem breiten epithelioiden Saum
umgeben, ohne fibrése Umwandlung. Soviel sich entscheiden la8t, ist der ehemalige Driisen-
rand noch nirgends von der Verkisung iiberschritten, wohl aber reicht der Kéise an mehreren
Stellen schon direkt bis an ihn heran.

Das epithelioide Gewebe ist ziemlich derb. Uberall finden sich sehrreichliche Lympho-
cyten in der Randzone, sowohl der Verkdsungszone, wie im epithelioiden Saum, die beide
wenig voneinander getrennt sind. Das epithelioide Gewebe selbst ist im allgemeinen zirkular
gefasert. An manchen Stellen lassen die Kernfragmente aber die typische Pallisadenstellung
erkennen. Vielfach liegen in der Verkidsungszone weitgehend geschadigte Riesenzellen.
Nirgends zeigt sich eine Andeutung von Schrumpfung. Das Epithelioidgewebe ist viel-
mehr in fortschreitender Verkidsung begriffen. An mehreren Stellen reicht die Ver-
kisung an schwielig-anthrakotische Driisenpartien heran und in dieselben
hinein. Je dichter hierbei das verkiste schwielig-anthrakotische Gewebe ist, desto schmaler
ist der epithelioide Saum, die Zellen bleiben kiirzer, ihre Kerne mehr rundlich. An manchen
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Stellen hat es dadurch den Anschein. als ob das schwielig-anthrakotische Gewebe nahezu
direkt der Verkidsung verfiele. Im Kéise findet sich an diesen Stellen reichlich
Kohlepigment, das durch die Verkasung der anthrakotischen Schwiele
freigeworden ist.

Der geschilderte Befund ist demnach in allen Ziigen der primaren Lungen- und Lungen-
drisentuberkulose der Kinder analog. Sehr wahrscheinlich handelt es sich um eine Kranken-
hausinfektion. Ganz besonders moéchte ich hervorheben, dafl auch in den
anthrakotischen Driisen alter Leute die Lymphdrisentuberkulose ganz
ebenso ablauft wie in den Driisen der jiingsten Altersstufen. Es bilden sich
grofle kompakte. rasch fortschreitende Kéaseherde, die die Driise erfillen,
mit einer typischen. schwicligen. perifokalen Periadenitis. Auch vor der an-
thrakotischen Schwiele macht dabei die Verkdsung nicht Halt, wenn sie ihr
auch um cin Geringes besser zu widerstehen vermag als nichtschwielig ver-
iandertes Driisengewebe. FKine spezifische Immunitat des anthrakotischen Gewebes
bestcht demnach nicht, denn das gleiche Verhalten, d. h. die etwas langsamere Verkasung
findet sich iiberall. wo faseriges Bindegewebe neben retikulirem der Verkidsung verfallt.

Auch darin ist diese primare Lungen- und Lungendriissentuberkulose den bisher beim
Kinde beschriebenen Formen vollig analog, dafl die Lungenverdnderung den typischen
rundlichen Bau eines Konglomerattuberkels aufweist, daf} sie in keiner direkten Beziehuny
zur Pleura steht. dal} sie toto coelo abweicht von dem Bau der bei Erwachsenen so haufig
beobachteten ..schwiclizen Spitzenkappen™. dal3 sie keine direkte Beziehung zu einem
uréBeren Bronchus besitzt und daf sie schliefilich vollstandig abgekapselt ist, wihrend die
Driisenveranderung noch in deutlichem Fortschreiten sich befindet. Auch darin gleicht
sie vollstandig den kindlichen primédren Lungentuberkulosen, dafl das Volumen des Primér-
affektes um ecin Mehrfaches kleiner ist als das (Gesamtvolumen der in den Driisen gesetzten
tuberkulésen Veranderungen.

Wie schon erwiihnt, finden sich analoge primédre Lungen- und Lungen-
driisentuberkulosen mit einer direkt anschlieBenden Generalisation in allen
Altersstufen. Sie werden bei der Beschreibung der generalisierten Tuberkulose
uns noch eingehender beschaftigen. Ein ungemein hidufiger Befund ist ferner
der einer obsoleten Tuberkulose des gleichen Typus: Kalkherde oder verkreidete
tuberkulsse, vollig abgekapselte, von einer typischen schwieligen Periadenitis
umgebene Driisenherde und kleine verkalkte, den bei meinem Kindermaterial
beschriebenen verkalkten Primérherden analoge Lungenherde. Die regioniren
Bezichungen zwischen Lungenherden und Lymphdrisen lassen keine Zweifel
iiber die Zusammengehorigkeit.

Aus welcher Altersstufe diese Verinderungen stammen, ist heute noch schwer
zu beurteilen. Es ist mir aber nicht zweifelhaft, da eine eingehende Unter-
suchung dieser Verinderungen noch sehr viel Wissenswertes und fiir die Epi-
demiologie der Tuberkulose Unentbehrliches zutage fordern wird. In der vor-
gelegten Arbeit kann aut diese Verhéltnisse noch nicht niher eingegangen
werden. Es handelt sich vielmehr zunichst darum, den Begriff der primiren
Tuberkulose in ihren wichtigsten Erscheinungsformen scharf zu umreiflen.
Erst wenn das gelungen ist, und wenn das hier gegebene Resultat an grof3em
Material, an vielen Stellen und von vielen Beobachtern verifiziert worden ist,
ist ein Weiterbauen auf dem damit gelegten Grund zuldssig.

Kapitel II.
Histologie und Histogenese des primiiren Komplexes.
I. Einleitende Bemerkungen.

Nach der Darlegung der gefundenen tatsichlichen Verhéltnisse soll noch eine
Zusammenfassung der Resultate gegeben werden, ohne die das gewonnene
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Plus an Kenntnis nicht zur Erkenntnis werden kann. Es ist dabei nétig, auch
auf die Gedankenginge einzugehen, die zur Auffindung der Befunde gefiihrt
haben, denn erst beim Zusammenhalt mit ihnen gewinnen sie den inneren Zu-
sammenhang, der gesucht wurde und der allein als Grundlage einer natiirlichen
Einteilung in Frage kommen kann. Wir werden also versuchen, an die Zusammen-
fassung die theoretische Deutung, und zwar in der Form einer kausalen Reihe
anzuschlieBen, wie sie sich aus dem Zusammenhalt des hier Niedergelegten
mit den wichtigsten anderweitigen Kenntnissen iiber die tuberkulése Erkran-
kung des Menschen ergibt.

Es kann das nicht abgehen ohne Antizipationen im Sinne der heute gebrauch-
lichen philosophischen Terminologiel. Das braucht uns aber nicht zu schrecken,
denn wir gehen damit den legalen Gang aller wissenschaftlichen Erkenntnis
iberhaupt.

Da uns der Uberblick zu Beginn der Untersuchung eines biologischen Vor-
ganges vollkommen zu fehlen pflegt, kénnen Versuche, zu einem Verstdandnis
zu gelangen, niemals ohne Antizipationen von gesetzmiafigen Zusammenhéangen
abgehen. Am wenigsten konnen sie in der Medizin entbehrt werden, am aller-
wenigsten vom Praktiker, der ohne einen Versuch, sein Wissen, und sei es noch
so diirftig, irgendwie kausal zu ordnen, nicht zu dem praktischen Eingreifen
kommen kann, das taglich von ihm erwartet und verlangt wird. Jeder Beitrag
zum Verstindnis des einer krankhaften Veranderung zugrunde liegenden Pro-
zesses wird fiir ihn zur Handhabe, diesen Prozel3, wenn auch nicht gleich, so doch
vielleicht spater einmal willkiirlich beeinflussen zu konnen.

So sollen also auch hier die heute plausibel erscheinenden wichtigsten Anti-
zipationen gezogen werden, immer mit der gebotenen Vorsicht und dem nétigen
wissenschaftlichen Vorbehalt. Ich mochte das deshalb ganz besonders betonen,
weil das hier bearbeitete spezielle Gebiet von auf das erbittertste umstrittenen
Hypothesen aller Art geradezu besetzt gehalten wird, so sehr, dal} fiir die For-
schung in manchen Publikationen kaum mehr Raum geblieben ist. Ich werde
mich daher bemiihen, auf den Grad der Sicherheit der einzelnen Schliisse hin-
zuweisen und vor allem auch festzulegen versuchen, was aus dem bisher ge-
sicherten Wissen noch nicht ohne weiteres geschlossen werden darf. Es ist das
keine tiberfliissige Arbeit, ich méchte sie sogar eher fiir notiger halten als die

1 Vgl. Nigorar HARTMANN: Philosophische Grundfragen der Biologie.

S. 32:,,Alle Antizipation (eines Begriffes) ist hypothetisch. Das ist aber keine Schwiche
des Begriffes, sondern seine Stirke. Er ist gerade hierdurch der einzige Weg, komplexe
Naturerscheinungen fafbar zu machen. Statt den verborgenen Kausalzusammenhang in
ihnen durch Aufzdhlung seiner Momente herzustellen — was methodisch unmoéglich ist —
erfaBt der Begriff hypothetisch die Einheit dieses vielfaltigen Zusammenwirkens und weist
von hier aus der Erforschung der einzelnen Kausalmomente die Richtung. Die Starke
dieses Verfahrens liegt in der Korrigierbarkeit der einmal gemachten An-
nahme (im Original nicht gesperrt). Ein Fehler liegt nur dann vor, wenn die antizipierte
Einheit hypostasiert und zur ,,Tatsache* verdinglicht wird. Der Anspruch auf Tatséachlich-
keit kann erst auftreten, wenn die Ubereinstimmung des Antizipierten mit einer iiberwiegen-
den Reihe von Einzelbeobachtungen erbracht ist. Gerade diese Beobachtungen wiirden
aber niemals gemacht werden, wenn sie nicht aus der Antizipation der Begriffseinheit hervor
notwendig wiirden.*

S. 113: ,,Da dieser Proze3 aber ein unendlicher ist, so mu3 die Wissenschaft sich auf
jeder ihrer Stufen als bloBer Néaherungswert gegeniiber dem irrationalen Gehalt ihrer Auf-
gabe betrachten.‘
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Anfithrung der moglichen Antizipationen selbst, denn die Phantasie des Lesers
ist im allgemeinen ausreichend fiir diesen letzteren Zweck und die Gefahr der
Uberspannung cines an sich berechtigten Erklarungsprinzips liegt betrichtlich
niher als die Gefahr. dall cine fruchtbare Antizipation unterbleibe, wenn einmal
ausreichende Grundlagen dafir vorhanden sind.

Fiir diese Uberspannung von Erklirungsprinzipien, die fiir einen mehr oder
weniger engen Kreis von Erscheinungen Geltung hitten, aber durch eine allzu
ausgedehnte hypothetische Verwendung diskreditiert wurden, gibt es in der
medizinischen Literatur zahllose Beispiele. Unser spezielles Gebiet ist geradezu
ein Musterbeispiel dafiir. Jede denkbare Losung ist schon versucht worden.
In buntem Wechsel klingen sie als Leitmotive in den einzelnen Arbeiten an.
Auch alte, Lingst vergessene Melodien tauchen wieder auf, werden dann vielleicht
vom Chor zeitweise nahezu unisono vorgetragen, um langsam oder schneller
wieder aus der Symphonic zu verschwinden.

Zunichst darf uns also die Tragweite der festgelegten Befunde und des
Versuches sic zu ordnen in Beziehung auf die eroffneten Denkmoglichkeiten
hin weit weniger eingechend beschiftigen als in bezug auf die noch gebotene
Rescerve. Wir diirfen nicht vergessen. daf3 es sich heute erst um den Versuch
ciner Sicherung der Grundlagen handelt. die uns spater ein zusammenhangendes
Bild des Tuberkuloscablaufes ermoglichen sollen.  Gerade wegen der Weite
der eroffneten Gedankengange ist diese Vorsicht hier doppelt unentbehrlich.
Die vorstchenden theoretischen Bemerkungen sind also auch praktisch von
Wichtigkeit und diitfen bei der Beurteilung und Weiterverwertung des hier
Dargelegten nicht leichthin iiberlesen werden.

1I. Allgemeine Charakterisierung des primiiren Komplexes.

Wie wir gesehen haben, setzt sich das Bild einer primaren Ansiedlung des
Tuberkelbacillus in der Lunge aus einer Reihe charakteristischer Teilbilder
zusammen L.

Der Priméaraffekt zeigt sich bei den ganz jungen Formen unter dem Bild
eines miliaren pncumonischen Herdes oder — bei etwas lingerem Bestehen —
eines groleren sich abkapselnden rundlichen Konglomerattuberkels mit zentralem
kdsig-pneumonischem Kern. Die zentrale Kisemasse ist dann begrenzt durch
ein derbfascriges, hyalin-fibroses, schwieliges Gewebe, das in den innersten dem
Kise benachbarten Lagen meist kernlos, immer lymphoceytenarm und gefilos
ist. Es hat sich demnach zweifellos aus epithelioidem Gewebe gebildet. Auch
nach der Abkapselung wichst der Primérherd nach aullen noch durch ein lang-
sames Fortschreiten der entziindlichen Infiltration, vor allem aber durch Appo-
sition von Resorptionstuberkeln.  Randpartien und Zentrum des abheilenden
Priméraffektes in der Lunge sind demnach der Struktur und der Genese nach
verschieden.

Dieser Priméraffekt kann sowohl cinzeln als in mehrfacher Ausbildung vor-
handen scin. Er zeigt cine ungemeine Neigung, bei der Abheilung rasch zu ver-
kalken.  Auch verkalkte Herde. ebenso wie abgekapselte Kiseherde zeigen

! Die hier gegebene Schilderung stiitzt sich in erster Linie auf die sieben isolierten
Primarkomplexe. dic ich cingehend untersucht habe. Nur in wenigen Beziehungen ist die
Schilderung durch die Mitberiicksichtigung der iibrigen Primarkomplexe mit anschlieBender
Generalisation vervollstindigt worden.
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sehr hiufig an irgendeiner Stelle der Kapsel noch unveriandertes, nicht schwielig
umgewandeltes, demnach wahrscheinlich fiir seine Umgebung noch infektioses
Epithelioidgewebe.

Leichter auffindbar, weil stirker in die Augen fallend, und deshalb auch
dem Studium leichter zuginglich, sind die diesem Priméarherd gesetzmafig
zugehorenden Verdnderungen der regiondren Driisen. Sie bestehen aus der
Anlage nach epithelioiden Tuberkeln?!, die zentral verkasen, nach auflen per
continuitatem und durch Resorptionstuberkel wachsen, in den regioniren Driisen
von vornherein multipel aufschieBen und keine besondere Driisenregion zu
bevorzugen scheinen. Sie befinden sich sowohl an und im Randsinus, als auch
regellos im Innern der Driise verstreut. Bei dem Weiterschreiten der Verande-
rungen entstehen stets grofle, kompakte, das Driiseninnere mehr oder weniger
ausfiillende, zunichst die Driisenkapsel aber nicht iiberschreitende Kéiseherde.
Die Driisen sind in diesem Stadium makroskopisch vergroflert, aber noch gut
gegen die Umgebung abgesetzt, im Innern von gelblichen Kisemassen einge-
nommen, die an einigen Stellen bis an die Peripherie der Driise heranreichen,
an anderen einen mehr oder weniger breiten Saum der Drise freilassen.

Noch in diesem Stadium tritt bei den abheilenden Tuberkulosen eine Riick-
bildung und Abkapselung ein. Das den Kise umgebende epitheloide Gewebe
schrumpft zum Teil, zum anderen Teil wandelt es sich fibrés-hyalin um, der
Kaise selbst impréagniert sich dann auch in der Driise rasch mit Kalksalzen.

Dieser Typus der Veranderungen findet sich sowohl in den regionidren pul-
monalen wie bronchialen, d. h. also Hilusdriisen. Von hier aus pflegt er gegen
die paratracheale Kette zu an Intensitdt abzunehmen. Am deutlichsten ist das
wieder bei den gut abheilenden Formen. Die einzelnen kisigen Herde werden,
je weiter zentralwarts die Driise liegt, desto kleiner, es finden sich neben ihnen
zahlreiche isolierte miliare und submiliare Epithelioidtuberkel mit oder ohne
Verkisung, meist in Schrumpfung und fibrgs-hyaliner Umwandlung. In ihrer
direkten Nachbarschaft findet man héaufig hyaline Degeneration des sonst nicht
wesentlich verdnderten Retikulums. Diese Verinderungen nehmen in der
paratrachealen Kette immer weiter an Intensitdit und Extensitdt ab.

AuBer dieser Reihe hintereinander in die abfithrende Lymphbahn einge-
schalteter Driisen finden sich stets kollateral miterkrankte Driisen. Im wesent-
lichen wohl deshalb, weil das erkrankte Wurzelgebiet stets eine gewisse Breite
besitzt, zum Teil aber auch, weil die Lymphbahnen sehr vielfach zu anastomo-
sieren pflegen, also keine ganz streng zwangsldufige Bahn darstellen. Die kol-
lateral miterkrankten Driisen zeigen, wie nach diesen ursichlichen Bedingungen
zu erwarten ist, meist geringere Verdnderungen. Fiir die Driisenverdnderungen
im ganzen gilt als Regel, daf} sie nicht nur rdumlich ausgedehnter sind als die
Lungenverinderungen, d. h. also, daB sie ein gréBeres Volumen besitzen als die
Lungenherde, sondern daB sie auch stets wenigstens teilweise aktiver sind als
diese. Auch bei Lungenherden, die nirgends mehr frischere Veranderungen
aufweisen, findet man in den Hilusdriisen neben #lteren noch einzelne ganz
frisch fortschreitende und rasch verkasende Herde.

Das Bild der primiren Lungentuberkulose ist mit diesen beiden mehrfach
beschriebenen Verianderungen aber noch nicht erschopft, was sich namentlich

nicht beobachtet werden. Fiir sie ist also wohl noch eine Bestatigung abzuwarten.
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bei den abheilenden Formen ungemein deutlich erkennen la3t. Aufler dem schon
beschriebenen Lungenherd und seinen regionidren Drisenveranderungen finden
sich entziindliche Storungen sowohl in der Umgebung der Driisenherde und des
Primarherdes selbst, wie auch in der Region zwischen Lungenherd und regio-
nirem Hilusgebiet.

Zunichst findet sich bei den abheilenden Formen stets eine entziindliche
Wucherung noch innerhalb der Driise im unmittelbaren Anschlufl an die Driisen-
herde. AuBlerhalb des typischen Tuberkels, nach aulen von dem ihn begrenzenden
gefilllosen Epithelioidgewebe folgt eine hyperamische, meist lymphocytéar in-
filtrierte Zone perifokaler Entziindung, in der sich auch regelméafig eine Wuche-
rung der fixen Bindegewebszellen nachweisen lat. Diese Wucherung unter-
scheidet sich also vom vollausgebildeten Epithelioidgewebe nur dem Grade
nach und verliert sich nur ganz allméahlich in der weiteren Umgebung. Bei den
mit der Abheilung cinsctzenden . Restitutionsvorgingen™ bildet sich in dieser
Zone auch innerhalb der Drise sclbst faseriges Bindegewebe, das noch lange
Zeit durch seinen Gehalt an gequollenen und wuchernden Fibroblasten, an
groBBen mononucledren Zellen, die aber nur zum kleinen Teil sich als typische
Plasmazellen erweisen. durch die starke Vascularisation und die lymphoc ytire
Infiltration als entzindliches Produkt kenntlich bleibt.

Die Breite dieser perifokalen Entziindungszone wechselt je nach dem Grade
der Akuitit des Prozesses. Bei der Abheilung tritt die Hyperdmie zuriick,
auch die lymphocytire Infiltration vermindert sich, bleibt aber noch lange kennt-
lich, die Wucherung der fixen Bindegewebsbestandteile wird dagegen noch
deutlicher und fithrt schr bald zur Bildung eines dichten, derbfaserigen fibrilliren
Bindegewebes.  Aus dem rein entziindlichen Arankhaften Reiz wird demnach
eine formative Erregung mit einem der normalen Tatigkeit angendherten Erfolg.
Dieses fibrillare Bindegewebe findet sich bei der Restitution auch iiberall im
Driiseninnern. Es findet dabei also cine Metaplasie des retikularen Netzes
statt.

Diese Veranderung in der Umgebung der tuberkulosen Herde erstreckt sich,
sowie die Driisenerkrankung einen gewissen Grad erreicht hat, stets iiber die
Grenze der Driise hinaus, ergreift die Driisenkapsel und das anliegende inter-
stitielle Bindegewebe. Dabei wird. oft in sehr groler Ausdehnung, der Rand-
sinus stellenweise zerstort, die Driisenkapsel verschwindet als selbstdndige
Bildung. Sie verschmilzt mit dem anstollenden interstiticllen Bindegewebe,
das dann ebenfalls dic heschriebene entziindliche Wucherung zeigt. Es tritt
also eine schwielige Periadenitis auf!. Thr Analogon bei den nicht abheilenden
Formen werden wir bei der Beschreibung der generalisierten Tuberkulosen
zu geben haben.

Durch diese schwielige Periadenitis wird die Driise mit benachbarten Ge-
bilden verlotet, sowohl mit Gefallen wie mit Bronchien; auch Nerven sind meist
in die Entziindung mit einbezogen. Sie reicht im benachbarten Bronchus bis in
die Tunica propria und in dic Schleimdriisenschicht hinein und verursacht
hier unter Umstiinden katarrhalisch-entziindliche Erscheinungen (vgl. Abb. 3).
Ob sich solche Veranderungen im Bronchus finden, hingt von dem Grade der
Driisenverinderung und damit der perifokalen Entziindung, bei geringgradiger
Entziindung auch von der zufilligcen Lagerung der Driise zum Bronchus ab.

1 Vgl Abb. 3).



64 Primaraffekt, sekundiare und tertiire Stadien der Lungentuberkulose.

Bei den abheilenden Formen laBt sich dabei bei geeigneter Sektionstechnik
(Formolhdrtung des unsezierten Organs) ein zdher Schleimbelag ausschlieBlich
in dem Ast des Bronchialbaumes nachweisen, dem die chronisch tuberkulés
verinderten Driisen anliegen. Es entsteht dadurch ein ungemein auffilliges
Krankheitsbild, das die klinische Diagnose der priméren Lungentuberkulose
in hohem Grade erleichtert, manchmal allein méglich macht und das ich als
Hiluskatarrh bei primarer Lungentuberkulose mehrfach beschrieben habe.

Die einem tuberkulésen Lungenprimiraffekt regiondren Lymphdriisenver-
anderungen fiihren demnach schon in der primaren Epoche, noch ehe eine

Generalisation sich erkennen
1aBt, stets zu einer Periade-
nitis, héufig auch zu einer
chronischen Bronchitis der an-
liegenden Luftwege. Diese
chronische Bronchitis kann
einen dauernden Schleimbelag
hervorrufen, der einen groen
Teildes betroffenen Bronchial-
lumens verlegt und zu einer
Atelektase der peripheren
Lungenteile fiihrt, die sich
sowohl aus dem Verhalten
der Bronchien wie aus der Be-
schaffenheit des kollabierten
Lungengewebes mit Sicherheit
nachweisen laf3t. Die unge-
mein zdhe und festhaftende
Schleimmasse stammt dabei
so gut wie ausschliellich aus

Abb. 3. Kompakter Kischerd (1) in einer Lymphdriise, der
bis an den Randsinus heranreicht und ihn zerstort hat. An
Stelle der ehemaligen Driisenkapsel ein dicht lymphocytar
infiltrierter, wuchernder Saum von perifokaler Entziindung
(4,4). DasanstoBende interstitielle Gewebe zeigt die typische
schwielige Periadenitis. Starke Vascularisation. Die peri-
adenitischen Veranderungen reichen bis zum hier nahe-
liegenden Bronchus. Sie umfassen eine chronisch entziindlich
veridnderte Schleimdriise (2) und reichen an und ins Perichon-
drium eines Bronchialknorpels (3).
(Fall Nr. 47.)

40fache VergroBerung. °

den nicht sehr hochgradig ver-
anderten Schleimdriisen. Das
Bronchialepithel beteiligt sich
nur in sehr geringem Grade
an seiner Entstehung und ist
unter dem Schleimbelag hiu-

fig geradezu auffallend gut
erhalten. Der Schleim selbst enthilt neben den Resten der Driisenepithelkerne,
Lymphocyten und viel polynucleidre Leukocyten. Bei langerem Bestehen dieser
Veranderung tritt eine Art Atrophie der Schleimdriisen ein. Man sieht dann Bilder,
auf denen die Schleimhaut nicht mehr die normale Dicke hat, die Schleimdriisen
rarefiziert und die Tunica propria schwielig verandert sind (vgl. Abb. 8).

Bei nicht generalisierter Tuberkulose ist in den so verédnderten gro3en Bron-
chien eine eigentlich tuberkulose Veranderung nicht beobachtet worden, wahrend
sowohl bei der generalisierten Tuberkulose wie bei der Phthise Schleimhaut-
und Schleimdriisentuberkel einen ungemein hiufigen Befund darstellen. Es
handelt sich vielmehr um eine Folge der perifokalen entziindlichen Kongestion,
die hier nahezu ausschliefllich die klinisch erkennbaren Erscheinungen macht,
jedenfalls das klinische Bild in hohem Grade beherrscht.
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AuBer diesen periadenitischen Verinderungen findet man bei héheren Graden
derselben stets auch cine diffuse Vermehrung des Bindegewebes der gesamten
regionaren Hiluspartie, die sich besonders in der Umgebung der Gefifle nach-
weisen lilt (vgl. Abb. 4 u. 5). Verfolgt man sie weiter peripherwérts in die
Lunge hinein, so findet man bei den abheilenden Formen eine ungemein typische
Wucherung der Adventitia der Lungengefific, die sich meist vielfach wunter-
brochen und nur in cinzelnen DBruchstiicken deutlich ausgebildet, doch hdufig
bis in die Umgebung des Primarherdes verfolgen laBlt (Abb. 1 u. 2, S.48/49).

Auch diese gefallbegleitende Bindegewebsneubildung charakteri-
siert sich durch die starke Vascularisation, dic haufig auch am Leichenmaterial
noch nachweishbare Hyper-
amie, den lockeren Bau, den
Reichtum an gequollenen Fi-
broblasten und den Gehalt an
groflen mononucleiren Lym-
phocyten als entziindliche
Bildung. Der Gehalt an klei-
nen Lymphoceyten ist gering,
eosinophile Zellen wurden
dagegen einmal reichlich ge-
funden, allerdings bei pneu-
monischen Verdnderungen der
Umgebung, die sich ¢bhenfalls
durch einenreichlichien Gehalt
an cosinophilen Zellen aus-
zeichneten.  Polyvnucledre
Infiltration fechlt da-
gegen stets vollstindig,
ebenso wic sie auch in
der perifol(alen Entziin- Abb. 4. lIiluspindggmvvbo, nz“\ch_ dem pcriudenitischex_} T:VDl.lS
dung und in der perin- SO s, hnotnion yad snohoerta nil
denitischen Zone stets rung auf an liegende, hicr miaBig atelektatische Lunge. Man

cerkennt die Verdickung der zunichst anliegenden Alveolar-
vollkommen zu fehlen septen, und die Auskleidung der zu ihnen gehérigen Alveolen

mit ,.kubischem* Epithel. Oben grenzt die Schleimhaut-
pfleg‘r. schicht eines Bronchus an. Man erkennt wieder das Heran-
. . . 3.0 reichen dieser Verinderungen bis an den Bronchus. 40fache

Im Gebict zwischen Pri-

VergroBerung. (Fall Nr. 47.)
méarherd und zugchoriger

Hilusregion finden sich demnach Streifen jungen, stark gequollenen gefafireichen
Bindegewebes, die cine Anzahl von Gefialen, die uber Capillargrée hinausgehen,
scheidenformig umgeben. Von den groBleren Gefillen, die eine breite derartige
Scheide aufweisen. zicht sich das Bindegewebe zenfralwdrts bis zum begleitenden
Bronchus, peripher mit mehr oder weniger feinen Auslaufern bis in die Alveolen-
septen der benachbarten Lungenpartien. Das gleiche Verhalten zeigt sich bei den
an die diffuse Bindegewcebsentwicklung des Hilusgebietes anstoBenden Alveolar-
septen. Stets findet man aufier der adventitiellen Wucherung einzelne durch
die gleichen Veranderungen verbreiterte Interlobularsepten, von denen sich
wieder Bindegewcebsziige in die anstolienden Alveolarsepten hineinziehen.

Dic von Gefalien mit wuchernder Adventitia begleiteten Bronchien zeigen
ebenfalls Veranderungen. Sie sind im Verhiltnis zu gleichgrolen Bronchien

RANKE, Tuberkulosepathologie. 5
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des nichtverinderten Gebietes relativ eng, zeigen sich vielfach abgeplattet,
manchmal geradezu schlitzférmig verengt, enthalten vielfach mehr oder weniger
grofle Mengen von Schleim und desquamierten Epithelien. Unter Umstidnden
sieht man auf dem Schnitt Bronchien, die dadurch vollstindig verlegt sind
(vgl. Abb. 1, 2 u. 8).

Schon der Primérherd pflegt bei den Formen, die weitgehende Restitutions-
erscheinungen aufweisen, an irgendeiner Stelle seiner Peripherie, die dann stets aus
ciner fibrés-hyalinen Kapsel besteht, Beziehungen zu einem oder mehreren der-
artigen Bindegewebsstrangen zu besitzen. In den beobachteten Fallen lieBen sich
aber auch, mit groler Wahrscheinlichkeit als lymphogen anzusprechende submiliare

oder miliare, diesen Binde-
gewebsstringen angelagerte,
bei weitgehender Restitution,
z. B. Verkalkung, auch von
ihnen umschlossene Tuberkel
auffinden.

Zu einer typischen pri-
maéren Tuberkulose gehoren
demnach

1. Priméirherde, die
auch da, wo sie mehrfach
auftreten, in den Randpartien
nach dem Typus des solitdr
aus sich herauswachsenden
Konglomerattuberkels gebaut
sind, im Zentrum aber eine
kéasige Pneumonie enthalten.

2. Diese Primirherde an
Ausdehnung und an Aktive-
tat ubertreffende Lymph-

Abb. 5. Bei 1 kleine Lymphdriise mit hyaliner Retikulum- driisenveranderungen,

quellung, eingebettet in das hochgradig vascularisierte, stark . . .
hyperamische, schwielige Bindegewebe. Engere Bezieh’ungen ausschlieBlich in den vom

Enatht ten EenETE bt SRR YErIAER PR abfihrenden Lymphstrom er-
for m aiffuse \Wacherngevorange im Hilubindegewele.  reichbaren pulmonalen und

Hiluslymphdriisen, die sich in
abnehmendem Grade von hier aus zentralwirts bis in die paratracheale Kette
verfolgen lassen. Sie zeigen eine sehr grofie Neigung, in der Driise selbst zu
konglomerieren und fiihren so in den stidrkst befallenen Driisen bald zu kom-
pakten, das Driiseninnere zum groflen Teil zerstérenden Kiseherden.

3. Perifokale, in den abheilenden Fillen schwielige Entziindung um den
Lungenherd und die sémtlichen Driisenherde, eine Periadenitis gleicher Art um
die befallenen Lymphdriisen, unter geeigneten Bedingungen mit direkter Fort-
setzung der entziindlichen Reizung auf die benachbarten Bronchien (Hiluskatarrh).

4. Entziindliche Kongestion der weiteren Umgebung des Primiraffektes und
der Region zwischen ihm und dem zugehérigen Hilusteil, bei den abheilenden
Formen perivasculdre, adventitielle Bindegewebswucherungen,
Atelektaseund chronische Bronchitiden dieser Lungengebiete, endlich eine
diffuse Wucherung des Hilusbindegewebes der befallenen Lungenteile.
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5. Lymphogene, mehr oder weniger zahlreiche Miliartuberkel in der
Umgebung des Priméarherdes, sowie zwischen ihm und dem Hilus, in deutlichem
Zusammenhang mit den sub 4 geschilderten Bindegewebswucherungen (vgl.
Abb. 10 u. 7).

111. Histologie der primiiren Tuberkulose.

Die histologische Untersuchung ergab schon fiir die primédre Lungen- und
Lungendriisentuberkulose eine erstaunliche Mannigfaltigkeit der Verianderungen.
Nahezu alle iiberhaupt bei Tuberkulose beschriebenen Gewebsverinderungen
lieBen sich nachweisen, meist an einem und demselben Fall, sogar in ein
und derselben Lymphdriise.

Da hier meines Wissens
zum erstenmal genaue histo-
logische Untersuchungen von
menschlichen, mit grofiter
Wahrscheinlichkeit zu tuber-
kulosen Priméraffeltionen re-
giondren Lymphknoten pub-
liziert werden, und da auller-
dem die primére Tuberkulose
als Ausgangspunkt fiir die
Beurteilung spéterer  typi-
scher Anderungen des Ab-
laufes verwandt werden mul3,
so halte ich es fiir gerecht-
fertigt, auf die histologischen
Befunde genauer einzugehen.

Bei der nun folgenden Dar-

stellung ist stets im Auge zu

behalten, dal} sic sich aus- Abb. 6. Lockere, perivasculire (adventitielle) Bindegewebs-
wucherung aus dem Gebiet zwischen Hilus und Priméraffekt.

schlie3lich auf die menschliche Die anliegende Lunge teilweise atelektatisch. Man erkennt
die Vascularisation, die geringgradige lymphocytéire Infiltra-

Primfbrf‘ Lungen- und Lungen- tion und die entgiiu(llichc Durchtriinkung und Quellung. Das
5 arn 1- . R Getil durchgiingig, Intima ohne jede Verinderung.
lymphdriisenituberkulose  be- 25fache VergroBerung. (Fall Nr. 32.)

zieht und daher auch far die

Tuberkulose nicht ohne weiteres verallgemeinert werden darf. Ich méchte das
deswegen betonen, weil aus naheliegenden duBleren ZweckméiBigkeitsgriinden
eingehende, experimentelle, histologische Untersuchungen fast ausschlielich
an primdren Tuberkulosen vorgenommen worden sind, ohne daf3 doch diese
notwendige Unterscheidung stets voll beriicksichtigt worden wire. So sind
gerade die primdren Verinderungen meist zur allgemeinen Darstellung tuber-
kuléser Prozesse verwandt worden. Wir werden aber noch sehen, daB das eine
unzulissige Verallgemeinerung ist, da im Ablauf der Tuberkulose sich auch
die histologischen Prozesse nicht unwesentlich verdndern.

Epithelioidgewebe.

Bei der zu einem tuberkulosen Primireffekt gehorigen regiondren Lymph-
driisenverdnderung ist dic Hauptgrundlage aller Bildungen der Epithelioid-
tuberkel, oder noch allgemeiner gesagt, das Epithelioidgewebe.

5%
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Innerhalb der Lymphdriise prisentiert sich die tuberkulése Neubildung bei unseren
gewohnlichen Farbungsmethoden stets als ein relativ helles und meist gut abgegrenztes
Gebilde, in dem an Stelle der sich gut farbenden dichtliegenden Lymphocytenkerne groBe,
blasse, vielgestaltige Zellen mit blassen Kernen getreten sind. Auch beim Menschen bilden
sich dieselben, wie JOEST am Versuchstier einwandfrei nachgewiesen hat, infolge von Wuche-
rung und pathologischen Verianderungen aus den fixen Retikulumzellen. Diese Zellen ver-
groBern sich, Protoplasma und Kern quellen, wahrend sie durch Teilung sich betrichtlich
vermehren. An Stelle des lockeren retikuliren Netzes entsteht durch diese Quellung und
Wucherung ein Héaufchen dicht aneinanderliegender blasser, relativ grofler, manchmal
blaschenférmiger, meist aber sehr vielgestalteter, zackiger Zellen. Der so gebildete Zellhaufen
ist im Innern geféBlos und sehr auffallend lymphocytenarm. Hauptsichlich wegen dieser
Armut an Lymphocyten ist der Epithelioidtuberkel an gefarbten Schnittpraparaten als helles
Gebilde innerhalb einer unverianderten oder wenig verinderten Umgebung leicht aufzufinden.

Der ausgebildete Epithelioid-
tuberkel in den menschlichen
pulmonalen und bronchopulmo-
nalen, sowie den iibrigen zentri-
petal in die Lymphbahn einge-
schalteten Lymphknoten besteht
also aus gewucherten und
gequollenen, regellos durch-
einanderliegenden vielge-
staltigen Retikulumzellen.

Als solche oder doch allge-
meiner gesagt als Bindegewebe-
zellen charakterisieren sich seine
Zellen bis zum Ende ihres Lebens
durch zwei Eigenheiten. Die eine
derselben ist die morphologi-
sche Beschaffenheit. Sie ist
charakterisiert zunachst durch
einen ldnglichen, blassen, mit
Koérperchen versehenen Kern, der
ein typischer Fibroblastenkern
ist, so lange er nicht deutliche De-
generationserscheinungen zeitg.

Ablt).l'i’. GefiB aus der Umg%bung des auf Abb. 10 dar- Dann durch das Vorhandensein

gestellten Primiirherdes, umgeben von einem Kranz intersti- . = .

tieller, weitgehend abgekapselter Miliartuberkel. Anliegende z.ahlrellcher' Auslédufer, mit denen
Lunge reizlos. 20fache VergroBerung. (Fall Nr. 67.) sie, wie sich besonders an den

spater zu beschreibenden ge-
schrumpften Formen leicht nachweisen laBt, vielfach anastomosieren. Ist die entziindliche
Quellung stark, so sind diese Zellen sehr nah aneinander geriickt. Die urspriinglichen Maschen
des Retikulums sind dann durch diese Quellung und die Wucherung fast vollkommen ver-
schwunden. Das ist der Grund, weshalb am frischen, noch stark gequollenen Driisentuberkel
die Anastomosen und die Auslaufer, die im Verhiltnis zu der Quellung des Zelleibes wesent-
lich geringere Volumenveranderungen aufweisen, hiaufig nicht mehr deutlich nachgewiesen
werden konnen. Vollends unméglich wird der Nachweis dann, wenn die bekannten nekroti-
sierenden Verinderungen eine sichere Beurteilung der Zellgrenze nicht mehr gestatten.
Wo eine sichere Beurteilung méglich ist, findet sich also niemals eine Form der Zellen,
die den Namen der Epithelioidzelle rechtfertigen kénnte. Der Name ist aber so sehr ein-
gebiirgert, und ruft mit seiner Nennung ein so gut charakterisiertes Gewebsbild in die Er-
innerung, dafB es schwer halten wird, ihn zu ersetzen. Er soll deshalb auch in der hier vor-
gelegten Arbeit in der landesiiblichen Weise fortbeniitzt werden als Bezeichnung fiir die
charakteristischen, entziindlich gequollenen und gewucherten, eine tuberkulése Neubildung
zusammensetzenden, fixen Bindegewebszellen.
Die zweite Eigenschaft, die die Zellen des Epithelioidtuberkels mit Sicherheit als krank-
haft veranderte, fixe Bindegewebszellen kennzeichnet, ist darin gegeben, daBl sie bei
Ablauf der Stérung und sich daran anschliefBenden Restitutionsvorgingen
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sich ausschlieBlich zu c¢chten Bindegewebszellen umwandeln und dabei
typisches fibrillires Bindegewebe zu produzieren vermogen. Fiir die Epi-
thelioidzellen des Lymphdriisentuberkels bedeutet das eine Art von Metaplasie!l, insofern
als nach Wegfall des entziindlichen Reizes sich nicht wieder echtes retikulares Bindegewebe,
sondern mehr oder weniger fibrillires. fibroses Bindegewebe bildet, ein ungemein charakte-
ristischer Vorgang, der dadurch. daf3 ein drisenfremdes. sich farberisch stark abhebendes
Gewebe bei der Abheilung der tuberkuldsen Stérung gebildet wird, die Diagnose derartiger
abgelaufener Storungen ungemein erleichtert. Niemals bildet sich aus einer Epithelioidzelle
bei der Restitution. also abgesehen von degenerativen Vorgéingen (hyaliner Degeneration und
Verkisung), etwas anderes als fibroses Bindegewebe?, niemals sehen wir demnach cine endo-
theliale oder gar epitheliale Bildung aus dem Zellmaterial des Epithelioidtuberkels hervorgehen.
Durch das Verschwinden
des Maschennetzes werden
naturgemal} die urspriinglich
darin gelegenen  Lympho-
cyten verdringt. Es ist kein
Raum mehr fir sie vorhan-
den. Einzelne Lymphocyten-
kerne sind allerdings stets
auch im  vollausgebildeten
Driisentuberkel  enthalten.
Neben guterhaltenen Kernen
~icht man auch stets thre De-
vencrationsformen. dice sich
durch  UnregelméaBigwerden
der Kontur und zunchmende
Dichte der Kernsubstanz. be-
urteilt nach der Farbbarkeit.
zu erkennen geben und rasch
zu einem Zerfall in kleinere
und groBere. zunichst noch
nahe aneinanderlicgende
Kornchen fithren. Man hat
die Lymphocytenarmut des
Tuberkels durch eine Druck-
atrophie der Lymphocyten
erklairen wollen. Es scheint  Abb. 8. Bei 1 breiter Bindegewebsstrang mit der typischen Ab-
mir aber zweifellos. daf3 die grenzung gegen hier normal entfaltete Lunge. Daneben Bronchus
mit hochgradiger schwicliger Kntziindung der Tunica propria. Dic
Hullptmzlssc der L)‘mphu- Schleimdriisen weitgehend atrophiert, der nicht schwielig verin-
cvten einfach verdringt wird dcrte. A.nteil der Schleimhbaut lvinphoceytiar infiltriert. Chronische
. = schwieclige vnd atrophierende Bronchitis. 40 fache VergroBerung.
oder abwandert. Man miil3te (Fall Nr. 32.)
ja sonst bei den rasch ent-
stehenden Bildungen vicl griBere Mengen von Chromatinresten antreffen, wie wir sie z. B.

! Dicse Umwandlung kann da. wo sie vollkommen zu Ende gefiihrt wird, als indirekte

Metaplasic aufgefaBt werden. wenn wir die junge Kpithelioidzelle, die, wie wir gesehen
haben. dem Fibroblasten aufs nichste verwandt ist, als mehr oder weniger .,indifferentes
Produkt™ der ..ncoplastischen Phase™ ansprechen wollen. — Die metaplastische Phase
wird ibrigens nicht iiberall zu Ende gefiihrt. Das kollagen (oder hyalin ?) impriignierte,
sich farberisch von der unverinderten Retikulumzelle ungemein auffillic unterscheidende
Zellmaterial der abkapselnden AuBenschichten cines priméren Driisentuberkels zeigt Uber-
gange vom retikulierten Bau zu einem mehr oder weniger fibrilliren. — In bezug auf die
Gienese unterscheidet sich der Vorgang bei der Abkapsclung ebenfalls nicht von den hiaufigsten
anderweitigen metaplastischen Bildungen. ..Anderung der Lebensbedingungen* der Zelle
durch eine anhbaltende chronische Entziindung sind bei dem in Frage stehenden ProzeB
zweifellos in typischer Weise wirksam.

2 In diesen Formenkreis gehirt auch die bei lung bestehenden Primdirherden gelegentlich
auftretende Verknicherunyg, die ein weiterer Beweis dafiir ist, daf$ eine formative Erregung
hier iber viele Jahre weq wicht mehr zur Ruhe kommt.
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bei der direkten Verkisung stets vorfinden. Auflerdem laf3t sich die Art des Unterganges
der wenigen noch vorhandenen Lymphocyten innerhalb des Epithelioidgewebes von dem
rein entziindlich-toxischen Untergang nicht unterscheiden. Es scheint mir deshalb nicht
notwendig, fiir ihn auf eine andere Ursache als den toxischen tuberkul6sen Reiz zuriick-
zugreifen. Wir werden spiter noch sehen, da auch im vollausgebildeten Epithelioidgewebe
unter bestimmten Umstéanden eine nachtrigliche Einwanderung von Lymphocyten statt-
finden kann, ein Vorgang, der bei dem sonst unverinderten Gewebsbild mit der Vorstellung
eines zu Druckatrophien fithrenden Gewebe druckes nicht recht vereinbar ist.

Bei der Bildung des Epithelioidtuberkels in der Lymphdriise werden demnach die
Lymphocyten groBenteils aus den sich verengernden Maschen einfach verdrangt, ein kleiner
Teil bleibt zuriick und verfallt teilweise der Degeneration. Ein Neueinwandern von Lympho-
cyten findet zunichst nicht oder doch nur in so beschranktem MaBe statt, dal wir fir diese
entziindlichen Neubildungen jedenfalls kein positiv chemotaktisches Verhalten gegeniiber
den Lymphocyten annehmen kénnen. Ebenso gering scheint das Anlockungsvermdégen
fiir intercellulare Exsudation zu sein. Sie fehlt zwar nicht ganz, doch tritt sie gegeniiber der
intracellularen Fliissigkeitsansammlung ganz in den Hintergrund. Im Gegensatz zu den
sonstigen héufigsten infektiosen Entziindungen fehlt auBerdem die positive Chemotaxis
fiir die sich sonst so rasch einfindenden polymorphkernigen Leukocyten vollkommen.
SchlieBlich ist diese tuberkulése Neubildung einer spateren hamorrhagischen Entziindung
zum mindesten im Lymphdriisentuberkel nicht zuginglich. Zahlreiche Priaparate haben
mich davon iiberzeugt, daB auch in sonst aufs schwerste hamorrhagisch entziindeten Lymph-
driisen, in denen Pulpa und eventuelle anthrakotische Schwielen dicht von roten Blutkorper-
chen durchsetzt sind, ein Eindringen von roten Blutkérperchen in das vollausgebildete
Epithelioidgewebe niemals stattfindet. Ein solches Eindringen von roten Blutkérperchen
findet auch da nicht statt, wo das Epithelioidgewebe deutlich geschrumpft oder doch reti-
Kkuliert ist, wo also zweifellos Saftriume von ausreichender GréBe vorhanden wiren.

Es sei hier kurz erwihnt, daBl in anderen Geweben die Bildung des priméren Epithe-
lioidtuberkels nahe analog verlauft. Uberall fand ich die Wucherung der fixen Bindegewebs-
zellen, und auch die ausschlieBliche Umwandlung der Epithelioidzelle in Bindegewebe bei
der Restitution. Im Gewebe liegende andere Bestandteile zeigen dabei stets
schwere pathologische Verinderungen, die sich auch bei der priméren
Tuberkulose iiber das Gebiet des Epithelioidtuberkels noch etwas hinaus
erstrecken. Wo ein Epithelioidtuberkel eines priméiren Komplexes z. B. in einer Schleim-
driise liegt, zeigt sich das Schleimdriisenepithel in einer hochgradigen entziindlichen Ver-
anderung, die mit der Annidherung an den Tuberkel zunimmt und schon ehe die epithelioide
Zone selbst erreicht wird, zur vollstindigen Auflosung (Colliquations-Nekrose) der Epithel-
zellen fiihrt. Die ,tuberkulése Neubildung¢des primdren Formenkreises entsteht dem-
nach durch einen Entziindungsreiz, der die fixen Bindegewebszellenschadigt,
dabei zur entziindlichen Quellung (pathologischen Stérung des osmotischen
Gleichgewichts) und Wucherung bringt, alle iibrigen Elementeaber sehr rasch
zerstért, ohne daB sie Zeit und Kraft zur Wucherung hédtten, der weder
Leukocyten noch in gréoBerer Anzahl Lymphocyten anlockt, noch eine wesent-
liche intercellulire Exsudation veranlaBt und der streng lokalisiert ist.

Auch die Capillaren des befallenen Gebietes machen keine Ausnahme von dem Gesetz,
daB bei der tuberkulésen Entziindung an den Stellen, an denen sie zur Bildung von epi-
thelioidem Gewebe fiihrt, alle anderen Gewebsbestandteile rascher zerstort werden, als die
wihrend der entziindlichen Quellung noch wuchernden fixen Bindegewebszellen. Stets
gehen bei der Bildung gréBerer Bezirke epithelioiden Gewebes vorgebildete
Capillaren zugrunde. Wir werden davon des nidheren noch zu sprechen haben. Fiir den
einzelnen miliaren Tuberkel, der sich am besten als Zellkolonie, entstanden aus der Wuche-
rung von wenigen dicht beieinanderliegenden fixen Bindegewebszellen, vielleicht manchmal
sogar nur einer einzigen, auffassen 1aB3t, ist die Zerstérung priexistierender Capillaren keine
notwendige Bedingung fiir das Zustandekommen der GefaBlosigkeit des Epithelioidgewebes.
Es bedarf dazu nur der sicher festgestellten Tatsache, daB die entziindliche Wucherung
nicht vascularisiert werde. Dieses Fehlen der Vascularisation steht wohl in einem
gewissen Zusammenhange mit dem friiher geschilderten Fehlen einer positiv chemotaktischen
Wirkung auf die Blutbestandteile einerseits und der raschen Zerstérung aller Gewebs-
bestandteile mit Ausnahme der Fibroblasten andererseits. Diese GefaBlosigkeit ist
aber, wie stets besonders hervorgehoben werden muB, nicht der gesamten
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tuberkulésen Entziindung, sondern ausschlieflich dem epithelioiden Kern
der entziindlichen Bildung eigentiimlich, da wo der Krankheitsreiz an eng-
umgrenzter Stelle sein Maximum hat. Die von einer spiter niher zu beschreibenden
perifokalen Entziindung ergriffene Umgebung ist gefaffhaltig, hyperdmisch, stets lympho-
cytar infiltriert und auch hamorrhagischer Entziindung fahig.

Innerhalb des geschilderten epithelioiden Zellhaufens finden sich, namentlich da, wo
eine ausgiebige Wucherung nicht zu rasch von formzerstérenden regressiven Verdnderungen
abgelost und unterbrochen wird. die bekannten grolen tuberkulésen Riesenzellen, die eine
Art Syncytium darstellen. das, wie man im schrumpfenden, sich langsam riickbildenden
Tuberkel leicht feststellen kann, durch zahlreiche Fortsatze mit den umliegenden ein- oder
mehrkernigen Epithelioidzellen zusammenhangt. Die groBlen Riesenzellen sind durch eine
kontinuierliche Reihe von an Grofle und Kernzahl abnehmenden Bildungen mit der Epi-
thelioidzelle verbunden. Wir diirfen sie demnach ebenso, wie es fiir die Fremdkorperriesen-
zelle schon nachgewiesen ist. als Produkt einer irritativen Wucherung der fixen Bindegewebs-
zellen betrachten!. An ihnen ist die Zartheit der Grenzschicht ganz besonders auffillig,
die ja sogar dazu gefiihrt hat, dall man sie direkt als ,,membranlos* bezeichnete. Auch
darin unterscheiden sie sich aber in nichts von der einkernigen Epithelioidzelle und, wie
ich beifiigen mochte. auch nicht von der Mehrzahl der fixen Bindegewebszellen, deren ge-
nauere Form gerade wegen dieser Eigenschaft sich haufig so ungemein schwer beurteilen
laBt. Selbstverstindlich mul} eine Begrenzungsschicht vorhanden sein, abgesehen von den
Auslaufern und Anastomosen, doch durfte fiir sie die ALBRECHTsche Annahme des ,,flis-
sigen Aggregationszustandes™ besonders naheliegen. Damit steht in guter Ubereinstimmung,
dafl die fixen Bindegewebszellen bei der Losung aus dem celluliren Zusammenhang noch
wihrend dieser ..Desquamation’ eine rundliche Form annehmen, und spéter stets nur als
rundliche Zellen in der Gewebsfliissigkeit liegen. und daB sie in so enormem Grade der Phago-
cytose fiahig sind.

Wie wir noch sehen werden, besonders bei den Restitutionsvorgingen, kann der Grad
der Schadigung der Epithelioidzellen des einzelnen Tuberkels sehr verschieden sein. Im all-
gemeinen nimmt er von innen nach aullen ab und stets ist die Riesenzelle als eine besonders
schwergeschadigte Zclle kenntlich.

Perifokale Entziindung.

Mit dieser Beschreibung ist die Charakterisierung des tuberkulésen Granuloms wenigstens
fiir die priméare Tuberkulose noch nicht abgeschlossen. Auf die gefiBlose lymphocytenarme
Zone folgt hier eine hyperamische, gefaflhaltige, meist deutlich lymphocytar infiltrierte
Zone, in der sich auch ausnahmslos bei sorgfiltiger Untersuchung eine — allerdings gegen-
iber dem Zentrum des Tuberkels wesentlich geringere — Wucherung und Quellung der
fixen Retikulumzellen nachweisen laBt. Auf diese Erscheinung ist besonders von TENDELOO
hingewiesen worden., der fiir sie den Namen der kollateralen Entziindung vorgeschlagen
hat und sie selbst noch in cine Reihe, den innersten Entziindungskern kugelschalenférmig
umgebender Zonen nach auBen abnehmender entziindlicher Verinderungen einteilt. Ich
mochte im folgenden fiir diese entziindlichen Verdnderungen in der Umgebung des Entziin-
dungsherdes den von A. SCHMINCKE vorgeschlagenen Namen der perifokalen Entziin-
dung verwenden, da mir der von TENDELOO vorgeschlagene Ausdruck weniger signifikant
erscheint und, wie ich viclfach beobachten konnte, leicht zu MiBverstindnissen fiihrt.

Die Kenntnis dieser perifokalen Entziindung ist fiir die Erklarung der klinischen Sym-
ptome am Lebenden von gréfiter Wichtigkeit., wie wieder von TENDELOO in durchaus zu-
treffender und verdienstvoller Weise hervorgehoben worden ist. Speziell fiir unser Thema
ist die Kenntnis der perifokalen Entziindung deshalb ganz unentbehrlich, weil die Haupt-
differenzen der pathologischen Erscheinungen bei den verschiedenen
Formen der Lungentuberkulose sich im Grade der entziindlichen Stérung der
Umgebungzeigen. inderdic cigentlichen tuberkulésen, Neubildungen* liegen.

Die Reichweite der perifokalen Entzindung kann eine ungemein verschiedene
sein. Sie kann sich auf wenige Zellziige beschrinken? und sie kann zu einer entziindlichen
Verdnderung selbst relativ weit abliegender Gewebe fithren. Am auffalligsten wird sie im

! Durch die hochinteressanten Befunde WakaBavasHIs und HERXHEIMERs (Verhandl.
d. dtsch. pathol. Ges. 1914) ist die hier vertretene Ansicht gegen allen Zweifel sichergestellt.
2 Wenigstens fiir den histologischen Nachweis.
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Verlauf der als Restitution bezeichneten Vorginge. Bei der ,,Abheilung‘* einer priméren
tuberkulésen Verinderung treffen wir die spiter noch genauer zu beschreibende Bildung
von entziindlich wucherndem Bindegewebe noch in einer Entfernung vom Entziindungsherd,
die weit iiber den Bereich hinausgeht, der sich bei der akuten Entziindung histologisch als
,»,perifokal*‘ in Mitleidenschaft gezogen erkennen laBt. Ich glaube nun, daB man daraus
nicht schlieBen muB, daB der Reiz in der Umgebung wihrend der Abheilung ganz besonders
groB3 werde, eine wenig plausible und mit den iibrigen Vorgiangen nicht recht in Einklang zu
bringende Annahme. Ich glaube vielmehr, da man annehmen darf, eine leichte entziind-
liche Reizung reiche auch bei der akuten Entziindung wesentlich weiter als das histologische
Priaparat zu erkennen gibt. Geringe Grade einer entziindlichen Fluxion und Quellung
und geringe Grade einer nach dem physiologischen Typus ablaufenden Wucherung miissen
uns histologisch selbstverstindlich an dem gewohnlichen Leichenmaterial verborgen bleiben.
Gestiitzt wird diese Auffassung noch dadurch, dal die klinischen Beobachtungen mit den
bei der Restitution nachweisbaren Verinderungen in guter Ubereinstimmung stehen. Damp-
fungen, die rasch wechseln und deshalb sichtlich durch den Luft- und Saftgehalt der Gewebe
verursacht sein miissen, sowie Entziindungserscheinungen benachbarter Organe machen
die Annahme einer relativ weit in die Umgebung hineinreichenden entziindlichen Kongestion
gerade bei den akuten primiren und sekundaren tuberkulésen Entziindungen sehr wahr-
scheinlich!.

Das typische Epithelioidgewebe tritt, wie schon erwihnt, teils in Form kleiner Zell-
kolonien auf — als eigentlicher Tuberkel — teils auch als Saum kleinerer oder
groBerer nekrotischer Bezirke. Zum genaueren Verstindnis dieser letzteren Bildung
miissen die weiteren Schicksale der Epithelioidzelle vorerst besprochen werden.

Die Epithelioidzellen und das aus ihnen gebildete pathologische Gewebe konnen vier
verschiedene Reihen von Verdnderungen eingehen. Diese vier Verinderungen sind die
Verkdsung, die Schrumpfung, die fibrése Umwandlung und die hyaline Degeneration.

Verkisung.

Die Verkisung beginnt, soweit optisch deutliche Verdnderungen an unseren gefirbten
und fixierten Priparaten in Betracht kommen, am Protoplasma, das weniger scharf begrenzt
erscheint und auch im Innern eine grobkérnige Beschaffenheit annimmt. Dabei verschwinden
sehr rasch die Zellgrenzen und die aus dem Protoplasma entstandene kornige Substanz der
einzelnen Zellen verschmilzt zu einer gleichartig kornig-scholligen Masse. Etwas langer
widerstehen die Kerne, die daher schlieBlich frei in der schon verkisten Grundsubstanz
liegen. Sie zeigen dabei aber stets schon Veridnderungen, die von ScHMAUSS und ALBRECHT
eingehend beschrieben sind und auf die daher nicht naher eingegangen zu werden braucht.
Es soll hier nur hervorgehoben werden, daB sich auch wihrend des Degenerationsprozesses
die Kerne ihrer Herkunft nach noch eine Zeitlang gut beurteilen lassen. Das ist praktisch
deshalb wichtig, weil, wie wir sehen werden, nicht bloB vorgebildetes Epithelioidgewebe
verkist, und weil man sehr haufig noch aus dem Verhalten der Kerntriimmer in der duBersten
Randzone eines Kiaseherdes zu beurteilen vermag, was fiir Gewebe der Verkisung anheim-
gefallen ist.

Die Verkisung setzt bei der priméiren Driisentuberkulose stets im
Innern eines Tuberkels oder eines anderweitig geformten epithelioiden
Bezirkes ein, also im Zentrum des Herdes, da wo der Reiz priméir lokali-
siert war und wo sich die Reizstirke dauernd in groBerer Konzentration
erhilt als in der Umgebung. Seit WEIGERT wird die Verkidsung als eine bestimmte
Form der Koagulationsnekrose aufgefaBt. Jedenfalls entstehen dabei zunichst festere
Stoffe als vorher in den Zellen enthalten waren. Es bildet sich etwas nicht mehr bewegungs-
fahiges, starres, totes, das an seiner Stelle liegen bleibt und die befallene Zelle, oder Zell-
teile, oder auch kleine Gewebestiicke gewissermafen fixiert.

Das histologische Bild der tuberkulosen Verkisung gestaltet sich dabei des niheren
folgendermaBen. Im Innern eines Kiseherdes liegt eine koérnig-schollige, schwer farbbare
amorphe Masse, die feine und feinste Trépfchen und Brockelchen einer die Kernfarbungen
gebenden Substanz enthilt. Erst gegen den Rand der Kasemasse treten groBere und besser

1 Auf diese Diampfungen aufmerksam gemacht zu haben, ist das Verdienst von KrRAMER
(Brauers Beitr. z. Klin. d. Tuberkul. 14, H. 3), der auch iiber ihre Genese schon zu der hier
vertretenen Auffassung kam.
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erhaltene Kerntriimmer auf. so dafl im Grenzgebiet zwischen wucherndem und verkasendem
Gebiet eine gut charaktcrisierte ..Zone der Kernfragmente als duflerste
Schale der Kisemasse entsteht. In dieser Zone der Kernfragmente kann man in
jedem Falle zwei Arten von Fragmenten unterscheiden. Einmal kleine, sehr stark gefirbte
pyknotische, zunéichst rundliche. spater mehr eckige. schlieflich in Kérnerhdufchen zer-
fallende Bildungen. dic zum groferen Teil aus dem Zerfall von Lymphocytenkernen ent-
stehen. Zweitens lingliche. ungemein vielgestaltive und bizarre. oft sehr lange und aus-
gesprochen geschlingelte Bildungen. die zunichst wesentlich heller sind als die pyknotischen
Trimmer der Lymphocyvtenkerne. deren deutlichste pathologische Veranderung in einer
Kerwandhyperchromatose besteht. Nie entstehen. wie man ohne Schwierigkeit feststellen
kann, aus dem Kernmaterial verkiasender Epithelioidzellen. Im weiteren Verlauf der Ver-
kiasung zerfallen auch diese Kerne in immer kleiner werdende Triimmer, die schlieBlich
ebenfalls homogen und pyknotisch werden. so dafl die im Innern des Kaseherdes liegenden
kleinsten Kérnchen von Chromatinsubstanz zum Teil auch aus ihnen hervorgegangen sind.
Zum Teil scheinen sie sich direkt in eine nicht mehr farbbare Substanz aufzulosen.

Diese Zonce der Kernfragmente fehlt bei der primaren Tuberkulose
nur da. wo sich Kixe vollkommen abgckapselt hat. In solchem Falle sieht
man. daf3 die dann meist schollige und sehr chromatinarme. schlieSlich auch ganz chromatin-
freic Kisemasse dirckt an cin derbfaseriges. sie konzentrisch umgebendes Bindegewebe
grenzt. das in den innersten Lagen aus breiten, kernlosen Fasern besteht. Die innersten
zunichst dem Kise benachbarten Fasern dieser bindegewebigen Kapsel sind stets schlechter
vefarbt. teilweise  kornig. also geschidigt, eventuell sogar teilweise verkast, wahrend erst
die dauBeren Lagen gutbegrenzte und gut gefarbte fibrose oder homogen-hyaline Fasern
enthalten. An die Stelle der Zone der Kernfragmente tritt also hier eine Zone kernloser,
zum Teil verkister Fasern.

Nach aulen von der Zone der Kernfragmente folgt bei der fortschreitenden Verkasung
das verkiasende Gewebe selbst. Beim primidren Driisentuberkel ist das stets ein ausge-
sprochen epitheloides Gewebe. das in der innersten Schicht stets auffallend lymphocytenarm
ist. Es entspricht also in jeder Hinsicht dem Gewebe des Epithelioidtuberkels, ganz gleich-
giiltig, wie grof der sich vergréflernde Késcherd ist. In ihm liegen Riesenzellen und 1483t
sich auch stets das Zugrundegehen von (‘apillaren nachweisen (vgl. S. 70).
Nach auflen folgt dann cine perifokale lvmphoceyten- und gefaflreiche hyperamische Zone,
in der sich noch cine. sich mehr oder weniger rasch verlierende Wucherung der Bindegewebs-
clemente nachweisen Lilt. und deren Breite grofle Variationen aufweist.

Die Reihenfolee der Zonen im verkasenden, zu einem primaren Kom-
plex gehorenden Lymphdrisentuberkel ist demnach von innen nach auflen:

1. Innerste Masse: Kise mit kleinen und kleinsten. ihrer Herkunft nach nicht mehr
beurteilbaren (‘hromatinkornchen.

2. Zone der noch nach Herkunft unterscheidbaren Kernfragmente, Verkiasungszone.

3. Lymphocytenarmes, gefillloses Epithelioidgewebe.

4. Lymphocyten- und getiBBhaltige. hyperdmische Zone entziindlicher Bindegewebs-
wucherung mit lanusam nach aullen abnehmender Intensitat der entziindlichen Verande-
rungen.

Sind Riesenzellen vorhanden. so liegen sie stets in der dritten Zone.

Dic Verkasunyg ist demnach bei der primaren Driisentuberkulose eine sich
an Epithelioidgewebe abspiclende Verdnderung., Der kéasige Zerfall dieser
pathologischen Ncubildung beginnt ausschlieBlich im inneren Kernderselben.

lirst am verkisten Gewebe stellt sich unter Umstianden. die wir nicht niaher kennen,
als eine weitere Veranderung die Verkalkung ein. s verkalkt also niemals Epithelioid-
gewebe dirckt ohne vorhergehende Nekrose. Wo wir demnach in einer tuberkulésen Bildung
Kalk finden. muf} frither Kése vorhanden gewesen scin. ein fiir unser Thema nicht unwichtiger
Schluf3!.

Schrumpfung.

Ebenfalls im Innern des Tuberkels oder einer diffuseren epithelioiden Bildung stellt
sich die Schrumpfung der epithelioiden Zellen ein. Wahread aber die Verkasung im Sinne
der Erkrankung als fortschreitende Verinderung, also als Zeichen eines Fortschreitens der

soll daher mit der obigen Bemerkung nicht mit getroffen sein.
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Erkrankung bis zum lokalen Gewebstod aller histologischen Elemente anzusehen ist, ist
die Schrumpfung schon ein Teil der bei der Riickbildung der Erkrankung, also bei der Hei-
lung, auftretenden Restitutionsvorginge. Sie stellt sich als das direkte Gegenstiick
der entziindlichen Quellung des epithelioiden Gewebes dar, d. h. als Riick-
kehr zu einem dem normalen angeniherten osmotischen Tonus. Sie wird
uns damit zum Symptom einer abklingenden entziindlichen Reizung. Wo wir sie finden, diirfen
wir also stets entweder auf vorher vollausgebildetes Epithelioidgewebe schlieBen oder doch
auf einen hohen Grad einer frither vorhandenen Quellung. Die Schrumpfung ist in d4hnlicher
Weise, wie sie hier fiir die tuberkulése Entziindung geschildert werden soll, auch bei den ihr
so nahe verwandten Fremdkorperneubildungen beobachtet und beschrieben worden. Die
Zellen werden kleiner, verlieren ihren Turgor, so daB sich die netzartige retikulierte Struktur
des Epithelioidgewebes nun wieder erkennen 148t; schlieBlich bildet sich ein oft spinngeweb-
artiges Netzwerk feiner und feinster Fasern und zackiger oder sternférmiger, kernhaltiger
Zellfiguren. Das ganze Gewebe macht so je nach dem Grade der Wasserabgabe einen mehr
oder weniger lockeren Eindruck. Das Kernmaterial geht dabei keine sehr auffilligen Ver-
anderungen ein. Die Kerne sind im wesentlichen gut erhalten, haben sich aber etwas an
dem ProzeB der Verkleinerung beteiligt. Nicht selten treten in dem lockeren schrumpfenden
oder geschrumpften Epithelioidgewebe deutlich vermehrte Lymphocytenkerne auf. Trotz-
dem bleibt das geschrumpfte Epithelioidgewebe, verglichen mit der normalen Driisenstruktur
stets so auffallend lymphocytenarm, daB diese Lymphocytenarmut eines seiner Haupt-
kennzeichen bildet.

Die Riesenzellen beteiligen sich meist sehr deutlich an diesem Schrumpfungsproze3
und man kann dann an ihnen vielfache Verbindungen mit den umgebenden ein- oder mehr-
kernigen Zellen wahrnehmen. Sie gewinnen durch die Schrumpfung nicht selten ein direkt
spinnenartiges Aussehen.

Die Fortsitze der geschrumpften Zellen und namentlich das mit ihnen in Verbindung
stehende Fasernetz nehmen bei hohen Graden der Schrumpfung nach vax GiesoN-Farbung
nicht selten eine — meist wenig intensive — rétliche Fiarbung an. Es ist das aber keine
notwendige Begleiterscheinung der Schrumpfung an sich, denn man sieht oft weite Strecken
von geschrumpftem Epithelioidgewebe, das im vaN GieEsoN-Priparat noch in allen Teilen
die Protoplasmafirbung zeigt, die fiir das frische Epitheloidgewebe stets charakteristisch
ist. Nicht selten grenzt das geschilderte geschrumpfte Gewebe an Partien von eingedicktem
Kaise, in den es dann ebenso kontinuierlich iibergeht, wie das frische Epithelioidgewebe
wahrend des Prozesses der Verkisung selbst.

Neubildung des fibrésen Gewebes.

Die Bildung fibrésen Bindegewebes tritt am hiufigsten in den duBleren Zonen der tuber-
kulésen Neubildung auf, und zwar sowohl in der gefiBhaltigen perifokalen Zone wie vor
allem in den gefiBlosen Grenzschichten des epithelioiden Gewebes selbst. In diesen Grenz-
schichten des Epithelioidtuberkels gehort die Bildung von nach vaN GIESON sich rotfirbenden
Zellen und Fasern den héaufigsten Erscheinungen und charakterisiert, wie namentlich von
BAUMGARTEN genauer beschrieben, einen bestimmten Zeitpunkt der Ausbildung des typischen
Tuberkels, der in seinen Experimenten schon sehr friihzeitig beobachtet wurde und nicht mit
Notwendigkeit mit einem Stillstand der Erkrankung selbst im Zusammenhang zu stehen
braucht. BAUMGARTEN denkt zur Erklirung dieser Erscheinung einmal an den Gewebs-
druck und dann an gewisse Perioden im Wachstum der Bacillenkolonie, die im Innern eines
Tuberkels gelegen ist. Er beobachtete gleichzeitig eine gewisse Allergie des befal-
lenen Organismus insofern als der frither lymphocytenarme Tuberkel in
der Hornhaut sich wihrend dieser ,,Abkapselung’ oder bald danach mit
Lymphocyten infiltrierte. Inwieweit das mit der Generalisation der Krankheit im
Zusammenhang stand, ist von BAUMGARTEN nicht ndher untersucht worden, doch ist ein
Zusammenhang mit derselben nach meinen Befunden nicht unwahrscheinlich. Wir werden
hierauf bei der Besprechung der generalisierten Tuberkulose noch zuriickkommen.

Fir den Lymphdriisentuberkel des primiren Komplexes besteht ein
zeitlicher oder kausaler Zusammenhang zwischen der fibrosen Abgrenzung
und der manchmal auch zu beobachtenden aber niemals hochgradigen
Lymphocyteninfiltration sicher nicht. Man findet sehr vielfach typisch sich ab-
kapselnde Tuberkel ohne jede Lymphocyteninfiltration. Man wird demnach zunichst bei



Die primare Lungentuberkulose des Menschen. 75

vorsichtiger Formulierung nicht mehr aussagen kénnen, als dal am Rande des Tuber-
kels die entziindliche Quellung der gewucherten fixen Bindegewebszellen
abnimmt und einem mehr dem physiologischen angendherten formativen
Reiz Platz macht. unter dessen Einwirkung die Zellen wesentlich weniger
stark quellen, dafiir aber zur kollagenen Faserbildung angeregt werden.
Dabei antwortet die entziindliche Quellung sehr rasch, die Faserbildung deutlich spiter
auf den auslésenden Reiz.

Bei fortschreitender Restitution stellt sich im Verlauf einer wahrscheinlich
langen Zeit, die sich sicher iiber Monate, wahrscheinlich iiber Jahre erstrecken kann, eine
dhnliche formative Reizung, d. h. also die Bildung fibrosen Bindegewebes sowohl in der
niheren und ferneren Umgebung der tuberkulésen Neubildung, wie in ihrem Innern ein.
Die Umgebung verwandelt sich dabei in ein ungemein derbes, schwieliges Gewebe, der
Epithelioidtuberkel selbst in cinen sehr auffalligen und mit keiner Bildung
zu verwechselnden, vielfach verschlungenen. gefiaf3freien Kné#duel breiter
und sehr derber kollagener Fasern von der Grofle des urspriinglichen Tuberkels,
also ohne weiteres Wachstum (vgl. Abb. 9, 8. 76). Durch diese sekundére, fibrése Umformung
sowohl der perifokalen Entziindung wie des epithelioiden Gewebes wird noch im Verlaufe
der Heilung der Bau der befallenen Lymphdrise oft vollkommen zerstort und durch
schwieliges Gewebe ersetzt. Auch die Umgebung der Lymphdriise ist dann hiufig in
groBBer Ausdchnung in solches schwieliges Bindegewebe umgewandelt.

Zu dieser fibrosen Umwandlung ist es unerlaBllich, dal die Zelle einen gewissen Grad
von ,,Gesundheit” besitzt. Es mul} ein ziemlich hochliegendes Minimum von Lebensfahig-
keit noch vorhanden sein, damit die Zelle zu dieser, zwar als Reizfolge aufzufassenden,
aber doch dem physiologischen Verhalten nahestehenden Bildung imstande ist. Man findet
sie dementsprechend nie an abgestorbenem Material. Kése z. B. ist eine definitiv tote Masse,
die allerhand chemische Umsetzungen und Einlagerungen erfahren, sich aber nicht mehr
biologisch umformen kann. Auch das Epithelioidgewebe ist meist nur zum
Teil noch einer solchen fibrésen Umwandlung fahig. Man findet demnach
bei abheilenden primaren Tuberkulosen sehr vielfach Epithelioidtuberkel,
in denen zentral gelegene Teile des gefaBlosen Epithelioidgewebes ge-
schrumpft sind. andere Teile vielleicht verkdst, andere mehr periphere
Partien aber fibros umgewandelt. In solchem Falle findet man stets eine ausge-
sprochene schwielige perifokale Entziindung der Umgebung. Im Innern des durch die fibrése
Umwandlung des Epithelioidtuberkels entstandenen fibrésen Knéauels liegen dann haufig
cinzelne geschrumpfte Partien, manchmal sogar nur einzelne geschrumpfte Zellen. Sind
Riesenzellen vorhanden. so sind sie nach meinen bisherigen Beobachtungen stets geschrumpft
und scheinen in diesem Zustand viele Monate, vielleicht auch Jahre erhalten bleiben zu
konnen. Die Riescenzelle zeigt niemals eine fibrése Umwandlung, auch keine
tyvpische hyaline Degenceration. Diese Beobachtung spricht sehr fiir die Annahme
WEIGERTs, daBl die Riesenzelle stets eine schwergeschidigte Epithelioidzelle darstellt, die
den letzten Bildungsstufen vor der Verkdsung zugehort, einer Weiterbildung oder Riick-
bildung in normale Struktur aber nicht mehr fihig ist.

Schrumpfung und fibrése Umwandlung stehen demnach in einem gewissen Gegensatz
zueinander. KEine Zelle. die stark schrumpft, also vorher auch stark entziindlich
gequollen war, wandelt sich nicht in fibroses Bindegewebe um, ferner findet
sich die Schrumpfung ausschlieBlich an ausgebildetem epithelioidem Gewebe; die Bildung
fibrésen (Gewebes aber stets besonders typisch in der perifokalen Zone. Auffallenderweise
bleibt bei der Schrumpfung sowohl die GefdBlosigkeit des Epithelioid-
gewcbes wie dic Lymphocytenarmut bestehen. Auch damit zeigt sich, daBl die
Schrumpfung ein passiver ProzeB ist und daB sie von keinerlei entziindlichen Erscheinungen
begleitet ist. Zu ihrem Zustandekommen scheint demnach ein recht weitgehendes Abklingen
des urspriinglichen Entziindungsreizes notwendig zu sein. Diese Annahme bestitigt sich
auch dadurch, dafl dic Nchrumpfung sich stets als ein Teil der iibrigen be-
kannten Restitutionserscheinungen einstellt. Das vollausgebildete Epithelioid-
gewebe schrumpft nur da. wo in der Umgebung auch die Bildung schwieligen fibrésen
Gewebes den typischen HeilungsprozeB der Tuberkulose einleitet, oder, wie wir noch sehen
werden. begleitet.

Durch die Schrumpfung niahert sich das Epithelioidgewebe der urspriinglichen Form
des Driisengeiwebes in hohem Girade wieder an. Das Protoplasma der Zellen kann bis zu einem
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sehr hohen Grade schwinden, die Ausliufer wieder sehr fein und zart werden, dhnlich wie
beim normalen Retikulum. Trotz dieser teilweisen formalen Restitution bleibt das ge-
schrumpfte Epithelioidgewebe ungemein lange als solches kenntlich, und zwar sowohl durch
seine typische Anordnung als Tuberkel und den Gehalt an Riesenzellen, wie durch die
dauernde GefdaBlosigkeit und in der Lymphdriise durch die andauernde Lymphocyten-
armut. Wir miissen also eine dauernde functio laesa gegeniiber dem normalen Reti-
kulum annehmen. Weitere Kennzeichen sind sehr hiufig die Beziehungen zu verkisten
oder verkalkten Massen, die von dem geschrumpften Epithelioidgewebe umgeben werden,
und schlieflich die Beziehungen zur gewucherten, bei stirkerer Schrumpfung fibros
umgewandelten oder hyalin
degenerativen Zone der ehe-
maligen akuten perifokalen
Entziindung.

Wahrend die Schrumpfung
sich also in ihren ausgespro-
chenen Formen in der kom-
pakten, keinerlei andere Ge-
webselemente mehr enthalten-
den Epithelioidschicht der
tuberkulésen Neubildung voll-
zieht, finden wir Bildung fi-
brésen Gewebes auch in den
AuBlenschichten und im Gebiet
der perifokalen Entziindung.
Bei dieser peripheren fi-
brésen Bildung laf3t sich
ein vorausgehendes epi-
thelioides Vorstadium
nicht sicher beobachten.
Wir haben demnach zwei Arten
der fibrésen Bildung zu unter-
scheiden, einmal die bekannte
fibrése Umwandlung epithe-
lioiden Gewebes und zweitens
eine metaplastische fibrose
perifokale Wucherung.

Auch wo sich epithelioides
Gewebe selbst fibros umbildet,
ist, wie schon auseinander-
gesetzt, eine relativ geringe
entziindliche Schidigung des-
selben Vorbedingung. Bei der

ituti rgibt sich dem-

Abb. 9. Totale hyalin-fibrése Umwandlung eines Epithelioid- Restitution (?g b .
tuberkels, mit gut ausgebildeter zirkulir gefaserter Kapsel und nach nur bei von vornherein
zentralem Kiseherd. (Fall Nr. 46.) wenig aktiven und sehr rasch

zum Stillstand kommenden
tuberkul6sen Verinderungen eine Moglichkeit der totalen fibrésen Umbildung. Nur
unter solchen Umsténden entsteht der ungemein charakteristische fibrése Knduel an Stelle
des Tuberkels. Er ist stets umgeben von einer mehr oder weniger breiten Schicht von
konzentrisch geordnetem, entweder faserigem oder retikuliertem, meist sehr derbem,
schwieligem Bindegewebe (vgl. Abb. 9).

War die Erkrankung, ehe die Heilung einsetzte, schon weiter vorgeschritten, so findet
man im Zentrum der lokalen tuberkulésen Verinderung geschrumpftes epithelioides Gewebe,
eventuell wieder im Zentrum desselben mehr oder weniger eingedickten, auch verkreideten

_oder verkalkten Kése. Erst nach auBen von dem geschrumpften Epithelioidgewebe und mit
sichtlichen Ubergingen aus der Schrumpfung zur Bildung von kollagenen Fasern schlieBt
sich dann in der Zone der perifokalen Entziindung eine oft sehr méchtige Bildung schwieligen
Bindegewebes an. Derartige Beziehungen von Kalkherden zu umgebendem, wenn auch
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stark verindertem Epithelioidgewebe und chemaliger perifokaler Entziindung sind fir
die tuberkulose Entstehung absolut beweisend. Es kann hier bemerkt werden, daBl es mir
bisher nicht gelungen ist. in den Hilusdriisen Verkalkungen anderen Ursprunges aufzufinden.

Eine vollige Resorption der so entstandenen schwieligen Massen mit oder ohne zen-
tralem Kalkherd scheint in der Regel nicht stattzufinden. Es wird das verstandlich durch
die auffallige Eigenschaft des Epithelioidgewebes des Primdrkomplexes, auch
nach Ablauf des Reizes sich weder zu vascularisicren. noch wihrend der Bildung
zu einer starken entziindlichen Fluxion mit Serumzufluf3 und Leukocytenzuwanderung zu
fithren. In der Mehrzahl der Fille diirfte cin guter Teil der narbenartigzen Bildung durch
das ganze Leben hindurch bestehen bleiben.

Hyaline Degeneration.

Die letzte der bei abhcilenden primdren Driisentuberkulosen beobachteten Verdnde-
rungen ist die ..hyaline Degencration®. Sie findet sich am ausgesprochensten etwas auBler-
halb der deutlich hyperimischen und lvmphocytar infiltrierten Randzone bei den subakuten,
und ebenso auch auBerhalb der fibrisen AuBenschicht bei den langsam ablaufenden tuber-
kulésen Bildungen. Vor allem da. wo adenoides Gewebe mit abheilenden Tuberkeln durch-
setzt ist, findet man zwischen diesen auffallend breite, knorrige, sichtlich aus fixen, etwas
gequollenen, im  iibricen nicht  wesentlich verinderten Retikulumzellen entstandene
Bildungen. dic sich im vax (GiesoN-Priparat sehr intensiv rot farben! und optisch mehr
oder weniger homogen sind (vgl. Abb. S. 66 (bei 1)). Ein fibrillarer Aufbau ist mit den
gewohnlichen Farbungsmethoden meist nicht deutlich nachzuweisen?® Durch die Quellung
des retikuliren Netzes werden seine Maschen wesentlich verengt und die Lymphocyten
mehr oder weniger verdranut. Eine deutliche Schadigung der wenigen Lymphocyten, die
in den Maschen crhalten bleiben. pflegt dabei in den reinen Formen sich nicht einzustellen.
Das Kernmaterial der betroffenen Retikulumzellen selbst scheint aber dabei zum Teil
zugrunde zu gehen. oder doch geschidiut zu werden. und nur zum Teil erhalten zu bleiben.

Die hyaline Degeneration der Umgebuny findet sich als Teilerscheinung der Restitution.
sie ist aber nicht. wic die Bildung fibrosen Bindegewebes, als vermehrte Funktion infolge
eines formativen Reizes aufzufassen. sondern als eine krankhafte degenerative Veranderung
iiber scehr lange Zeit hinweg dauernd, wenn auch nicht in hohem Grade, geschadigter Zellen.

In der perifokalen Schicht pflegen sich also reine hyaline Degeneration des Retikulums
und reine metaplastische Bildung fibrosen Bindegewebes raumlich zu trennen. Es ist des-
halb auffialliz, daB3 diese beiden Prozesse bei der Umwandlung epithelioiden Gewebes sich
sehr hiaufig zu kombinieren scheinen. insofern als die dabei neugebildeten Fibrillenbiindel
ein mehr oder weniver vollkommen homogenes Aussehen annehmen konnen. Ob es sich
dabei um eine nachtrigliche degenerative Verdanderung (hyaline Verklumpung) einer
urspriinglich fibrilliren normalkollagenen Substanz handelt, oder ob von vornherein ecine
..hyaline Substanz™ auftritt. bedarf noch einer nidheren Untersuchung?. Solche homogene
breite Faserbildungen kénnen sich nahezu iiberall da einstellen, wo sich schwieliges Binde-
cewebe in der dirckten Umgebung des Entziindungsfokus oder in diesem selbst bildet.
Wir finden sie also in der Kapsel von Kalk- oder Kéasemassen, oder auch in den aus der
Umwandlung des Epithelioidtuberkels hervorgehenden Faserkniueln. In ihnen kann die

1 Farberisch habe ich bisher keinen Unterschied gegeniiber der kollagen impriagnierten
Faser geschen.

2 Auf die dabei auftretenden sehr interessanten pathologischen Faserbildungen im
Epithelioidgewebe. die sich am besten bei Silberimpriagnation studieren lassen, kann hier
nicht naher eingegangen werden.

3 Die ..hyalinc Verklumpung™ kann dabei mit BorsT auch als Folge der fehlenden
spezifischen Funktion aufeefat werden. Die Formbildung der Stiitzsubstanzen zeigt sich
ja iiberall von der funktionellen Beanspruchung beherrscht. Die Knochenbilkchen, die
Struktur der GefiBBwinde. der Sehnen und Fascien usw. sind bekannte und sprechende
Beispicle hierfiir.  Fiir den fibrilliren Bau des interstitiellen Bindegewebes ist diese Ab-
hiangigkeit allerdings meines Wissens noch nicht eingehender studiert worden. Er kann
aber prinzipicll kaum anders aufgefallt werden. — Die mechanische Inanspruchnahme
der abkapselnden Bildungen um tuberkuldse Verinderungen diirfte iiberall sehr gering
sein, wenn nicht ganz fehlen.
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einzelne Faser fibrillir oder glasig homogen oder auch mehr oder weniger kornig sein. Die
glasige und in noch hoherem Grade die Kérnelung zeigende Faser sind gegeniiber der fibrillar
gebauten als degenerative Bildungen aufzufassen.

Wegen der beschriebenen Ubergange zwischen fibréser Umwandlung und hyaliner Degene-
ration hat man von hyalin-fibrésen Bildungen gesprochen. Das mag als zusammenfassende
Bezeichnung dieser haufig nebeneinander vorkommenden, vielleicht ineinander iibergehenden
Bildungen hingehen, die sich auch firberisch sehr ahnlich verhalten. In diesem Sinne ist
der Ausdruck auch hier gelegentlich verwendet worden. Jedenfalls scheint es mir aber
notwendig, zwischen der Bildung faserartiger Produkte und zwischen der Einlagerung
hyaliner Substanz in dabei aufquellende, aber sonst nicht wesentiich veranderte Retikulum-
zellen zu unterscheiden. Die erstere ist fiir das Retikulum der Driise ein metaplastischer
Vorgang, die letztere ein rein degenerativer, der sich ganz dhnlich auch am fibrilliren Ge-
webe abspielen kann, aber nicht notwendig abspielen mu8.

Wachstum der tuberkulésen Herde.

AuBer diesen Umbildungen des ausgebildeten epithelioiden Gewebes kommt fiir die
Genese der tuberkulésen Veranderungen noch das Wachstum der tuberkulésen Herde in
Betracht. Es erfolgt in zwei verschiedenen Arten. Einmal kann der einzelne Tuberkel
an seiner Peripherie weiterwachsen, und zwar durch fortschreitende Umwandlung der
anliegenden Zellen und Zellgebiete in Epithelioidgewebe. Der Vorgang ist vollstindig analog
der Erstanlage des Tuberkels. Es 148t sich dabei aufs deutlichste verfolgen, wie das Reti-
kulum sich vermehrt, seine Zellen wuchern, sich durch Quellung aneinanderlegen, und so
ein homogenes Gewebe bilden. Alles iibrige Zellmaterial wird verdringt oder geht zugrunde.
Sehr auffillig ist die Art des Unterganges der GefaBe. Die in dem befallenen
Gebiet vorhandenen Capillaren werden in einer bestimmten, anndhernd kugeligen Fliche,
im Schnitt also in einer Linie, die den Kern mehr oder weniger kreisférmig umgibt, ohne
deutliche vorherige Verinderung und ringsum gleichzeitig blutleerl. Dadurch wird das
Weiterverfolgen ihres Schicksals ungemein erschwert. Soviel ich beobachten konnte, geht
der endotheliale Zusammenhang dann sehr rasch verloren und das Zell- und Kernmaterial
der Wandung mischt sich dem regellos durcheinanderliegenden Epithelioidgewebe bei,
ohne daf3 das weitere Schicksal der einzelnen Zellen sich mit Sicherheit verfolgen lieBe. Ein
Teil der Endothelzellen geht aber dabei sicher zugrunde. Ob das plétzliche, ziemlich gleich-
zeitige Blutleerwerden der Capillaren in einer gewissen Schicht der tuberkuldsen entziind-
lichen Exsudation, als deren Aquivalent die Bildung von Epithelioidgewebe aufgefaBt
werden muB, als Druckfolge auftritt, konnte ich nicht mit Sicherheit entscheiden. Man sieht
manchmal Bilder, bei denen die Capillaren noch ein Lumen haben, ohne doch rote Blut-
koérperchen zu enthalten, was also gegen die Drucktheorie spriche2 Ich méchte diese
Frage also unentschieden lassen, obwohl es durchaus den Anschein hat, als ob eine Kompres-
sion zum mindesten eine wichtige Rolle dabei spiele.

1 Damit steht in engem Zusammenhang, da man im Driisentuberkel niemals Blut
pigment oder sonstige Spuren von untergehenden roten Blutkérperchen findet. Es wire
also immerhin moglich, daB ein negativ-chemotaktischer Reiz auch auf die roten Blut-
kérperchen die Ursache wiare. Man mufl dabei aber immer im Auge behalten, daB3 Spuren
von Pigment in verkisenden Herden auch da nicht angetroffen werden, wo sicher rote
Blutkorperchen in gréBerer Anzahl untergegangen sind, wie bei manchen kisigen Pneumo-
nien. Die auffallig rasche Auflésung alles dessen, was nicht Bindegewebe ist, erstreckt sich
also auch auf die an und fiir sich schon sehr hinfilligen roten Blutkérperchen und den
Blutfarbstoff. Nur die ausgebildete Bindegewebsfaser widersteht den zersetzenden Ein-
flisssen eine Zeitlang, am lingsten, wie wir wissen, die elastische Faser. Auch sie wird aber,
wie ich vielfach beobachtet habe, frakturiert, membranartige Bildungen fasern sich in weit-
gehendem MaB auf und hinterlassen schlieBlich nur so geringfiigige Reste, daB eine allméh-
liche teilweise Aufl6sung auch der elastischen Faser angenommen werden mubB.

2 Im Gegensatz dazu konnte ich ein lingeres Fortbestehen der aus dem Gewebsverband
gelosten Endothelien nirgends mit Sicherheit beobachten. Auch der retikulierte Bau des
Epithelioidgewebes scheint mir — soweit meine heutige Erfahrung reicht — eher fiir das
mehr oder weniger rasche Zugrundegehen aller Epithelien und wahrscheinlich auch aller
Endothelien zu sprechen, als fiir ihre dauernde Beteiligung am Aufbau des tuberkulosen
Granulationsgewebes.
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Beim Weitergreifen der entziindlichen Infiltration auf die direkte Umgebung des
Tuberkels und des nicht mehr knétchenformigen gréBeren tuberkulésen Herdes bleiben die
Zonen genau in derselben Weise erhalten. wie sie beim Tuberkel geschildert worden sind.
Vor dem Epithelioidgewebe geht also eine hyperamische und meist auch lymphocytar infil-
trierte Zone in die Umgebung hinein. gewissermaflen als Vortruppe der nachfolgenden Haupt-
macht. Ihre Ausbildung hingt von dem Grad der Aktivitat des Prozesses ab. Diese erste
und wichtigste Form des Wachstums vergrofert also den urspriinglichen Tuberkel durch
ein allseitiges Vorriicken in die Umgebung infolge einer ,,homologen Infektion®, bei dem das
vorhandene Gewebe zerstort wird und sich aus seinem bindegewebigen Anteil das Epithelioid-
gewebe des Tuberkels bildet. Es tritt also cine Umformung des Gewebes ein.
Erst wenn diesec Umformunyg cingetreten ist, erfolgt die Verkasung.

Beim Wachstum des Herdes tritt unter noch niher zu erforschenden Bedingungen eine
sehr auffillige weitere Ordnunyg der verkisenden Epithelioidzellen auf. Wahrend in dem
Zellmaterial des nicht verkisten Epithelioidtuberkels das regellose Durcheinanderliegen der
Zellen eines seiner histologischen Charakteristika bildet, das selbst nach der fibrésen Um-
wandlung noch durch das ungemein auffillize Aussehen des dabei entstehenden, vielfach
durcheinandergeschlungenen Faserkniuels scine sichere histologische Diagnose gestattet,
ordnen sich unter noch nicht genau bekannten Verhiltnissen in der geschilderten Zone
der Kernfragmente dic Elemente noch ehe sie zugrunde gehen. Die Zellen reihen sich
..pallisadenformig’ oder. wic das Phanomen von ARNOLD genannt worden ist, in ,,Wirbel-
zellenstellung®‘. Gemeint ist damit cine mehr oder weniger genau radiare Stellung der
Léangsachse der Zelle nach dem Zentrum der Verkisung hin, oder von dem Zentrum der
Verkidsung weg. Es kann kein Zweifel scin, dall es sich dabei um einen Vorgang handelt,
der der Verkdsung unmittelbar rorausgeht, denn das Protoplasma der mit ihren Langsachsen
radiir gestellten Zellen zcigt stets schon beginnende Verkasung, besonders deutlich in den
dem Zentrum des Herdes zugewendeten Partien. Auch die Kerne nehmen mit ihren Langs-
achsen die gleiche Stellung an. Auch sie sind stets schon deutlich degeneriert und zeigen
die langen, geschlingelten. ,.wurmfoérmigen™. schon beschriebenen Formen. Dadurch, daB3
diese langen, an sich schon auffillizen Kerne sich regelmafig radiar zum Kéaseherd stellen,
wird das Bild noch auffalliger.

Die Zone der Kernfragmente zeigt iibrigens viel hiufiger eine tangentiale Ordnung,
also zirkuldre Anordnung der Lingsachsen der Kerntrimmer. In diesem Falle pflegen die
Kerntriitmmer meist deutlich kiirzer zu sein. Diese Anordnung trifft man besonders bei
Kiseherden, die in der Peripherie schon deutliche Zeichen der Abkapselung zeigen. Es
verkist also hier nicht ein rasch infiltrierendes, sich fortwihrend neubildendes, gewissermafen
bewegliches, noch in dic Umgebung fortschreitendes Gewebe, sondern Bestanteile mehr
oder weniger fixierter Zellterritorien. In ganz abgekapselten Kaseherden findet man als
innerste Randzone der Kapsel. wie schon erwihnt., kernlose, mehr oder weniger fibros
umgebildete, hyalin entartete. meist auch teilweise verkiste Fasern.

Auller diesem Wachstum per continuitatem, bei dem die Umgebung allseitig um den
Herd in Epithelioidgewebe umgewandelt wird. gibt es noch ein Wachstum durch Apposition
kleiner, in der nachsten Umgcebung des urspriinglichen Herdes aufschieBender sog. Resorp-
tionstuberkel. Prinzipicll Neues tritt dabei nicht auf. Man denkt sich, daB3 die Resorp-
tionstuberkel durch cinzelne dem Fortschreiten der Entziindung vorauseilende sich dann
wieder fortsetzende und sich vermehrenle und so zu neuen Entziindungsherden fiihrende
Bacillen entstchen. Durch das Verschmelzen der randstiandigen Resorptionstuberkel mit
dem urspriinglichen Herd bekommt dieser und noch ausgesprochener der spdtere zentrale
Kaseherd eine unregelméafige. oft mehr oder weniger zackige Kontur. Dabei ist naturgemaf
der Resorptionstuberkel zunichst wesentlich kleiner als der Herd, von dem er ausgeht.
Verschmelzen gleichzeitiz nebeneinander aufschicende Tuberkel, von denen nicht der eine
cin Abkommling des anderen ist, sondern die in geschwisterlichem Verhaltnis zueinander
stehen, so bilden sich chenfalls sehr charakteristische zackige Kischerde, deren einzelne
Komponenten aber stets nahezu gleichgrol3 sind.

Es ist angegeben worden. dall das Wachstum durch Resorptionstuberkel hauptsichlich
bei langsam verlaufender Krkrankung stattfindet. eine Angabe. die ich nicht bestitigen
konnte. In den untersuchten primiren Fillen wenigstens findet es sich so gut wie iiberall
und bei jedem Grade der Akuitidt neben dem kontinuierlichen Wachstum. Jedenfalls sind
beide Arten des Wachstums auch bei der primédren Lungen- und Lungenlymphdriisentuber-
kulose beobachtet worden.
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SchlieBlich zeigen die gebildeten Kisemassen noch Differenzen, je nachdem der Kise
frisch gebildet oder schon alter ist. Ganz frischer Kase enthilt stets noch sehr zahlreiche
Triimmer von Chromatinsubstanz, die aus dem Zerfall der Kerne entstehen. Je alter der
Kise wird, desto mehr von diesen Triimmern geht zugrunde. Ganz alter, gut abgekapselter
Kise kann deshalb vollkommen chromatinfrei sein. KEs ist aber dabei zu beachten, daf3
auch alter Kise durch entziindliche Einwanderungen von Lymphocyten sich neuerdings
mit Chromatinsubstanz beladen kann. Wir werden darauf bei der sekunddren Tuberkulose
zuriickkommen, bei der dieser Vorgang besonders auffillig wird. Dabei gehen die Lymphocyten
wieder in typischer Weise im Kise zugrunde. Selbstverstandlich kénnen dabei niemals die
langlichen Kernfragmente auftreten, die fiir die Verkiasung von Epithelioidgewebe charakte-
ristisch sind. Man kann deshalb hiaufig diese sekundire Lymphocyteneinwanderung noch als
solche erkennen, vor allem auch dadurch, daB sie stets eine Teilerscheinung eines dem

Abb. 10. Ubersichtsbild iiber den Primiraffekt und die lymphogene Aussaat in der néichsten Um-
gebung bei 4%/,jihrigem Kind. Die Tuberkel umgeben groBere und kleinere Gefie und liegen
reihenféormig hintereinander unter der Pleura. 6fache VergroSerung. (Fall Nr. 67.)

normalen gegeniiber wesentlich vermehrten Lymphocytengehaltes auch in der epithelioiden
Zone darstellt und von hier aus der Ubergang zahlreicher Lymphocyten in den Kise leicht
beobachtet werden kann. Immerhin ist bei der Beurteilung des Alters eines Késeherdes
aus dem Chromatingehalt Vorsicht geboten, und es kommt auller der Zahl auch die Form
der Chromatintrimmer in Betracht.

Die gegebene Beschreibung stiitzt sich ausschlieBlich auf eigene Beobach-
tungen. Auf diese Konstatierung méchte ich deshalb Wert legen, weil sich bis
hierher noch nichts wesentlich Neues hat beobachten lassen, das nicht aus
fritheren Beschreibungen schon bekannt gewesen wire. Das erklart sich, wie
schon angedeutet, wohl zum grof3en Teil daraus, daf3 gerade die primire Tuber-
kulose bisher fast ausschlieBlich Gegenstand eingehender experimenteller histo-
genetischer Untersuchungen war, ohne daf3 das doch immer ganz klar bewuBt
gewesen wire. Eine bis ins kleinste — wenn nur gesicherte — Detail gehende
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Schilderung lie3 sich hier deswegen nicht vermeiden, weil sie allein die Grund-
lage gibt, von der aus sich ctwaige Anderungen des Ablaufs bei spiteren Mani-
festationen beurteilen lassen. Ich hoffe zeigen zu kénnen, dall die
spiateren Manifestationen auffillige, gesetzméafige Abweichungen
von diesem Typus erkennen lassen, Abweichungen, die sich als
histologischer Ausdruck von Allergien darstellen, die den Ablauf
der spiateren Manifestationen beherrschen.

Die bis hierher gegebenc Schilderung bezieht sich ausschlieBlich auf den
lymphogen, in Abhangigkeit von einem tuberkulésen Priméaraffekt in der Lunge
entstandenen Driisentuberkel in den pulmonalen, bronchialen und trachealen
Lymphdriisen.

Abb. 11. Partic aus dem gleichen Primiéirherd. rechts die hyalin-fibriose Kapsel, links elastische Fasern
im Kise. Dic alveolire Struktur erhalten. 300ftache VergroBerung. (Fall Nr. 67.)

Einen deutlich abweichenden Bau besitzt der Priméraffekt in der Lunge. Was
ich von ihm bisher beobachten konnte, bestand stetsim Zentrum auseinerver-
kasenden herdformigen Pneumonie, an der ich wesentliche Unterschiede
gegeniiber den sonst bekannten tuberkulésen Pneumonien nicht aufzufinden
vermochte (vgl. Abb. 10, 11 u. 12). Wir sehen das besonders gut bei der Farbung
auf elastische Fasern. Bei den frither erwahnten, von GHoN und RoMAN sowie von
ZARFL beschriebenen ganz frischen Herden fehlten Wucherungsvorginge der
Umgebung. Die von mir bisher allein aufgefundenen etwas dlteren Stadien waren
dagegen ausnahmslos sehr gut abgekapselt. Auf ein pneumonisches Zentrum,
in dem die elastischen Fasern die alte, im wesentlichen ungestorte Gewebsstruktur
noch deutlich erkennen lassen, folgt unmittelbar eine neugebildete epithelioide
oder fibrose Kapscl. Es handelt sich also um eine sekundire Abkapselung eines
mehr oder weniger rundlichen, total verkisten pneumonischen Sequesters.

RANKE. Tuberkulosepathologie. 6



82 Priméraffekt, sekundire und tertiire Stadien der Lungentuberkulose.

Die lymphogenen Miliartuberkel in den GefaBscheiden, den Interlobular-
septen und auch in der Tunica propria von Bronchien usw. sind dagegen dem
Driisentuberkel sehr nahe analog gebaut. Sie enthalten keine Reste von ela-
stischen Fasern, auch da wo sie im Zentrum verkist sind, und zeigen im wesent-
lichen epithelioiden Bau. Sie verdringen umliegendes Gewebe. Die geschlin-
gelten Geféilie der anliegenden Alveolarsepten strecken sich da, wo ein derartiger
Tuberkel sich in direkter Nachbarschaft entwickelt; anliegende Alveolen sind
komprimiert, zeigen die bekannte Auskleidung mit kubischem Epithel usw.
Die Randzone dieser Tuberkel selbst ist haufig exquisit fibros.

Es bleibt schlielich noch die Struktur der Bindegewebswucherung und
-quellung in der Region zwischen Primarherd und zugehériger Hiluspartie zu

Abb. 12. Partie eines Primfrherdes bei einem 72 jahrigen Mann. 40fache VergroBerung. (Fall Nr. 18.)

Die Abb. 11 und 12 lassen erkennen, daB3, abgesehen von der Abkapselung, der vom Primirherd aus-

gehende Reiz auf die Umgebung duBerst gering ist. Das Lungengewebe zeigt keine nennenswerten
entziindlichen Verdnderungen (klinische Symptomlosigkeit des Primiaraffektes).

besprechen. Wenn wir von den verschieden stark entwickelten lymphogenen
Tuberkeln dieser Region absehen, die sichtlich einen ProzeB fiir sich darstellen
und zweifellos durch die Ansiedlung verschleppter Bacillen verursacht sind und
damit als Beweis fiir den tatsidchlichen Abtransport von Virus auf diesen Wegen
sehr bedeutsam sind, so enthalten diese entziindlichen Bildungen nichts mehr,
das ohne Kenntnis der raumlichen Beziehung zu einem Primérkomplex sich als
,,spezifisch tuberkulos® ansprechen lieBe. Die Bindegewebsstringe bestehen
aus einem lockeren, etwas gequollenen, maflig lymphocytar infiltrierten Binde-
gewebe, das neben den Lymphocyten junge Fibroblasten und mehr oder weniger
reichlich grole rundliche, lymphocytoide protoplasmareiche Zellen enthélt.
Diese letzteren Zellen zeigen nicht selten die wesentlichen Eigenschaften der
MarscHALKOschen Plasmazellen, doch finden sich viel haufiger grofle mono-
nucledre Zellen ohne die typische Basophilie und ohne deutliche juxtanucledre
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Vakuole. Eosinophile Zellen habe ich an diesen Stringen nur da in deutlicher
Zahl gesehen, wo auch das umgebende Lungengewebe pneumonisch erkrankt
war und zahlreiche eosinophile Zellen enthielt. Eine sehr wichtige Eigenschaft
ist dagegen die starke Vascularisation dieser Bildungen. Sie unterscheidet sich
damit sehr auffillig von dem Tuberkel und seinen Derivaten.

Durch diese Eigenschaften charakterisieren sich diese Verdnderungen als
Folgen einer chronischen entziindlichen Reizung, die sich histologisch von den
eigentlich tuberkulisen Veranderungen s. str. weitgehend unterscheiden, eine
Konstatierung, auf die ich im Hinblick auf den spiter zu gebenden Versuch
einer genetischen Erklirung Wert legen mochte. Den gleichen Charakter einer
unspezifischen allgemein entziindlichen Verdnderung bieten die aufgefundenen
Begleitbronchitiden in dem gleichen Gebict, ebenso auch die dem klinischen
Bilde des Hiluskatarrhs zugrunde liegenden bronchitischen Verinderungen der
groflen Stamme im Hilusgebiet. Sie sind also ebenfalls nur durch den zeitlichen
und rdumlichen Zusammenhang mit dem Primirkomplex als durch diesen
hervorgerufen und zu ihm gehérig zu erkennen. Auch die diffuse Bindegewebs-
entwicklung im Hilus und bei der Periadenitis zeigt diesen Bau. Die Periadenitis
unterscheidet sich dadurch von den perifokalen Wucherungsvorgiingen, die sich
um einen priméren Tuberkel auch noch innerhalb der gefafllosen Zone einstellen.
Man sieht also, dal3 mit der Entfernung von dem Entziindungskern im TENDELOO-
schen Sinne der ,spezifisch tuberkulose™ Charakter der entziindlichen Verinde-
rungen abnimmt und daf} zuletzt nur mechr ein einziges seiner Hauptkennzeichen
iibrig bleibt, die negative Leukocytotaxis.

IYV. Histogenese des primiren Komplexes.

Fir die Histogenese der primiren tuberkulésen Verinderungen kommen
nach dem Gesagten schon die drei Prozesse in Betracht, um deren Vorrang
oder doch gegenseitige Wertung heute noch diskutiert wird, erstens die alterativen,
zweitens die exsudativen und drittens die proliferativen Vorginge.

Wir kénnen den Zusammenhang der fiir die tuberkulése Proliferation spezi-
fischen Vorginge mit den beiden erstgenannten Prozessen vielleicht dadurch
unserem Verstindnis ctwas niherriicken. dal wir zuniichst — unter Vorbehalt
der nétigen spiteren Korrektur — den beiden ersten als vorwiegend toxischen
Wirkungen? den dritten als vorwiegende Fremdkérperwirkung gegeniiberstellen 2.

Die toxische Komponente verursacht bei nicht iiberstarker und nicht
zu plotzlicher Einwirkung die entziindliche Quellung der Bindegewebselemente
und den raschen kolliquativen Untergang der iibrigen Gewebsbestandteile.

! Es ist vielleicht nicht unwichtig. fir die nun folgende Darstellung darauf hinzuweisen,
daB fiir dic Tuberkulose bisher nur das Vorhandensein von Endotoxinen nachgewiesen
werden konnte; d. h. also Toxine treten nur da auf, wo Tuberkelbacillen zugrunde gegangen
sind.

* Eine derartige Unterscheidung ist schon vielfach versucht worden. so auch in den
beriihmten Referaten von Bavmcarten und Orri in der Verhandlung der deutschen
pathologischen Gesellschaft 1901, ohne dafl doch die Trennung bisher véllig gelungen wiire.
Auch das hier folgende ist nur als Beitrag zur Losung dieser Aufgabe anzusehen und als
Hinweis auf die Bedeutung ihrer Lésung fiir das nihere Verstindnis der histologischen
Bakterienwirkung. Dic hier auf Girund meiner Beobachtungen gegebene Darstellung schlieBt
sich sehr nahe der Auffassung OrTHx an. mit den aus der Beriicksichtigung der Stadien der
Tuberkulose sich ergebenden Modifikationen.

6%
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Erst bei langerer oder sich nach und nach steigernder Einwirkung werden unter
den genannten Bedingungen auch die zunichst noch wuchernden Bindegewebs-
elemente nekrotisch (verkasen). Bei sehr starker und namentlich plotzlicher,
stofweiser Zunahme der Giftwirkung tritt dagegen eine sofortige oder doch
ungemein rasch auftretende totale Nekrose kisigen Charakters aller Gewebs-
bestandteile gleichzeitig ein. Es gibt demnach zwei Arten der Verkisung:

1. die direkte an totale Verkisung ohne wesentliche Umformung der fizen
Gewebe und

2. die indirekte Verkdsung nach vorheriger epithelioider Um-
formung des befallenen Gewebes.

Die Fremdkoérperwirkung 16st die auffallige spezifische Wucherung der
fixen Bindegewebszellen aus. Sie sefzt also eine organisatorische Erregung. Wir
sehen auch tatséchlich eine weitgehende Analogie dieser tuberkulosen Bildungen
mit reinen nichttoxischen Fremdkoérperwucherungen. Sie kommen schon bei
der primédren Tuberkulose in zwei Formen zur Beobachtung, einmal als Reak-
tion auf relativ wenige, zunichst vielleicht sogar einzelne Bacillen?!, ihr Produkt
ist das knétchenféormige Granulom. Die zweite Form ihres Vorkommens
ist die als Folge eines Reizes durch abgestorbenes Gewebe. Ihr Produkt ist
die sekundéare Abkapselung durch junges Bindegewebe ganz analog
der Abkapselung nichtléslicher Fremdkorper.

Beide Arten von Prozessen, die rein toxische und die Fremdkérperwirkung
kombinieren sich in jedem Fall auf das mannigfaltigste untereinander und mit
allen sekunddren Reizungs- und Erregungsarten. Die toxische Endwirkung
(Verkasung) kann, wie erwahnt, der Wucherung vorausgehen oder erst an ihrem
Produkt — dem epithelioiden Gewebe — nachfolgen. Wenn man genauer ana-
lysiert, sind aber beide Prozesse stets gleichzeitig vorhanden. Nur bei den ganz
raschen direkten Verkasungen kann es zweifelhaft bleiben, ob eine Wucherung
einzelner bindegewebiger Elemente vor der Verkiasung ganz ausbleibe. Ich habe
das allerdings nie direkt beobachten kénnen. In den Randschichten verkisender
Gebiete fand ich stets junge Fibroblasten. Wohl aber kann die Bildung eines
zusammenhingenden Gewebes aus solchen neugebildeten Zellen — Epithelioid-
gewebe — fehlen, weil die Nekrose zu rasch auf die erste Einwirkung folgt 2. Dze
direkte Verkdsung sieht man immer im Zentrum des Primdraffektes in der Lunge,
sonst hauptsichlich bei den spdter zu schildernden plotzlichen Verkdsungen der
generalisierenden Tuberkulose, ber denen im Kdse noch oft schattenhaft die Con-
turen aller abgestorbenen einzelnen Gewebsbestandteile erkannt werden konnen.
Man kann dann mit volliger Sicherheit feststellen, daf3 eine Umbildung zu Epi-
thelioidgewebe vor der Verkdsung micht stattgefunden hat.

Besonders schwer zu entwirren wird dieser Komplex von Prozessen, der zur
Bildung tuberkuléser Herde fiihrt, dadurch, dafl wir annehmen miissen, daf3
es neben der Fremdkorperwirkung des Tuberkelbacillus mit ihren typischen

1 Vgl. die experimentellen Untersuchungen von JogsT. Nach den Beobachtungen an In-
jektionsquaddeln w. . konnen auch die dispersen sog. Losungen von Bacillenbestandteilen die
gleiche Wirkung haben.

2 Ebenso ist es zu erkldren, wenn bei kidsigen Pneumonien, also einer starken Toxin-
wirkung, trotzdem auch zahlreiche Bacillen gefunden werden. Bei der gleichzeitigen An-
wesenheit und Wirkung groBer Toxinmengen hat der Bacillus keine Zeit als Corpusculum
auf das befallene Gewebe einzuwirken. Sie ergeben sich durch Aspiration nekrotischen und
erweichten Materials, das meist Endotoxine und Bazillen zugleich enthalten wird.
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Folgen (Epithelioidgewebe und Riesenzellen) auch eine rein toxisch bedingte
Gewebswucherung tuberkuloser Atiologic gibt. Als solche glaube ich bis auf
weiteres die perivasculare Bindegewebsquellung und -wucherung rechnen zu
miissen, die sich in dem Gebiet zwischen Primérherd und regionarer Hiluspartie
ausbildet. Sie ist in allen Eigenschaften rein toxisch entziindlich, ohne Fremd-
korperwirkung und mull wohl auf eine langdauernde Reizung und allgemeine
Schiadigung dieser notwendig von Toxin durchstromten Gebiete (Lymphscheiden
der Getilie) zuriickgefithrt werden. Sie enthéilt da, wo sie typisch ausgebildet
ist, weder die Fremdkorperkomponente, noch zeigt sie die negative Angiotaxis.
Diese Entziindungsprodukte sind im Gegenteil auflergewohnlich reich vas-
kularisiert. Nur in ciner Beziehung verhilt sie sich noch dem Tuberkel analog,
das ist im Fehlen einer leukocytéiren Infiltration. Diese Entziindung ist also
negativ leukocytotaktisch, ebensogut wie alles ,histologisch spezifisch Tuber-
kulose'". Lymphocytire Infiltration gehirt dagegen in wechselndem, wenn auch
meist geringem Grade zum Bilde dieser Verdnderungen.

Bei den Driisenverianderungen mischen sich die Fremdkorperwirkung (Gra-
nulie) und eine rein toxische Bindegewebsbildung. Wir haben dabei zunichst
die schwielige Periadenitis zu erwédhnen, die sich durch ihr Fehlen von zusammen-
hingenden Fremdkorperwucherungen und Riesenzellen usw. und durch die
starke Vascularisation noch als reine Fernwirkung des echt wasserloslichen Toxins
zu erkennen gibt. Schon in den Randzonen des Driisentuberkels mischen sich
die beiden Prozesse aber in schwer auflésbarer Weise. Die Wucherung, die
zur Bildung des innersten Kernes des Tuberkels fiihrt, lauft stets deutlich nach
dem Typus der Fremdkorperwirkung ab. Dieser Kern ist aber von einer Wuche-
rungszone umgeben. die mindestens zum Teil toxisch ausgelost ist. Als solche
mochte ich vor allem die starke Bindegewebsbildung in der Peripherie abheilender
Tuberkel und Kischerdechen ansprechen. Sie ist allerdings auffallend hiufig
bis weit nach aullen gefilllos und stellt sich damit wieder nahe zur Bildung
von Epithelioidgewebe. Andererseits steht sie aber mit der typischen Periade-
nitis vielfach in dircktem rdumlichen und kausalen Zusammenhang. So finden
wir bei wenig ausgedehnten Prozessen die Periadenitis nur da, wo der tuber-
kulose Herd an die Oberfliche der Driise heranreicht.

Es ist aber auch nur selbstverstindlich, dall bei der Tuberkelbildung sich
entweder sofort oder doch sehr bald neben der Fremdkérperwirkung auch
toxische Wirkungen crkennen lassen. Die tuberkulsse Epithelioidzelle ist ge-
quollen, zeigt also cine krankhafte Storung des osmotischen Gleichgewichts
und ist demnach als toxisch geschidigt anzusprechen. Die anderen, fiir das Gift
also empfindlicheren Zellarten verfallen im Bereich der tuberkulésen Fremdkérper-
wucherung einer raschen Kolliquationsnekrose, auch das Epithelioidgewebe
selbst zerfillt frither oder spiter unter der Form der Verkisung einer toxischen
Nekrose. Alles das zeigt. dafl es sich bei der Tuberkelbildung (des primiren
Komplexes) nirgends um cine reine Fremdkérperwirkung handelt, sondern
um die Wirkung cines Fremdkorpers, dessen toxischer Einfluf3 sich allméhlich zu
immer steigender Stéirke entfaltet, zweifellos durch die fortgesetzte Wucherung
der eingeschleppten Bacillen und das steigende Freiwerden toxischer Stoffe.

Starke und plétzliche Tuberkulotoxinwirkung ergibt also gleichzeitige Ver-
kiisung aller Gewebsclemente. Schwache lit im Entziindungskern die durch die
Bacillen ausgeloste Fremdkorperkomponente zuerst noch im Proze3 mitwirken
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Veranderungen der Umgebung, die die Fremdkorperkomponente dort nicht und
fiihrt erst bei langerer Dauer der Einwirkung zu chronisch entziindlichen enthalten,
wo nur Toxin und nicht Bacillen in diese Gewebsterritorien hineingelangen.

Diese, wie mir scheinen will, berechtigte begriffliche Trennung zweier stets
eng kombinierter Prozesse wirft nun auch Licht auf die Genese der sonst so
schwerverstiandlichen Abkapselungsvorgdnge. Sie vermag uns das Neben-
einanderbestehen von abgekapselten, sich abkapselnden und fortschreitenden
tuberkulosen Herden, das der Auffassung dieser ,,Heilungsvorginge* als Aus-
druck einer Immunisierung des gesamten Organismus bisher unauflosbare
Schwierigkeiten bereitet hat, bis zu einem gewissen Grade verstandlich zu
machen. Wir sehen ja oft in ein und derselben, manchmal geradezu winzigen
Gewebspartie alle Stadien dieser Abkapselung nebeneinander, und zwar sowohl
in Organismen, die unter der Erkrankung nicht irgendwie erkennbar leiden,
wie in solchen, die dem Fortschreiten der tuberkulosen Erkrankung selbst
erliegen. Um eine durchgreifende allgemein sich zeigende Immunitatserschei-
nung als Grund dieser Abkapselungsprozesse kann es sich demnach sicher nicht
handeln; auch eine rein cellulire Immunitiat kann nicht die Ursache sein. Denn
daB von zwei nebeneinanderliegenden gleichartigen Zellkomplexen der eine im-
mun sein soll, der andere nicht oder gar vielleicht disponiert, ist doch eine recht
prekidre Annahme.

Diese Erklirungsschwierigkeiten lassen sich umgehen, wenn wir neben der
formalen Trennung der beiden Hauptprozesse auch Unterschiede in ihrem zeit-
lichen Ablauf auffinden konnen. Wie bei allen wissenschaftlichen Erklarungen
ist dabei im Auge zu behalten, dall jede derartige Losung nur eine vorlidufige,
fiir das gerade vorhandene Wissen giiltige, sein kann und dafl ihre dauernde
Korrektur an der Hand dieses vorhandenen und des zu diesem Zweck noch zu
beschaffenden Materials eine der Hauptaufgaben der Wissenschaft ist.

Eine Erklirung der Vorginge bei der Abkapselung und dadurch bedingten
Heilung der Tuberkulose scheint mir auf folgende Weise moglich zu sein: Die
Zeit, die bis zum Eintritt der Reaktion verstreicht, zeigt sich bei jeder Reiz-
folge am Organismus in einer typischen Weise von der Reizstirke abhingig.
Auf den starken Reiz folgt rasch eine starke Reaktion, auf den gleichartigen
schwachen aber langsam eine schwichere, dadurch oft auch qualitativ scheinbar
ungleiche Wirkung. Aus zahlreichen Beobachtungen, vor allem iiber die In-
kubationszeit, wissen wir, dal diese Verhéltnisse auch fiir die Entwicklung
der infektiosen Prozesse zutreffen. Fiir die unmittelbaren Folgen der Reizwirkung
durch das tuberkulése Virus haben wir oben zwei Moglichkeiten unterschieden.
Erstens den qualitativ und quantitativ starken Reiz mit rasch eintretender
totaler Nekrose aller Gewebsbestandteile am Wirkungsort, zweitens den schwa-
chen Reiz mit der teilweisen Nekrose der Gewebselemente und dem Hervortreten
der Fremdkérperwirkung als einer im wesentlichen vielleicht physikalischen?!
Reaktion auf das Eindringen der Bacillen. Das sind also die mehr oder weniger
unmittelbaren Reizfolgen am Wirkungsort. Ist nun mit TENDELOO anzunehmen,
daB in der Umgebung des Entziindungskernes die Reizstirke mehr oder weniger
allmihlich abnimmt, so miissen wir auch annehmen, daf3 in dieser Umgebung
erst nach und nach die Wirkungen einer geringeren Reizung sich entwickeln.

1 BauMGARTEN (loc. cit.) gebraucht fiir diese Art der supponierten Einwirkung den sehr
anschaulichen Ausdruck des ,,taktilen Reizes‘.



Die primare Lungentuberkulose des Menschen. 87

Wir haben gesehen, dal} eine linger dauernde rein toxische Einwirkung
zu den geschilderten chronischen, allgemeinentziindlichen Kongestions- und
Wucherungsvorgingen fiihrt, die sich histologisch nicht mehr mit Sicherheit
von anderen chronischen Reizfolgen unterscheiden lassen. Wenn also ein Tuberkel
sich nicht allzu rasch entwickelt, so mul} er sich allmihlich mit einer d4hnlichen
Zone entziindlicher Reaktion umgeben. Sie kann sogar nur da fehlen,
wo die seit der Erstansiedlung verflossene Zeit dazu noch nicht
ausreichte, wo also die Inkubationszeit dieser histologischen Ver-
anderung noch nicht abgelaufen ist oder wo der Tuberkel so
rasch wichst, dafl diese spiateren Reizfolgen von denen der wach-
senden Bacillen- und Toxinproduktion iberholt werden, wo also
die partielle oder totale Nekrose ihr zuvorkommt. Sie kann ferner dann fehlen,
wenn die Giftempfindlichkeit unter den zur Auslésung dieser Vorginge aus-
reichenden Schwellenwert absinkt.

Der auslosende Reiz wird dabei also als ein einheitlicher gedacht. Die Ab-
kapselung ist dann cin notwendiges Glied in den auf ihn antwortenden Prozessen,
das nur zeitlich mit den {ibrigen interferiert, sie hat aber gar nichts zu tun mit
Giftfestigkeit oder sonstigen Immunititserscheinungen, sie ist im Gegenteil als
ein Zeichen einer crhaltenen Giftempfindlichkeit aufzufassen.
Was wir zu ihrer Erklirung benotigen, ist nur die Annahme einer Diffusion von
Gift iber das Entziindungszentrum hinaus und eine gute Antwortfahigkeit
auf die damit gegebene Toxinwirkung, und zwar auch auf relativ starke Verdin-
nungen dieses Giftes, zwei Annahmen, von denen die erste stets gemacht wird
und die zweite zum mindesten fiir die Zeit nach der Entwicklung der ersten
Erscheinungen des priméiren Komplexes mit unscerem sonstigen Wissen in guter
Ubercinstimmung steht.

Diese Erklirung gewinnt an Tragweite und an Uberzeugungskraft durch
die Tatsache, dal} alle die geschilderten Wucherungsvorginge weitaus am deut-
lichsten sind in der Zeit der priméaren Tuberkulose, dafl sie unter dem Einfluf3
einer intensiven Generalisation deutlich ihren Typus andern und dalB sie in
sicher spaten Manitestationen nach und nach zuriicktretenl.

! Sehr instruktiv fiir die teleologische Beurteilung des Lebendigen ist die Kombination

einer rein mechanisch- und chemisch-kausalen Ursachenreihe mit einem typischen teleo-
logischen Endeffekt. Mit dieser Annahme gelingt es also, eine scheinbare Zweckreihe — den
ProzeB der Abkapselung — von aller teleologischen Kausalvorstellung zu befreien, und so
den crhaltungsmiBigen Erfolg derselben unserem kausalen Verstindnis nahezubringen.
Wir schen also cinen biologischen Proze3 ablaufen. ..als ob gleichfalls ein Verstand — wenn-
gleich nicht der unsrige — = ihn willkiirlich zum Zwecke des Endeffektes — hier der Heilung —
hervorbrichte. withrend wir von der anderen Seite her die liickenlose kausale Reihe von
Ursache und Wirkung herzustellen verméogen. Dabei bleibt wie bei allem Organischen die
teleologische Wertung des Prozesses von der kausalen Erklirung unberiihrt. Fiir den
Organismus hat der Vorgang die Bedeutung ciner Erméglichung, sich des eingedrungenen
Giftes zu erwehren dadurch. daBl es lokal mehr oder weniger unschidlich gemacht wird.
Vol B Kaxt, (Kritik der teleologischen Urteilskraft', ein viel zu sclten studiertes und
verwendetes Werk. das fiir den Biologen ungleich wichtiger ist als die etwas bekanntere
» Kritik der reinen Vernunft.” Auch die moderne Biologic vermag die hier von KanNT ge-
gebenen Grundlagen nicht zu enthehren und wird aus ciner eingehenden Verwendung der-
selben nur den griBten Nutzen ziehen kinnen. In der .. Kritik der teleologischen Urteils-
kraft™ gibt Ka~NT dic hier am ecinzelnen Objekt vegebene Lisung einer oft als unlosbar
bezeichneten Aatinomic in prinzipieller Darlegung.
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Wir kommen also zu dem Resultat, dafl in der Zeit der Entwicklung
des primiren Komplexes eine ausgesprochene Toxinempfindlich-
keit des befallenen Organismus besteht, die bei langsamer Ent-
wicklung des Krankheitsprozesses — also, wie wir aus der experimen-
tellen Forschung wissen, bei quantitativ oder qualitativ ,leichter* Infektion —
zu ausgedehnten histologisch erkennbaren Fernwirkungen all-
gemein entziindlicher Natur in den von Toxin durchflossenen
oder mit ihm imbibierten Gebieten fiithrt. Dieses Resultat lie sich,
wie gezeigt, nur gewinnen und begriinden durch eine eingehende Analyse aller
makroskopischen und histologischen Verdnderungen. Es war nétig, alles Ge-
sehene bis in das kleinste, wenn nur irgend gesicherte Detail zu verfolgen, um
ein moglichst vollstindiges Gesamtbild zu erhalten. Das gewonnene Resultat
zeigt sich aber als unentbehrlich fiir das Verstdndnis des anscheinend so regel-
losen Verhaltens der menschlichen Tuberkulose und rechtfertigt damit wohl
nachtraglich die Ausfiihrlichkeit der gegebenen Schilderungen, denn die hier
geschilderte Art der Reaktion ist der primaren Tuberkulose
eigentiimlich. Sie gestattet die Diagnose einer zum primidren Komplex
gehorigen Verdnderung auch dann noch, wenn die Tuberkulose sich im Laufe
von Jahrzehnten beliebig stark ausgebreitet und unter der einen oder der anderen
Form zum Tode des befallenen Organismus gefiihrt hat. Das kann nur dann
der Fall sein, wenn Histologie und Histogenese der spateren tuberkulésen Mani-
festationen uns anderweitige, deutlich differente Formen und Prozesse ergeben,
was in dem 2. Teil dieser Arbeit des naheren gezeigt werden soll.

IT. Teil.

Lungenerkrankungen bei generalisierter Tuberkulose
und isolierte Phthisen.

Kapitel III.

Lungenerkrankungen bei generalisierter Tuberkulose.

Die isolierte primare Lungentuberkulose ist, wie wir gesehen haben,
charakterisiert durch einen typisch gebauten Primérherd und zeigt auller diesem
stets noch eine direkt von ihm abhingige, rein lymphogene Ausbreitung aus-
schlieBlich in dem Teil der Lymphbahn, der zwischen Primirherd und der
nichstgelegenen Einmiindung des abfilhrenden Lymphstromes in die Blut-
bahn gelegen ist. Es ist also ein enges Stromgebiet allein befallen. Der ganze
iibrige Organismus wird, wenigstens bei der iiblichen Sektionstechnik, frei
von tuberkuldsen Verdnderungen befunden. Dieser ersten Hauptgruppe wollen
wir als zweite Hauptgruppe unter der Bezeichnung Lungenerkrankungen
bei generalisierter Tuberkulose alle die Befunde gegeniiberstellen, bei
denen sich neben einer tuberkul6sen Lungenerkrankung — sei sie nun primér
oder nicht — auch noch tuberkulése Verdnderungen in anderen Stromgebieten
des Lymph- und Blutgefiflsystems finden lassen. Diese Art der Gliederung
ist uns durch die Beschrinkung auf die Schilderung der tuberkulésen Lungen-
erkrankungen auferlegt. Auch fiir die primire Tuberkulose mufliten wir uns
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hier auf die Schilderung der pulmonalen Primérinfektionen beschréanken, und
die Extrapulmonalen, dic im grofien und ganzen nach den gleichen Gesetzen
ablaufen, unberiicksichtigt lassen. Auch auf dem Gebiet der generalisierten
Tuberkulose sollen hier nur diejenigen Fille behandelt werden, bei denen Ver-
anderungen im Gebiet des kleinen Kreislaufes vorhanden sind. Ebensowenig
wie fiir die primére Tuberkulose wird dadurch der ganze Kreis der Erscheinungen
erfaBt. Auch fiir diesc Gruppe gilt aber. dall die Beteiligung oder Nichtbeteili-
gung der Lunge keinen prinzipicllen Unterschied fiir den Ablauf bedeutet.

Je nach der Art der Lungenerkrankung und der Generalisation la3t sich
diese sehr umfangreiche zweite Hauptgruppe in eine Anzahl von Untergruppen
abteilen.

1. Ubergangsformen zwischen isolierter primiirer Lungentuberkulose und solcher
mit einer von ihr ausgehenden Generalisation.

Die primaren Tuberkulosen zeigen sich. wie es der Natur der Sache nach auch gar nicht
anders sein kann. durch Ubhergangsformen mit der generalisierten Tuberkulose verbunden.
Eine solche Ubergangstorm. die noch zur primaren Tuberkulose gerechnet werden darf,
ist in Fall Nr. 67 meines Materials gegeben. Das 43 ;jahrige Kind G. W. lag wegen Rheu-
matismus acutus und Vitium cordis in der Universitatskinderklinik, starb an Herzinsuffizienz.
Bei der Sektion (Sekt.-Prot. 718/11) fand sich ein Konglomerattuberkel im rechten Ober-
lappen mit miliarer Aussaat in der Umgebung. Der etwa bohnengroBe Kascherd sitzt
subpleural an der Oberfliche des Oberlappens nahe der Interlobarfurche. Die Pleura dariiber
ist verdickt. mit zahlreichen kleinsten Knotchen bedeckt. Die Driise des zugehorigen
Hauptbronchus ist mandelgro3. total verkast. Die Verkdsung reicht bis an den Knorpel
des Bronchus heran. Eine stirkere in die Augen fallende Bindegewebsentwicklung in der
Region zwischen Sinus und Primérherd ist makroskopisch nicht beobachtet worden.

Der Priméaraffekt in der Lunge erweist sich nach dem Elastinpraparat
mit Sicherheit als sekundar abgckapselter pneumonischer Herd mit zahl-
reichen Resorptionstuberkeln an seiner Peripherie. AuBlerdem finden sich in
der etwas weiteren Umgebung des Herdes perivasculdar liegende Knoétchen, die im Innern
nirgends Spuren von elastischen Fasern enthalten und meist durchgangigen Gefaflen an-
liegen. Einzelne groBere GefaBe der Umgebung sind bei unveranderter
Intima vollstindig von einem Kranz adventitieller Tuberkel umgeben.
Einige, dicht dem Priméiraffekt anlicgende GefaBle sind verkiast. Auch das Innere des Herdes
enthalt an mehreren Stellen verkaste GefaBe. die als solche noch an der Begrenzung durch
elastische Fasern gut kenntlich sind.

Bei der GroBle des Primérherdes ist es nicht wunderlich. da man in seinem Innern
auch einen Bronchiolus antrifft. der in toto verkast ist. Aus dem Aufbau des Herdes geht
aber ohne weitcres hervor. dall er alle Bestandteile des Lungengewebes ergriffen hat, daB3 es
sich also um ecinen kontinuicrlich nach allen Seiten wachsenden Knoten handelt. der nicht
irgendeinen vorgebildeten Weg bei seinem Wachstum beniitzt. Die rundliche Form wird
z. B. auch gegen die Pleura hin cinigermallen gewahrt.

Der priméare Sitz laBit sich bei der GroBe des Herdes nicht mehr sicher beurteilen. Es
kommen dafiir alle Bestandteile des respirierenden Parenchyms und des Bronchialbaumes
bis etwas iiber den Bronchiolus respiratorius hinauf in Betracht.

An einer Seite lchnt sich der Primirherd an ein Interlobularseptum an, das sich ganz
in der frither beschricbenen Weise verbreitert und von jungem gequollenem Bindegewebe
angefiillt zeigt. Dicse Verbreiterung zieht sich sowohl vom Primérherd gegen die Lunge hin,
wie auch nach aullen gegen die Pleura hinauf. In einem querlaufenden anschlieBenden
Interlobularseptum licgen perlenschnurartiz dicht nebeneinander mehrere knapp miliare,
im Zentrum verkiste. an der Peripherie fibros umgewandelte Knotchen. An einigen Stellen
fallt auf. daB die perivascularen Knotchen besonders stark fibros umgewandelt sind. An
einem Bronchus licgende Knotchen sind dagegen wieder wesentlich frischer.  Sie liegen
hier in der Tunica propria.
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Der Primirherd ist von einem im vaN GIESON-Priparat sich noch rotfirbenden Faserzug
mit zerfallendem Kernmaterial durchsetzt, enthélt an einer Stelle sogar noch blutfiihrende
GefiBe, die in einem dichteren Balken absterbenden Bindegewebes liegen. Die Kapsel
besteht aus dem gleichen, in den innersten Lagen nekrotisierenden, nach
vAN GiesoN sich rotfirbenden Fasermaterial, in dem zahlreiche schrump-
fende Riesenzellen eingesprengt sind. Die makroskopisch besonders bemerkbaren
Knétchen unter der Pleura sitzen in dem gewucherten Bindegewebe derselben. Sie sind
ebenso wie die perivasculiren Knétchen groéBtenteils fibrés umgewandelt, haben einen
schmalen wuchernden, lymphocytér infiltrierten Saum. Die anliegenden Alveolen sind ohne
Reizung. Das iiber ihnen liegende gewucherte Bindegewebe der Pleura ist stark vasculari-
siert, hyperamisch, zugweise lymphocytér infiltriert.

Sowohl der Primirherd als die sekundiren Knétchen liegen auffillig
reizlos im Lungengewebe. Teilweise haben sie einen schmalen, lymphocytir infil-
trierten, gefiBhaltigen Hof, in dem dann spaltférmig verengte Alveolen mit kubischem
Epithel und verdickten Alveolarsepten aber ohne Exsudation liegen. Die umgebende
Lunge ist frei von Verinderungen. An manchen Stellen siecht man auch, daB einzelne
frischere Partien mit Riesenzellen einem sonst fibrés umgewandelten Tuberkel auBen an-
liegen, so daB also nach einer Abkapselung noch ein stellenweises Weiterwuchern statt-
gefunden haben muB. An den Stellen, wo Lunge an frischeres epitheloides Gewebe an-
grenzt, trifft man eine miBige Desquamation von Alveolarepithel in den dicht anliegenden
komprimierten Alveolen, deren Epithel vielleicht etwas gequollen, aber nicht wesentlich
gestort ist.

Wir treffen also hier eine im Bindegewebe in der Umgebung des Primér-
herdes wuchernde knétchenférmige Tuberkulose, die sich iiberall da lokali-
siert, wo wir bei den abheilenden Formen die diffuse Bindegewebsentwick-
lung angetroffen hatten. Sehr auffillig ist ferner, bei diesem jedenfalls nur ganz
langsam fortschreitenden Fall, dafl diese im Bindegewebe sich entwickelnden Tuberkel
nur einen sehr geringen Reiz auf ihre Umgebung ausiiben. So hat z. B. eines der Knétchen
einen anliegenden Bronchus arrodiert, das Epithel an allen iibrigen Stellen dicht nebenan
ist dabei erhalten und in gutem Zusammenhang.

Die regionire Lymphdriise zeigt in jeder Beziehung die von den friitheren Fillen her
bekannten Veridnderungen, d. h. also teils durch Konfluenz einzelner Tuberkel entstandene,
zackige, kompakte Kiseherde bis iiber LinsengroBle, gut abgekapselt, teils zahllose
kleinere Tuberkel in der ganzen Driise verstreut, zum gréBten Teil in bindegewebiger Um-
wandlung. Die Driisenkapsel ist von der Verkisung nirgends mit Sicherheit iiberschritten,
doch findet sie sich iiberall durch die schwielige Periadenitis mit dem umliegenden Binde-
gewebe verwachsen. Der Randsinus ist auf weite Strecken vollkommen zerstért. In der
angrenzenden Lunge finden sich perivasculire Bindegewebsziige mit eingelagerten Miliar-
tuberkelchen. Das Hilusbindegewebe ist sehr stark gewuchert, enorm hyperimisch und
gefaBreich, enthilt ebenfalls eingestreute groBtenteils fibrés umgewandelte Miliartuberkel.
Die schwielige Periadenitis zieht sich bis an den Bronchus. Auch hier ist die Lunge selbst
aber sonst reizlos und die Miliartuberkel sind in ihrem Auftreten an die binde-
gewebige Wucherung und ihre direkte Umgebung gebunden.

Andere Lymphdriisen enthalten bis klein bohnengroBe abgekapselte Kiseherde.

Eine weitere wohl nicht direkt in die Abflubahn eingeschaltete Driise enthilt einzelne
fibrés umgewandelte, zum Teil geschrumpfte Tuberkel, auBerdem zeigt sich aber das Pulpa-
gewebe hochgradig rarefiziert, so daBl stellenweise fast nur ein System weiter, von einem
losen Netz ausgespannter Retikulumzellen erfiillter Sinus zuriickgeblieben ist, ein hochst
auffilliges Bild. Man wird annehmen diirfen, daB es sich hier um eine nicht direkt in den
abfiihrenden Lymphweg eingeschaltete Lymphdriise handelt, die auf kollateralem Wege
nur wesentlich weniger infektioses Material zugefiihrt erhielt als die regioniren Driisen
selbst. Die Veranderungen diirfen, da gleichzeitig chronisches Lungenédem vorhanden war,
vielleicht zum Teil auf diese Stauung bezogen werden, obwohl sie durchaus nicht in allen
Hiluslymphdriisen angetroffen wurden. Wir werden aber im Verlauf der Untersuchungen
noch sehen, daf3 4hnliche Verinderungen unter einem méfigen, aber langanhaltenden tuber-
kulésen Reiz 6fters auch ohne Stauung in kollateral beteiligten Lymphdriisen beobachtet
werden.

Die miliare Aussaat in der Umgebung des Primiraffektes, die hier schon makroskopisch
nachweisbar war, ist also zwar wesentlich deutlicher, hilt sich aber doch ganz im Rahmen
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der friiher beschriebenen lvmphogenen Aussaat um den Primarherd. Ganz besonders auf-
fallig und unverkennbar ist auch hier wieder die Zusammengehoérigkeit von adventitieller
und interlobulirer, sowie subpleuraler Bindegewebswucherung und lymphogener Aussaat.
An manchen Stellen ist cine Kette von lvmphogenen Tuberkeln an die Stelle der friiher
beschriebenen Bindegewebswucherung getreten. Diese beiden Prozesse gehéren also wohl
auch genetisch zusammen. Hier ist eine stirkere Atelektase nirgends beobachtet worden.
so daB} in diesem Falle die Atelektase als mitwirkende Ursache nicht nennenswert wirksam
gewesen sein kann.

Wir diirfen demnach diesen Fall wahrscheinlich noch als primare Lungentuberkulose
ohne eigentliche Generalisation. aber mit sehr starker lymphogener Ausbreitung in der
Umgebung des Priméirherdes und auf den Abfuhrwegen der Lymphe betrachten. Sichere
hiamatogene oder bronchogene Verinderungen tuberkuléser Natur konnten auch in der
Lunge nicht aufgefunden werden. hitten aber wohl nicht mehr lange auf sich warten lassen.

2. Geringfiigige chronische himatogene Generalisation.

Wie vorsichtig man aber mit der Annahme einer reinen priméren Lungen-
tuberkulose sein mul}, zeigt Nr. 48 meines Materials.

Nr. 48. Das Kind M. F.. 3 Jahre alt. ohne tuberkulése Aszendenz. wird am 11. Mirz
1915 mit Crouphusten. sowie Augen- und Nasendiphtherie aufgenommen, stirbt noch in
der folgenden Nacht an Herzschwache.

Die Sektion ergab, abgesehen von den diphtheritischen Verdnderungen, die schon
klinisch erkannt worden waren, bronchopneumonische Herde in den nach hinten gelegenen
Teilen der rechten und der linken Lunge. Dilatation des Herzens, parenchymatose Degene-
ration des Herzmuskels. der Leber und der Nieren. Milzschwellung. Status thymolym-
phaticus.

Die Lunge, die mir als — wahrscheinlich nicht tuberkuléses — Vergleichsobjekt iiber-
lassen worden war, zeigte bei der Zerlegung in feine Schnitte im linken Oberlappen
die beschriebenen typischen Bindegewebsziige und zahlreiche kleine Kalk-
herde, sowie grioBBere Kalkeinlagerungen in einer hierzu regionaren Hilus-
driise und in der Bifurkationsdriise.

Der mikroskopische Befund zeigt hier einiges Neue. Die Bindegewebswucherung der
Lunge ist allerdings ganz cbenso wie bei den frither beschriebenen Fillen, zeigt sich diffus
im Hilusgebiet, vorwiegend perivasculir und an die gré68eren Septen gebunden in der Lunge.
Die zahlreichen kleinen Kalkherdchen, die in das von Bindegewebsziigen durchzogene
Lungengebiet eingestreut sind. zeigen deutliche Beziehungen zu den Bindegewebsziigen
und sind zum Teil als priméare Lokalisationen. zum Teil aber sicher auch als verkalkte
Reste lymphogener Tuberkelchen dieser Gebiete anzusprechen. Die grote Ansammlung
tuberkulésen Gewebes in der Lunge sitzt an der Riickseite des linken Oberlappens. Sie
besteht aus geschrumpften Epitheloidtuberkeln und etwa zehn groBeren, im wesentlichen
abgekapselten zackigen Kisceherden bis zu LinsengréBe. Der grofte Kalkherd im Lungen-
gewebe stellt einen knapp crbsengrofien. nicht ganz regelmaBigen, aber gut abgekapselten,
im allgemeinen rundlichen Knoten dar. Er liegt im Innern des Oberlappens. Sein Inhalt
ist vollkommen strukturlos.

Die im Bindegewebe cingebetteten Bronchien der regioniren Hiluspartie sind zum
Teil wenig oder nicht entfaltet. ebenso kleinere Partien anliegenden Lungengewebes. In
dem atelektatischen Lungengewebe liegen vereinzelte interstitielle, lymphogene ( 7) Tuberkel.
Man trifft aber hier auch in einzelnen Alveolen typische Riesenzellen. Das Alveolarepithel
dieser Alveolen ist nicht mehr erhalten; im iibrigen ist aber keine stirkere Reaktion in der
Umgebung zu sehen.

AuBler diesen uns schon bekannten Veranderungen finden wir hier zum erstenmal
Tuberkel in der Schleimhaut der gréBeren und kleineren Bronchien, die nur zum Teil in der
Tunica propria im bindegewebigen Anteil licgen, zum Teil aber auch innerhalb der
Schleimdriisen. Der Bau der Driise ist dabei hochgradig gestort. Die Acini der befallenen
Driise zeigen cin Zuverlusteehen des Epithelzusammenhanges. Verbreiterung. Lockerung
und lymphocytire Infiltration der Septen. Um die gutausgebildeten Riesenzellen liegt nur
schr wenig Epitheloidgewebe. Auch dieses ist locker gebaut. Das Epithel ist an den be-
fallenen Stellen in den schwer verinderten Driisen vollstindig zugrunde gegangen. Die
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Beurteilung der Veranderungen ist dadurch etwas erschwert, daB die Schleimdriisen sich
iiberall infolge der schweren diphtherischen Erkrankung in stirkster desquamativer Ent-
ziindung befinden, ebenso wie die Bronchialschleimhaut.

Auch die Lymphdriisen zcigen einen neuen Typus der Beteiligung insofern, als sich
nirgends groere kompakte frische Kaseherde finden. Die Driisenverdnderungen sind zwar
sehr ausgedehnt, aber sie haben — abgesehen von den Kalkherden des priméiren
Komplexes — nirgends mehr zu groBeren kompakten Kiseherden gefiihrt. Dagegen sind
zahlreiche Lymphdriisen ganz durchsetzt von Epitheloidtuberkeln, die hier groBenteils in
den Sinus zu liegen scheinen, so da3 an manchen Stellen ein der groBzelligen Hyperplasie
entsprechendes Bild entsteht. Diese groBzellige Hyperplasie findet sich nun nicht
nur in den Hilusdriisen, sondern auch in den cervikalen Driisen, und zwar
bis hinauf unter die Tonsille. In der Tonsille selbst hat sich Tuberkulose nicht nachweisen
lassen. Sehr auffallig ist ferner, daB die ebenfalls untersuchte Glandula
sublingualis von Epithelioidtuberkeln durchsetzt ist. Die Lagerung der Tuberkel
ist in der Speicheldriise ganz ebenso wie in den Schleimdriisen. Meist ist in der Umgebung
der Riesenzellen, auch wenn sie klein sind, die urspriingliche Lagerung und Beschaffenheit
der umgebenden Zellen nicht mehr zu erkennen. Sie sind von einem zum Teil in Verfliissigung
begriffenen, zum Teil stark vakuolisierten Zellmaterial umgeben. An einzelnen Stellen findet
man aber doch Riesenzellen mit Sicherheit im Lumen von Driisengidngen.

Diese Beteiligung der Schleimdriisen in den Bronchien und einer Speicheldriise zeigen
also Bilder, die den Gedanken an eine sog. Ausscheidungstuberkulose nahelegen. Jedenfalls
kann man hier nicht mehr von einer reinen Lungen- und Lungenlymphdriisentuberkulose
sprechen, vor allem auch deswegen nicht, weil die Driisentuberkulose bis in Gebiete hinauf-
reicht, die der Lunge nicht mehr regionir sind. Die cervikalen Driisen sind durchsetzt
von zentral verkdsenden, teils frischen, teils fibrés sich umwandelnden Epithelioidtuberkeln,
die schon mit bloBem Auge eine Art Marmorierung der Driise hervorrufen. Die Driisenkapsel
ist entsprechend dem chronischen Charakter und dem Fehlen der groleren Kaseherde
nur geringgradig verdickt. Die zahllosen Tuberkelchen fiillen zum Teil die Sinus aus, zum
Teil sind sie nach ihrer Lagerung nicht mehr mit Sicherheit zu beurteilen. Da wo sie ersicht-
lich in den Sinus liegen, sind sie hiufig lockerer gebaut, als das sonst bei Lymphdriisen-
tuberkeln der Fall ist. Es macht dann den Eindruck, als sei im wesentlichen nur das reti-
kulire Netz in den Sinus gewuchert, ohne daB eine typische Knétchenbildung eingetreten
wire. Uberall findet man zahlreiche eingestreute Riesenzellen. Manche der etwas gréBeren
Tuberkel sind zentralwérts verkist, doch zeigen sie keine Pallisadenstellung in der Rand-
zone; die Zone der Kernfragmente ist schlecht ausgebildet, iiberall sieht man eine
sehr deutliche Einwanderung relativ guterhaltener Lymphocyten in den
Kise hinein.

Die cervikalen Driisen waren bis bohnengroB, rundlich. Entsprechend der geringen
periadenitischen Verinderung, die ihrerseits wieder der ungemein chronischen, nirgends zu
kompakten Kiseherden fithrenden Driisenerkrankung entspricht, waren die Driisen auf der
Unterlage nirgends starker fixiert.

Wir haben es hier also mit einem der zahlreichen Fille einer abheilen-
den, urspriinglich gutartigen primédren Lungentuberkulose zu tun, bei
denen es zu einer ebenfalls gutartigen, #ullerst chronischen Erkrankung
der cervikalen Lymphdriise kommt. Es ist das klinisch ein ungemein hiufiger Be-
fund. Das gleichzeitige Befallensein einer Speicheldriise, das in der Art der Erkrankung
vollkommen derjenigen der cervikalen Lymphdriise entspricht, sowie das Freibleiben der
Tonsille der gleichen Seite erschweren die Erklirung dieser Verinderungen wesentlich.
Die Tonsille wurde auf Serienschnitten aufs genaueste untersucht, jeder einzelne Schnitt
wurde gefirbt und durchmustert, ohne daB sich tuberkulése Verdnderungen hatten finden
lassen. Im Zusammenhalt mit der Schleimdriisentuberkulose groBerer Bronchien wird man
auch fiir diese nicht direkt von einem Lungenherd abhingigen Lokalisationen auf eine
hamatogene Generalisation zur Erklirung angewiesen sein und man wird auch bei den
Lymphdriisen nicht nétig haben, einen retrograden lymphogenen Transport anzuschuldigen,
obwohl ein solcher selbstverstindlich nicht ausgeschlossen werden kann. Auffillig bleibt
ferner, daB der Grad der Erkrankung der cervikalen Driisen nicht wesentlich hinter der
Erkrankung der Hilusdrissen zuriicksteht, wenn wir von den Kalkherden des
primiaren Komplexes absehen.
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Derartige Fille sind besonders geeignet, die Schwierigkeiten zu illustrieren, die bei
der Erkenntnis der Ausbreitung der Tuberkulose im menschlichen Kérper uns auf Schritt
und Tritt verfolgen. Die meines Wissens bisher nicht beschriebene Miterkrankung von
Schleimdriisen und Speicheldriisen bei einer sonst so weringfiigigen, bei der Sektion makro-
skopisch nicht aufgefundenen Erkrankung zeigt, wie notwendig die sorgfaltigste mikro-
skopische Untersuchung beginnender Fille ist und wie weit wir noch davon entfernt sind.
ausreichende Unterlagen fiir weitgehende Schliisse zu besitzen. Die Schleimdriisentuber-
kulose in den Bronchien ist in meinem Material zweifellos ein ungemein héiufiger Befund.
Eine Speicheldriise ist bisher von mir nur in dem beschriebenen Falle untersucht worden.
Es sollte hier ja nicht das genauere Detail der weiteren (Generalisation untersucht werden.
sondern zundchst cin wesentlich engeres (iebiet; in allen Fallen, in denen eine Generali-
sation schon makroskopisch nachweisbar war. eriibrigten sich also derartige Untersuchungen.

Es sei schlieBlich hervorgehoben, dafl das mikroskopischo Bild der groBzelligen
Hyperplasie uns hier als Teilerscheinung einer ungemein gutartigen, auBerst l‘tnosam
und geringfiigig gener'lllswrvnden Tuberkulose entgegentritt. Wir sind ihm schon emm‘ll
begegnet neben einer vollig verkalkten primédren Trachealinfektion, allerdings damals
ohne nachweisbare (:eneralisation, nach der aber damals nicht so eingehend gesucht worden
war. Es ist das nicht unwichtig. denn wir begegnen hier der ersten Abweichung vom histo-
logischen Bild der reinen priméren Lungentuberkulose, bei der die tuberkulose Neubildung
sich in der Lymphdriise stets als typischer Tuberkel verschiedener Grofle mit seinen typischen
Zonen repriasentiert.  Wir haben dann stets einen .,Kern® (im Sinne von TENDELOO),
der die schwersten Veranderungen. eventuell bis zur Verkdsung zeigt, dann folgt eine dichte
Zone gewucherter fixer Bindegewebszellen. in der alle anderen Gewebsbestandteile zugrunde
gegangen sind oder zugrunde gehen. die also Ivmphocytenarm und gefaBlos ist, und dann
die Zone der perifokalen Entziindung, in der die Bindegewebswucherung abklingt und in
der eine das Epithelioidgewebe als Mantel umgebende lymphocyten- und gefaBreiche
hyperamische Zone dicht an das vollausgebildete Epitheloidgewebe sich anschlieBt. Anders
ist das bei der grofizelligen Hyperplasie. Sie stellt eine Art Zwischenstufe
dar zwischen dem Ninuskatarrh und dem Tuberkel. Wir sehen in den Sinus
cin vielgestaltiges cpitheloides. wehr oder weniger dicht liegendes, an manchen Stellen
Riesenzellen enthaltendes Zellmaterial sich ansammeln, das dem der epitheloiden Zone
eines Tuberkels in allen wesentlichen Stiicken entspricht. Es handelt sich also nicht
um abgestoBene, in Fliissigkeit schwimmende. deshalb rundliche Zellen,
sondern um durch Ausliufer miteinander verbundene, also den Zellen
des retikuliren Netzes im Lumen des Sinus entsprechende Bildungen.
Ich méchte auf die Konstatierung grolen Wert legen. daBl die bekannten rundlichen Zell-
formen des gewohnlichen Hiluskatarrhs im Bilde der echten groBzelligen Hyperplasie.
wenn auch nicht ganz fehlen, so doch in den Hintergrund treten. Es hamlelt sich also nicht
um eine desquamative Entziindung, sondern um cine Wucherung sich nicht aus dem
Zellverband lésender Zellen. DaBl dabei das intrakanalikuldre Retikulum der Lymph-
driise den Ausgang bildet, scheint sich mir mit Sicherheit aus zahlreichen Ubergangsbildern
zu ergeben. Man findet in der gleichen Driise vollausgebildetes, dichtliegendes Epithelioid-
gewebe im Innern eines erweiterten Sinus, der sich aber noch mit voller Deutlichkeit durch
eine geschlossene endothelartige Lage gegen den verschmélerten Markstrang absetzt, und
auch durch die geschlingelte Form und die sonstige Lagerung in der Driise mit Sicherheit
als ehemaliger Lymphsinus (muesprovh(-n werden kann. Daneben Sinus, dic mit einem
lockeren, aber gegeniiber der Norm noch wesentlich vermehrten und auch deutliche Zeichen
entziindlicher Quellung aufweisenden. sich vielfach veriistelnden Zellmaterial angefiillt
sind. und schlieBlich wieder weite, relativ leere Sinus, in denen das Retikulum zwar normales
Aussehen hat, aber doch noch deutlich gegeniiber der Norm vermehrt ist.

Wichtig scheint mir besonders, daB bei der groBzelligen Hyperplasie
der epithelioiden Bildung im Ninusinnern dic perifokale Entziindung fehlt.
Es fehlen die Hyperdmie. die Vascularisation und die Bindegewebsbildung in der Umgebung,
die fiir den Tuberkel so charakteristisch sind. Dabei findet man aber in der gleichen Driise
auch vollausgebildete Tuberkel. die dann stets vollausgebildetes fibréses Bindegewebe
als duBerste Begrenzung aufweisen. und auch sonst den Eindruck einer im ganzen statio-

néren, sich langsam riickbildenden, am Rande sich fibrés umwandelnden Veranderung
machen.
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Ebenfalls um eine sichere priméire Lungentuberkulose handelt es sich in Nr. 21 meines
Materials. Ein 18jahriges Madchen A. L., Sekt.-Prot. 483/14, das wegen einer chronischen
Nephritis mit Herzinsuffizienz im Krankenhaus lag, und an einer akuten influenzaartigen
Erkrankung (Otitis media beiderseits und akuter Bronchopneumonie) zugrunde ging. Die
Sektion ergab chronisches Nierenleiden mit Schrumpfung, Hypertrophie und Dilatation
des linken Ventrikels, parenchymatése Degeneration des Myokards, Stauung und Odem
der Lunge, konfluierende Bronchopneumonie des rechten Unterlappens, beiderseits Pleuritis
serofibrinosa, broncho-pneumonische Herde auch im linken Unterlappen. Als Neben-
befund fand sich in der rechten Spitze eine netzférmig angeordnete
Schwiele, darin ein kleiner Kalkherd, ferner kidsige Tuberkulose der vor-
deren mediastinalen, der Bifurkations- und der cékalen mesenterialen
Lymphdriisen.

Bei genauer Untersuchung zeigte sich die Bindegewebsentwicklung im rechten Ober-
lappen vollkommen analog derjenigen bei den kindlichen abheilenden priméren Tuber-
kulosen meines Materials. Es handelt sich also um typische Vermehrung des peri-
vasculiren Bindegewebes in der Umgebung eines abgeheilten priméaren
Lungenherdes. Die Lymphdriisen des regionidren Hilusgebietes sind durchsetzt von
iiberlinsengrofien, dichtliegenden Kéaseherden. Die Driisensubstanz zwischen den einzelnen
Herden ist vollkommen in fibrésschwieliges, stark vascularisiertes Bindegewebe umge-
wandelt. Dieses schwielige Gewebe reicht in die Umgebung hinein, die
Driise ist vo6llig von ihm ummauert, mit den anliegenden gréBeren Ge-
fiBen und dem Bronchus verbacken. In einer freigebliebenen Driisenpartie ist die
Marksubstanz etwas rarefiziert, die Sinus maBig weit, dicht angefiillt mit Makrophagen, die
groBenteils rundliche Konturen aufweisen, also vollstindig aus dem Zellverband gelost
sind. In den Sinus liegen auch polynucleire Leukocyten in wesentlich vermehrter Anzahl
(Bronchopneumonie). An anderen Stellen zeigen sich auch die im Sinus ausgespannten
Retikulumzellen deutlich vermehrt, ohne daB doch ein zusammenhingendes epithelioides
Gewebe sich gebildet hitte. Die Kaseherde sind von typischem epithelioidem Gewebe um-
geben, die Zone der Kernfragmente ist schmal, die Fragmente selbst kurz, in den Rand-
partien des Kéases ziemlich viel guterhaltene Lymphocyten, die duBeren
Lagen des epithelioiden Gewebes befinden sich in fibréser Umwandlung. Im anliegenden
Bronchus ist eine schwere, von der Driise unabhingige katarrhalisch-eitrige Entziindung.

Eine weitere Hilusdriise, die einen hirsekorngroBen Kiaseherd enthilt, sowie mehrere
epithelioide, zentral in Verkdsung befindliche kleinste Tuberkel, zeigt wieder erweiterte
Sinus mit Makrophagen und zahlreichen vielgestaltigen gequollenen Zellen. Auch hier
wieder deutliche leukocytdre Infiltration. Das Bild 148t sich schwer anders beschreiben
denn als Mischform von desquamierendem Sinuskatarrh und groBzelliger Hyperplasie.
Da wir auch zwei differente Krankheitsprozesse im Wurzelgebiet wirksam fanden, diirfen
wir ohne Zwang auch das gleichzeitige Bestehen zweier differenter pathologischer Verinde-
rungen in den Driisen annehmen, erstens des desquamierenden und hier auch polynucleir
infiltrierenden Sinuskatarrhs infolge einer akuten Bronchopneumonie, und zweitens der
Wucherung des intrakanalikuliren Sinusretikulums infolge der chronischen Tuberkulose-
erkrankung.

So sicher es feststeht, daB die tuberkulése Lungenverinderung und die zugehdrige
Verianderung der thorakalen Driisen als typische, in der Lunge abgeheilte, in den Driisen
abheilende primire Lungentuberkulose anzusprechen sind, so zweifelhaft bleibt der Befund
der cocalen verkisten Mesenterialdriise fiir unsere Beurteilung. Makroskopisch hatte sich
im regioniren Darmabschnitt nichts von Tuberkulose finden lassen. Trotzdem kénnte es
sich hier um eine gleichzeitige Infektion der Lunge und des Darmes handeln. Eine Entschei-
dung hitte aber nur eine eingehende mikroskopische Untersuchung der méglichen Eingangs-
pforten bringen kénnen, deren Notwendigkeit erst nachtriglich erkannt worden ist. Hier
sei diese Frage nur aufgeworfen, um an ihr zu zeigen, wie schwierig die Beurteilung auch
geringfiigiger tuberkuléser Befunde zu sein pflegt und wie unméglich es ist, sich auf Grund
des Protokolls spiter noch ein Urteil iiber den Ablauf auf die Ausbreitung dieser Krankheit
zu bilden.
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3. Primiire Lungentuberkulose mit sekundirem Einbruch in den Bronchialbaum
und Generalisation.

Ebenfalls der chronischen Generalisation im Anschluf} an eine hier allerdings
fortschreitende primére Lungentuberkulose gehért noch Fall 25 an.

Nr. 25. M. W.. 1 Jahr alt, Sekt.-Prot. 336/14 starb an einer akuten katarrhalischen
Bronchitis mit Bronchopncumonien in beiden Ober- und Unterlappen. Das Kind hatte
vorher schon eine doppelseitige Keratitis acquiriert und litt aulerdem an Ekzem des Kopfes
und einer Otitis media purulenta.

Bei der Sektion fand sich ein etwa kirschkerngroBer rundlicher kiasiger Herd in den
untersten Partien des linken Unterlappens, ein zweiter groBerer, im Innern erweichter
nahe an der interlobdaren Oberfliche der Pleura, die mit zahlreichen miliaren Knétchen
bedeckt und deren beide Pleurabliatter miteinander verbacken waren. Die Hilusdriisen
waren stark verkist und veruréBert. auch die Bifurkationsdriise noch von kasigen Herden
durchsetzt. Kehlkopf. Tracheca und Darm ohne Besonderheit. Ferner fand sich ein chro-
nischer Milztumor und parenchymatose Degeneration von Leber und Niere, aber keine
makroskopische Tuberkulose dieser Organe. Dagegen enthielten die portalen und rechts-
seitigen inguinalen Lymphdriisen tuberkulése Veranderungen. Frische eitrige katarrhalische
Bronchitis beider Lungen. mit Bronchopneumonie in beiden Ober- und Unterlappen, doppel-
seitige Keratitis, Ekzem des Kopfes. Otitis media pur. sin.

Bei der genauen Untersuchung des gehdrteten Praparates ergab sich, daB der Herd im
Unterlappen in allen Bezichungen sich wic der Konglomerattuberkel der beschriebenen
Primiraffekte verhielt. Dic mehr hiluswirts gelegene Partie erwies sich dagegen als In-
filtration um eine vollkommen verkiste und in den anliegenden Bronchus
durchgebrochene bronchiale Lymphdriise. Von ihr aus ging eine makro-
skopisch nicht ganz sicher feststellbare. mikroskopisch aber zweifellose
kasige Endobronchitis in die benachbarten Bronchien hinein. Das Gebiet
war ferner in einer Ausdehnung, die insgesamt etwa einer HaselnuBl an GroBe entsprach,
mit miliaren lvmphogenen Knétchen durchsetzt.

Im Verlauf einer langsam fortschreitenden primiaren Lungentuberkulose war es dem-
nach zu relativ geringfiigizen Erscheinungen einer hamatogenen Dissemination (Keratitis
und Conjunctivitis phlyctaenulosa) gekommen. auBerdem hatte aber die Verkidsung der
nichstgelegenen regioniaren bronchialen Lymphdriise die Driisenkapsel iiberschritten und
den Bronchus arrodiert. In den bisher beschriebenen Fillen waren die Bronchien ja stets
auch mitbetciligt gewesen. aber doch nur dadurch, dal die auBeren Zonen der perifokalen
Entziindung bis an und in die Schleimhaut hineinreichten. Hier aber finden wir alle Bestand-
teile des Bronchus in dic cigentlich tuberkulése Erkrankung miteinbezogen.

Der Durchbruch erfolgte in einen Bronchus mittlerer Ordnung und zwar nahe einer
Teilungsstelle. Von drei anliegenden Driisen ist die eine von raschverkisenden Epithelioid-
tuberkeln durchsetzt. withrend ein Pol in KleinerbsengréBe kompakt verkist ist. Eine zweite
Lymphdriise ist total verkast, iiberall ist die Driisenkapsel nach auBlen von
der Verkasung iiberschritten und das anliegende Bindegewebe dicht lympho-
cytar infiltriert. Die dritte Lymphdriise ist ebenfalls in toto verkist, auch hier iiber-
schreitet diec Verkisung die Kapselgrenze. die Kisemassen haben einen Bronchialknorpel
umflossen und die kisige Nckrose hat auch die Schleimhaut ergriffen. Das Perichondrium
ist an dieser Stelle vollkommen eingeschmolzen.

Der Verkiasung geht cine Zone dichter kleinzelliger Infiltration voraus, die
in der Schleimhaut besonders breit ausgebildet ist. Die Schleimdriisen, die in den
Bereich dieser kleinzelligen Entziindungszone geraten sind, gehen in ihr
rasch zugrunde. Besonders schnell verlieren die Zellen der Endstiicke ihren epithelialen
Zusammenhang. sic losen sich auf, auch dic Umhiillung verschwindet, ihr Kernmaterial
laBt sich dann nicht weiter in der Lymphocyten und Epitheloidzellen in regelloser Mischung
enthaltenden Entziindungszone unterscheiden. Die mehr kubisches Epithel auf-
weisenden Ausfiithrungsginge widerstehen diesem Auflésungsprozesse
langer. Sie behalten auch den epithelialen Zusammenhang noch einige Zeit lang, wenn sie
schon rings von der kleinzellig infiltrierten Entziindungszone umgeben sind. An ihrem Vor-
handensein 1dt sich also noch die Stelle einer ehemaligen Schleimdriise erkennen, wenn
alles iibrige schon zugrunde gegangen ist. Erst in der schon verkisenden Zone, in der auch
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die Epithelioidzellen deutlich zu nekrotisieren beginnen, geraten auch die Epithelien der
Ausfiithrungsginge in Unordnung und scheinen sich dann rasch aufzulosen.

Wihrend an dieser Stelle die Schleimhaut des Bronchus also von auBen her zerstort
wird, zeigen die benachbarten Bronchien eine sehr ausgesprochene, diffuse, nekrotisierende,
kasige Endobronchitis, die unverkennbar vom Lumen her einsetzt. Das
Epithel ist dabei an den meisten Stellen abgehoben, auch die Basalmembran vielfach zer-
stort, die Tunica propria in den innersten Lagen nekrotisierend, aufgefasert, gequollen,
in den mehr peripheren Lagen stark hyperimisch und dicht kleinzellig infiltriert. Ihr Kern-
material ist iiberall in Auflssung begriffen. In den innersten Lagen trifft man fidige, manch-
mal sogar verzweigte Figuren von Chromatinsubstanz, die deutlich an die Zone der wurm-
formigen Kerne erinnern. Erst weiter vom Lumen ab bekommt man Kerne zu sehen, die
einigermaflen ihre alte Figur erhalten haben. Die Schleimdriisen sind iiberall aufs schwerste
verindert, in einer kleinzelligen Infiltration zum groBen Teil vollstindig aufgelost, das
Protoplasma ihrer Epithelzellen wird dabei ausgesprochen basophil. Charakteristisch
ist iiberall das rasche Zugrundegehen des Driisenepithels ohne wesentliche
Wucherung, wihrend die Bindegewebselemente vor dem Untergang noch zu
wuchern beginnen. Sehr bald wird dabei die Basalmembran der Driisenginge zerstort,
so daB das Gewebebild rasch ganz unkenntlich wird.

Die iibrigen Lymphdriisen zeigen dhnliche Verinderungen, mit der Entfernung vom
Primirherde in langsam abnehmendem Grade. Uberall zeigt der ProzeB die Neigung zu
rascher Verkidsung und zur Bildung kompakter, durch die kontinuierliche Aus-
breitung der entziindlichen Infiltration wachsender Kaseherde. Erst in der
paratrachealen Kette trifft man auf einzelne Epithelioidtuberkel mit einer fibrésen Aulenzone
und hyaliner Quellung in der Umgebung. Hier ist auch die Driisenkapsel kaum verdickt,
nur wenig kleinzellig infiltriert, der Randsinus iiberall frei, relativ leer, mit einzeln liegenden
rundlichen Makrophagen.

Sehr ahnliche Verhiltnisse fanden sich bei Fall 23 und 66 meines Materials.

Bei Nr. 23, K. K., 21, Jahre alt, fand sich ein nahe entsprechender Lungenbefund
mit einem Durchbruch einer bronchialen verkisten Lymphdriise im unteren Teil des linken
Oberlappens, auBerdem aber eine typische Miliartuberkulose der Meningen, der
Lungen, der Leber und der Milz. Abgesehen von der Lungen- und Lungenlymph-
driisentuberkulose fand sich hier auch eine fortgeschrittene kisige Tuberkulose der Hals-
lymphdriisen und der mesenterialen Lymphdriisen, sowie tuberkulése Ulcera der Tonsillen
und tuberkulése Darmgeschwiire. Dilatation des Herzens, parenchymatose Degeneration
des Myokards. Es ist das also der erste unter den hier geschilderten Fillen,
der der Ausbreitung seiner Tuberkulose erlegen ist.

In direktem AnschluB an eine Primérinfektion finden wir hier wieder die Endobronchitis
infolge eines Driisendurchbruches sowie ulcerése Mitbeteiligung der Ausscheidungswege des
Sputums (Rachen und Darm), die ihrerseits wieder zu einer betriachtlichen Erkrankung der
den sekundir erkrankten Stellen regionidren Lymphdriisen gefiihrt hat. AuBerdem eine akute
hiamatogene Generalisation. Hier sind also simtliche Moglichkeiten der Ausbreitung im
Korper gleichzeitig in Aktion getreten:

1. die lymphogene Metastasierung von primiren und sekundiren Herden aus,

2. die Ausbreitung der einzelnen Kiseherde per continuitatem,

3. die hiamatogene Verbreitung iber den ganzen Organismus, und schlielich

4. der Einbruch in die Umgebung iibergreifender Kaseherde in ein vor-
gebildetes Kanalsystem (Bronchialbaum), das nicht dem GefiBsystem zu-
gehoért und in dem nun eine von der lymphogenen und himatogenen Aus-
breitung unabhéingige weitere Verbreitung der Erkrankung erfolgt.

Uberall zeigen die Kiseherde hier eine ganz besonders grofe Neigung, in die Umgebung
fortzuschreiten. Trotzdem sind sie an vielen Stellen ,,fibros abgekapselt und enthalten
ausnahmslos im Innern kernlose, aber nach vaN GIEsoN sich noch rot firbende Binde-
gewebsziige. Es gehen also Ausbreitung des tuberkulésen Prozesses und Bildung fibrésen
Bindegewebes Hand in Hand. Dabei verkiast auch das fibrose Gewebe einer
urspriinglich fibros-periadenitischen Zone. Allem Anschein nach erfolgt
diese Verkasung — wenigstens groBtenteils — ohne daB dieses fibrose
Gewebe noch einmal in wesentliche Wucherung geriete. Die Zonen der peri-
fokalen Entziindung geraten auf diese Weise in Unordnung. Durch das Ineinandergreifen
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von alter perifokaler Entziindung und alter und frischer Verkdsung sowie durch die An-
gliederung sehr zahlreicher Resorptionstuberkel ist die Beurteilung der Vorginge — das
Lesen des Palimpsestes in der Driise -— wesentlich erschwert. Soviel ist aber sicher, daf3
die sich ausbreitenden Kéaseherde hier vielfach von einer sehr stark hyper-
amischen, zum Teil auch hidmorrhagischen Zone kleinzelliger Infiltration
umgeben sind. dafl in dieser Zone auch ausgedehnte Lager dicht wuchern-
der epithelioider Zellen liegen. die aber nur zum Teil gefaBlos, zum Teil
hamorrhagisch. zum Tcil hyperdmisch sind. Nur in den groBeren dlteren kom-
pakten Kiseherden trifft man auch kleine verkreidete Gebiete.

Bei Nr. 66. Kind E. B.. Sekt.-Prot. 624’14, 11} Jahr alt, handelt es sich ebenfalls um
eine typische primare Lungentuberkulosc. Die Sektion ergab: tuberkuldse Basilarmeningitis,
Solitartuberkel im 6. Cervikalsegment. tuberkulése Meningitis der Pia mater des Riicken-
markes, miliare Tuberkel in Leber. Milz und Nieren, multiple peribronchiale tuberkulése,
bis erbsengroBle Herde im linken Oberlappen. kisige Tuberkulose der Bifurkations- und
Hilusdriisen. Herzdilatation. eitrige Bronchitis, bronchopneumonische Herde im rechten
Mittel- und Oberlappen. triihe Schwellung der Parenchyme, Milzschwellung. Der Primir-
herd besteht aus einem ctwa mandelgro3en Komplex. in dessen Zentrum ein erbsengroBer,
vollkommen verkaster. rundlicher, pneumonischer Knoten liegt, der von einer
Reihe hirsekorn- bis linsengroBer Knétchen umgeben ist. Der Rand der kisigen Partien
ist tiberall durch lockeres Epithelioidgewebe gebildet. dem nach auBen eine dicht klein-
zellig infiltrierte Zone folgt. Das Lungengewcbe zwischen den einzelnen Knoten ist
atelektatisch. die Septen verdickt. in den Alveolen keine nennenswerte Exsudation. Schon
gleich auBlerhalb der Grenzzone ist das Lungengewebe véllig normal, ohne Hyperamie und
ohne jede Exsudation. Ich mochte auf diesen Befund ganz besonders hinweisen, da er
geeignet ist. dic klinische Syvmptomlosigkeit des Primirherdes selbst bei fortschreitender
Erkrankung verstindlich zu machen. Der Herd liegt dicht an einem Interlobirseptum,
das die typische Quellung und Wucherung zeigt. Das Zellmaterial des Septums besteht
zum Teil aus zerstreut liegenden Lymphocyten, im iibrigen aus Fibroblasten, deren Kerne
vielfach auffallend hell und groB sind. Dancben sieht man groBe lymphocytoide Zellen
von unregelmafBiger. aber meist im allgemeinen rundlicher Zellkontur, deren Kern zahl-
reiche grobe Chromatinbrocken enthilt. Nur in seltenen Fillen sieht man an diesen, im
ibrigen den Plasmazellen entsprechenden Zellformen cine typische Vakuole in der Nihe des
Kernes. Ihr Protoplasma ist cbenfalls nur selten ausgesprochen basophil.

Die regioniren Driisen sind total oder nahezu total verkast, bis zu Hasel-
nuBgroBle vergroBert. Die Driisenbegrenzung it sich nicht mehr mit Sicherheit erkennen,
doch kann man leicht feststellen, daB die Verkésung an vielen Stellen den ehemaligen Driisen-
rand iiberschritten hat. Sclbst gréB8ere GefdBe und Nerven sind schon von
dem verkisenden Gewebe umgeben. Die Verkidsung greift hier auch in ein von
fritherher schwielig verindertes Gebiet der Periadenitis hinein. An mehreren Stellen findet
man, daB die Verkisung bis nahe an den Knorpel heranreicht und das Perichondrium
verdrangt und zerstort hat. Hier reicht Epitheloidgewebe bis an den Knorpel heran. Das
Perichondrium ist also hicr bei seiner Wucherung in Epitheloidgewebe umgewandelt worden,
seine Fasermassen sind dabei verschwunden. Es kann also fibroses Bindegewebe bei der
kasigen Periadenitis unter Umstinden auch ohne Reste nach vax Gieson sich rotfirbender
Substanz im Kése zerstort werden. In den Knorpelliicken reicht die kleinzellig infiltrierte
perifokale Zone bis an und in die Schleimdriisen herein. In solchen Fillen kann man vom
Innern des Bronchus aus. aus einer circumscripten Rotung der Bronchialschleimhaut schon
manchmal die Lagerung der anliegenden Lymphdriise beim Aufschneiden des Bronchus
von innen erkennen. Es ist anzunehmen, daB iiber kurz oder lang an solchen Stellen ein
Durchbruch der Driise erfolgt wiire. Hier ist demnach der Tod des Kindes infolge
der hamatogenen Dissemination knapp vor dem Durchbruch der Lymph-
drisen in den Bronchialbaum eingetreten.

Nr. 31 meines Materials. das ebenfalls ciner allcemeinen Miliartuberkulose mit weit-
gehenden tuberkulésen Verdnderungen sekundirer Natur in den Lungen entstammt, zeigt
durchaus iibereinstimmende Verhéltnisse. Uberall finden wir die Bildung kompakter
Kaseherde in den Lymphdriisen, die rasch infiltrativ und durch Resorptionstuberkel wachsen,
dabei die benachbarten Bronchien in Mitleidenschaft ziehen und im weiteren Verlauf in
den Bronchialbaum einbrechen. Nach dicsem Einbruch pflegt die Kisemasse zu erweichen,
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aus dem kompakten Kiaseherd bildet sich eine Kaverne, deren Ursprung aus einer Driise
sich spater nur mehr aus der Lagerung erkennen lat. Mit dem Durchbruch tritt neben die
lymphogene und hamatogene Ausbreitung die bronchogene, die zu einer im Lumen ein-
setzenden, zunichst die innersten Schleimhautschichten befallenden, in den beschriebenen
akuten Fillen rasch késig nekrotisierenden Endobronchitis fiihrt. Die Erweichung der
Kiseherde war hier besonders deutlich gewesen, so daB schon klinisch die Diagnose einer
tuberkulésen Kaverne moglich wurde.

Die bisher geschilderten Fille bilden eine Gruppe fiir sich. Sie werden
tiberall sehr hdufig angetroffen, wesentlich haufiger als die primaren Lungentuber-
kulosen ohne Generalisation. Sie sind deshalb auch viel allgemeiner bekannt.
Wiahrend die Beispiele fiir die priméare Lungen- und Lungenlymphdriisentuber-
kulose ohne Generalisation der Natur der Sache nach weit iiberwiegend gut-
artige chronische abheilende Erkrankungen enthielt, handelt es sich bei dieser
zweiten Gruppe neben chronischen und subchronischen Generalisationen auch
um die allerschwersten Formen der Tuberkulose, die rasch in direktem Anschluf3
an eine schwere Primarinfektion zum Tode fiihren. Neben der schweren all-
gemeinen hamatogenen Dissemination treffen wir hier in den Driisen stets
auf sehr ausgedehnte Verdnderungen, die sich wieder durch die Ausbildung
kompakter Késeherde und eine starke perifokale Entziindung mit einer oft
ungemein dichten lymphocytaren Infiltration, also mit einer gegeniiber der iso-
lierten primaren Tuberkulose deutlich vermehrten Lymphocytotaxis auszeichnen.
Die Driisenherde vergroBern sich sehr rasch durch infiltratives Wachstum und
Resorptionstuberkel, das gesamte Driiseninnere wird auf diese Weise zerstort,
die Driisenkapsel iiberschritten, die entziindliche Verinderung des Nachbar-
gewebes greift ringsum auf die Umgebung iiber, zahlreiche kleinere und mitt-
lere Gefifle werden von der Verkiasung ergriffen und es erfolgt namentlich bei
den pulmonalen und den den kleineren Bronchien zugehérigen Driisen auf diese
Weise sehr hiufig auch ein Durchbruch in den Bronchialbaum.

Auch der Primidrherd wiachst rasch durch kontinuierliche Ausbreitung der
entziindlichen Veridnderung, ergreift ebenfalls groBere und kleinere GefiGe,
Alveolarginge und kleinere Bronchien.

Neben dem meist lange kenntlich bleibenden Priméirkomplex findet man
also in der Lunge eine hidmatogene Miliartuberkulose und sehr vielgestaltige
tuberkulése Verianderungen, die mit dem Einbruch eines sich verfliissigenden
Virus in den Bronchialbaum in Zusammenhang stehen. Durch den Durchbruch
rasch verkdsender pulmonaler Driisen entstehen kavernenartige Hohlrdume,
deren urspriingliche Driisennatur sich nicht immer ohne weiteres erkennen
1a4Bt. Ihre Lage innerhalb der Lunge und die seitliche Anlagerung an Bronchien
stellen aber diese Art der Genese auch dann noch sicher, wenn durch die kisige
Adenitis und Periadenitis jeder Rest von Driisensubstanz zerstort ist. Da diese
Driisen selten vereinzelt liegen, kann auch die Nachbarschaft erhaltener Lymph-
driisen fiir diese Entscheidung herangezogen werden. Meist findet man auch
in ihrer Nachbarschaft noch eine oder die andere als solche kenntliche Lymph-
driise. Aufler diesen Driisenkavernen kommen aber auch Erweichungen kisiger
Pneumonien mit und ohne Sequestrierung des abgestorbenen Lungengewebes
schon in diesen frithen Stadien zur Beobachtung.

In den chronisch verlaufenden Fillen tritt neben den Primdrkomplex zunéchst
eine chronische himatogene Dissemination und der Driiseneinbruch folgt erst
nach einem Intervall. In den akut verlaufenden Fillen pflegt der Driiseneinbruch
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gleichzeitig mit einer akuten Miliartuberkulose gefunden zu werden. Man kann
aber auch sowohl die Miliartuberkulose ohne den Driiseneinbruch, wie den
Driiseneinbruch ohne Miliartuberkulose finden.

Als Folge der Driisencinbriiche findet man eine rasch nekrotisierende kisige
Endobronchitis, die unter Umstanden nur die obersten Lagen der Schleimhaut
befallen hat. Bei lingerem Bestehen befallt diese kisige Endobronchitis weite
Bronchialgebiete und breitet sich vom Lumen aus nach auBen konzentrisch
aus. Die Schleimhaut verkast dabei vollstdndig, ebenso alle umliegenden Ge-
bilde, so dal} eine das noch vorhandene Bronchiallumen umgebende Réhre
verkisten Gewebes entsteht, die innen der ehemaligen Schleimhaut entspricht,
in den duBleren Lagen aber eine kiisige Pneumonie darstellt. Mehr peripherwirts,
mit dem abnehmenden Lumen des Bronchus, kénnen sich dann Verstopfungen
des Bronchiallumens und vielgestaltige kisige Pneumonien ausbilden.

Man sicht, daf diese sekundéren Lungenverdnderungen von dem priméiren
Solitartuberkel toto coelo verschieden sind Es gelingt deshalb hiufig ohne be-
sondere Schwierigkeit, auch in einer schwer himatogen und bronchogen er-
krankten Lunge noch den eventuell vorhandenen Priméirherd aufzufinden Auch
in dieser Beziehung mdochte ich also den Angaben von H. ALBRECHT, GHON
und RoMaN vollinhaltlich beistimmen

An das Lebensalter ist diese Form der Erkrankung nicht gebunden. Schon
durch zahlreiche klinische Beobachtungen hatte sich mir das ergeben. Um das
noch weiter zu belegen, sei hier kurz noch auf drei Fille hingewiesen.

Der eine davon, Nr. 16, Sekt.-Prot. 836/13, 16 Jahre alt, starb an den Zeichen einer
akuten allgemeinen Miliartuberkulose. Die Sektion ergab ,,allgemeine Miliartuberkulose
bei késiger Endangitis des Ductus thoracicus. kisige Tuberkulose der links- und rechts-
seitigen supraclavicularen, vorderen und hinteren mediastinalen, paraaortalen Lymph-
driisen*’.

Die genaue histologische Untersuchung ergibt eine totale Verkasung der befal-
lenen stark vergroBerten Lymphdriisen. Nur starkere Trabekel, die dann zum Teil
noch durchgingige Blutgefale enthalten, sind im Innern der Késeherde noch einigermafBen
unversehrt anzutreffen. Die Verkisung reicht iiberall bis an die Driisenkapsel heran, nur
an wenigen Stellen ist der Randsinus noch erhalten. Die Driisenkapsel ist iiberall betricht-
lich verdickt. in dichtes. schwieliges (ewebe umgewandelt. Das an sie anschlieBende inter-
stitielle Bindegewebe ist hyperimisch. zum Teil ebenfalls nqch schwielig verindert. Die
kompakten Kiseherde sind demnach von schwieligem Bindegewebe abgekapselt. Es 148t
sich auBlerdem noch sehr deutlich erkennen, daB sie sich durch eine spitere Verkasung einer
urspriinglich von kleinen verkiasenden Epithelioidtuberkeln durchsetzten Driise gebildet
haben. Diese einzelnen submiliaren Késeherde weisen ausnahmslos eine dichte fibrose Kapsel
auf. Was makroskopisch ein zusammenhéangender Kaseherd ist, zeigt sich auf diese Weise
mikroskopisch als ein Konglomerat zahlloser kleinster verkéister Epithelioidtuberkel, zwischen
denen zwar kernloses, aber sich im vaN G1esoN-Priaparat noch gut rotfirbendes breitfaseriges
Gewebe liegt. Nirgends sieht man groBere Partien zusammenhangenden Epithelioidgewebes.
Nur an ganz vereinzelten Stellen lassen sich nach sorgfiltigstem Suchen Riesenzellen auf-
finden. Es handelt sich demnach um eine spiatere totale Verkisung ohne
nochmalige Umbildung. d. h. also mit Zuriicktreten der Wucherung.

Die nicht so stark veranderten Driisen und die ebenfalls zahlreich vorhandenen tuber-
kulosefreien Lymphdriisen zeigen die heschricbene Rarefikation des lymphoiden Gewebes
und die weiten Sinus. die hier neben einer Vermehrung ihres Retikulums auch zahlreiche
rundliche freischwimmende Makrophagen enthalten.

Es handelt sich demnach um eine zunichst langsam ablaufende Driisentuberkulose,
die ihren Ausgang von dem Wurzelgebiet der thorakalen Driisen genommen hat. In direktem
Anschluf} an die Infektion war es zundchst zu eciner Aussaat miliarer Tuberkel in den Hilus-
lymphdriisen gekommen. DaB auf diese Aussaat zunichst ein Stillstand erfolgt sein mu8,

7*



100 Priméraffekt, sekundire und tertidre Stadien der Lungentuberkulose.

ergibt sich ohne weiteres aus der Tatsache, daBl sie noch im submiliaren Stadium sich in
ihren AuBenzonen mit derbem fibrésem Gewebe umgeben haben. Durch eine spitere
Verkasung der so entstandenen, nahezu aus gleichen Teilen strukturlosen Kises und
derben, breitfaserigen schwieligen Bindegewebes entstehenden Massen bildeten sich die bis
welschnufigrolen harten, nirgends im Innern erweichenden késigen Driisentumoren (Kartoffel-
driise). Daneben findet sich eine kleinknotige, in allen Organen zahlreich aufschiefende
Miliartuberkulose, die sich demnach im Ablauf einer chronischen Driisentuberkulose im
Anschluf3 an eine Primirinfektion in der Lunge eingestellt hat.

4. GroBknotige Miliartuberkulose (bei extrapulmonalem Primiraffekt).

Bei Nr. 73, einem 21jahrigen Kellner, war der (geschwiirige) Priméraffekt im Kehlkopf
nachzuweisen. Ihm entsprachen groBe Driisentumoren in den seitlichen Halsregionen, mit
einem dem oben geschilderten vollkommen entsprechenden histologischen Befund. An diese
Primérinfektion schlo sich eine in zahlreichen Schiiben verlaufende Miliartuberkulose an,
die in Leber, Milz und Nieren zu einer typischen groBknotigen himatogenen Tuberkulose
gefiihrt hatte, wahrend die Lungen dichter von kleineren Herden durchsetzt waren. Kalk-
herde oder sonstige Zeichen einer ilteren tuberkulésen Infektion fehlten.

Bei Nr. 70 handelt es sich um eine 68jiahrige Frau, R. P., Sekt.-Prot. 450/15. Die Sektion
ergab eine ebenfalls groBknotige Tuberkulose der Lungen, der Milz, der Leber, des Herz-
beutels, des Peritoneums, bei kisiger Infiltration vorwiegend der paratrachealen Lymph-
driisen. Die Driisentuberkulose hat ihren Héhepunkt nahe iiber der Bifurkation, nimmt
von hier gegen den Hilus und nach oben wieder ab. Der Priméarbherd wird demnach in der
Trachea zu suchen sein. Da das Sammlungspriaparat von mir nicht liickenlos in Schnitte
zerlegt werden durfte, ist es mir nicht gelungen, ihn aufzufinden. Die mikroskopische
Untersuchung ergab fiir simtliche Lungenknoten einen frisch und locker pneu-
monischen Aufbau, ohne Abkapselung, ohne wesentliche Bindegewebsneubildung. In
den Driisen dagegen fand sich ein vollkommen dem bei Nr. 16 beschriebenen analoger Be-
fund. Die makroskopisch anscheinend kompakt verkiasten Driisen erwiesen sich wieder in
ihrem Innern von zahllosen derben, nach VAN GIESON sich rotfarbenden Ziigen kernlosen
faserigen Gewebes durchzogen. Es handelt sich auch hier wieder um eine sekundére Ver-
késung einer vorher lingere Zeit zum Stillstand gekommenen priméren Driisenerkrankung.
Nirgends findet sich typisches epithelioides Gewebe, dagegen greift eine diffuse Verkisung
in das schwielige Bindegewebe in der Driisenumgebung hinein. Die Verkidsung zieht sich
dabei sichtlich an manchen Stellen an den GefiaBen, und zwar an der Adventitia derselben
entlang, auch hier wieder ohne erkennbare epithelioide Vorstufe. Trotz sorgfiltigster Durch-
suchung der Organe fanden sich nirgends verkalkte oder verkreidete Driisen, wie sie sonst
in dieser Altersstufe so ungemein haufig angetroffen werden.

Die zuletzt beschriebenen Félle unterscheiden sich von den akut ablaufenden
vor allem dadurch, daf es sich um Exazerbationen vorher zeitweise in Abheilung
befindlicher Prozesse handelt. Die héamatogene Dissemination schliefit sich an
sie in gleicher Weise an wie an die akuten Formen, nur zeigt sie ebenfalls die
Neigung chronisch und in einzelnen weniger ausgiebigen Schiiben zu verlaufen
und infolgedessen zu grofknotigen Herden zu fithren. Wichtig erscheint mir
ferner die Tatsache, daB unter diesen Umstéanden eine diffuse Verkidsung in dem
perifokal entziindlich verianderten Gebiet eintreten kann, ohne daf3 eine nach-
weisbare Wucherung sich noch einmal als Vorstufe der Verkiasung einstellte.
Das mikroskopische Bild gewinnt dadurch ein sehr eigenartiges Aussehen,
das von dem der akuten priméren Driisentuberkulose so wesentlich abweicht,
da3 es sebr begreiflich wird, daB man diese ,,skrophulésen Driisen‘ vor der
Kenntnis des Tuberkelbacillus auch nach dem anatomischen Bild als eine Krank-
heit sui generis auffassen konnte. Auch mir war nach dem mikroskopischen
Bild die tuberkulése Genese nicht ohne weiteres sicher, doch konnten ohne
Schwierigkeit zahlreiche Tuberkelbacillen in den erkrankten Geweben, nament-
lich in den Randpartien der Verkasung nachgewiesen werden.
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5. Per continuitatem und intrakanalikuldr fortschreitende Organtuberkulosen
im Gebiete des groBen Kreislaufs (chirurgische Tuberkulose) nebst zugehérigen
Lungenerkrankungen.

Auch zwischen dieser ersten Gruppe der generalisierenden Tuberkulosen,
bei denen sich die Generalisationen noch nachweisbar in direktem AnschluB3
an die primidre Infektion angeschlossen hat, und der zweiten Hauptgruppe,
bei der sich zwischen die primére Infektion und die Generalisation und in noch
héherem Grade zwischen priméare Infektion und weitere Lungenerkrankung
ein Latenzstadium, ecin scheinbar krankheitsfreier Zeitraum von wechselnder
Lange einschiebt, finden sich Bindeglieder. Wir haben schon in der Einleitung
erwiahnt, dal} das klinische Charakteristikum der in diese zweite Gruppe gehorigen
Lungenerkrankungen darin zu suchen ist, daf} die lymphogene und die himato-
gene Dissemination gegeniiber der bronchogenen Ausbreitung allmahlich zuriick-
treten. Die Lungendriisenerkrankungen, die bei der primaren Tuberkulose voll-
kommen das klinische Bild beherrschen, bei den an sie unmittelbar anschlieBenden
Generalisationen stets cinen sehr wesentlichen Zug im klinischen Bilde aus-
machen, treten nun mehr und mehr zuriick, und auch die hamatogene Aus-
saat verursacht ncue Krankheitsbilder. Sie fithrt zu einzelnen Organtuber-
kulosen, die ihr eigenes Ausbreitungsgesetz befolgen, sich dabei mit Vorliebe
analog der bronchogenen Ausbreitung in der Lunge in vorgebildeten Kanal-
systemen oder den serosen Hohlraumen unseres Korpers fortbewegen.

Diese Fille sind dem Kliniker wie dem Pathologen als eigene Gruppe gleich
gelaufig. Wahrend die rasch einsetzenden Generalisationen dem irztlichen
Handeln keinen Spielraum lassen, sind diese mehr oder weniger isoliert auf-
tretenden Organtuberkulosen neben der Phthise das Hauptgebiet, auf dem sich
der Praktiker betéitigen kann. Die Tendenz der Ausbreitung innerhalb eines
einzelnen Organes ist so weitgehend, daf seit jeher die chirurgische Inangriff-
nahme dieser Gruppe versucht worden ist. Man denke nur etwa an die chirur-
gische Behandlung der Nierentuberkulose, um sich den ganzen Komplex von Er-
scheinungen, der fiir diese Gruppe charakteristisch ist, gegenwirtig zu machen.

In dem MaBle, in dem diese Tendenz, innerhalb eines Organes sich auszu-
breiten, hervortritt, in gleichem Maflle zeigt sich auch klinisch die Entstehung
der Organerkrankungen und namentlich auch das Fortschreiten der Organ-
erkrankung immer deutlicher von disponierenden Zwischenfaktoren abhingig.
Fiir diese Gruppe gilt die EvcEN ALBREcHTsche Forderung, dal} bei der Sektion
aufzudecken ist, weshalb gerade dieses Organ und nicht ein anderes an Tuber-
kulose erkrankt ist. Schon in der Konzeption dieser Forderung liegt die Vor-
stellung enthalten, dal3 bei diesen Fillen die allgemeine Disposition des Gesamt-
organismus zuriicktritt, daf} mit anderen Worten eine gewisse Immunitit
des Gesamtorganismus besteht, die nur unter bestimmten Um-
stinden an einzelnen Stellen durchbrochen wird. Damit steht das
anatomische Charakteristikum dieser Gruppe, das Zuriicktreten der regioniren
Driisenerkrankung gegentiber der Gewebserkrankung und das Abflauen der
hamatogenen Metastasenbildung, in bester Ubereinstimmung.

Diese 5. Untergruppe der generalisierten Tuberkulose ist wieder sehr umfang-
reich. Die Lungenerkrankungen werden nach und nach einférmiger und nahern
sich immer mehr dem Bilde der isolicrten Phthise an. Um so mannigfaltiger
sind die lokalen Herde. die neben der Lungenerkrankung noch gefunden
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werden. Eine Gliederung des Materials im genetischen Sinne miiite sich auf
den Grad des Zuriicktretens der hamatogenen und lymphogenen Dissemination
im Krankheitsbilde stiitzen. Die Uberginge sind aber in dieser Beziehung so
flieBende, daB es sich mehr empfiehlt, eine Einteilung nach den auBler der
Lungenerkrankung hauptsidchlich befallenen Organen zu treffen.

A. Nierentuberkulosen.

An?' die akuten allgemeinen Generalisationen schlieBen sich demnach als
eine weitere Stufe der moglichen Entwicklung, also eine Stufe, die von der
Priméraffektion im Sinne der Krankheitsentwicklung weiter abliegt, diejenigen
Formen an, bei denen wir auf chronische rekurrierende Organtuberkulosen
treffen, die aus sich selbst fortschreiten, wiahrend die Erscheinungen der Generali-
sation mit dem Zuriicktreten der lymphogenen und hamatogenen Ausbreitung
auch aus dem klinischen und anatomischen Bild mehr und mehr verschwinden.
Es konnte hier nicht die Absicht sein, alle méglichen derartigen Organtuber-
kulosen zu beschreiben, sondern es handelt sich fiir uns darum, den Charakter
der tuberkulésen Lungenerkrankungen zu studieren, vor allem ihre Beziehungen
zu den regioniren Driisen, die zusammen mit derartigen anderweitigen lokalen
Tuberkulosen im Gebiet des groBlen Kreislaufes beobachtet werden.

Zunachst gehort hierher Nr. 19 meines Materials, M. B., 21 Jahre alt, Sekt.-Prot.
Nr. 412/14. In der Lunge fand sich eine tuberkulose teils exsudative, teils schwartige Pleu-
ritis der rechten Seite bei multiplen tuberkulésen, ,,peribronchial gelegenen Infiltrations-
bezirken‘ beider Oberlappen und einer késigen Pneumonie im Unterlappen mit Kavernen-
bildung und frischer Hamorrhagie, ferner eine tuberkulose Perisplenitis und Perihepatitis
und eine groBknotige Nierentuberkulose. Graviditas mensis VIIL

In den Hiluslymphdriisen treffen wir bei der mikroskopischen Untersuchung auf eine
kompakte akute Verkdsung, die iiberall den Driisenrand iiberschritten hat oder ihn
iiberschreitet. Dabei 148t sich im Kése die urspriingliche Struktur des verkisten Gewebes
noch erkennen, stellenweise sieht man noch den Schatten und die Konturen von nahezu
jeder einzelnen Zelle. Dabei ergibt sich, daB groBe Partien ohne epithelioide Vorstufe ver-
kist sind, sowohl innerhalb der Lymphdriise wie in der Umgebung derselben. Die Ver-
kasungszone ist sehr breit, lymphocytér infiltriert, eine kompakte epithelioide Zone fehlt
an den meisten Stellen. Stellenweise trifft man jedoch auch auf eine solche. Die Verkidsung
reicht vielfach bis dicht an den Knorpel heran, auch in die Schleimdriisenregion herein.
Entsprechend dem Zuriicktreten der epitheloiden Zone trifft man nur ganz vereinzelt auf
Riesenzellen. An anderen Priparaten findet man, daB die Verkésung den Knorpel eines
benachbarten Bronchus arrodiert hat; innerhalb der Driise lassen sich die ehemaligen
miliaren Tuberkel mit wenig feinsten Chromatinresten und die sekundir verkisten Gebiete,
die noch sehr reichlich grobere Kerntriimmer enthalten, noch deutlich voneinander unter-
scheiden.

Wo sie an die Lunge angrenzen, besitzen die Driisen einen frisch pneumonischen Rand.
Man sieht auch total verkaste anthrakotische Lymphdriischen, ferner sieht man hier auch
die bei Fall R. P. (Nr. 70 meines Materials) beschriebene diffuse Verkdsung benachbarter
GefiBe von der Adventitia aus. Nach diesem Befund diirfen wir auf eine der Generali-
sationsperiode moch sehr naheliegende Ausbreitungsepoche schliefen.

Ein fiir die allmihliche Entwicklung der Tuberkulose besonders lehrreicher
Befund ist in Nr. 64 meines Materials erhoben worden.
Nr. 64. Das Kind B. Z., Sekt.-Prot. 391/15, 13 Jahre alt, war wegen Nierentuberkulose

auf die Chirurgische Klinik verlegt worden. Wegen der beiderseitigen Erkrankung und der
Lungenerscheinungen muBte aber von einer Operation Abstand genommen werden. Die

1 Von RANKE im Handexemplar angegebene Umstellung des alten Textes. (S. 321/22
desselben werden darnach auf S. 317 eingeschoben.) Herausgeber.
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Sektion ergab: Kisige Tuberkulose der rechten Niere, rechtsseitiger paranephritischer
AbsceB, linksseitige disseminierte knotige Nierentuberkulose, doppelseitige tuberkulose
Urethritis, tuberkulose Cystitis. Kisige Bronchitis im rechten und linken Oberlappen,
Milzschwellung. Degeneration des Myokards.

Zentral im rechten Oberlappen findet sich eine iiber haselnuBgroBe Kaverne, die mit
einem anliegenden, d. h. also vorbeiziehenden, verkasten Bronchus in offenem Zusammen-
hang steht. Im iibrigen enthilt die Lunge auf dem Schnitt teils rundliche, teils unregel-
miBig begrenzte, frisch verkiste, aber mit wenigen Ausnahmen noch nirgends eingeschmol-
zene Partien oft mit deutlichem. auffallenderweise noch ganz scharfrandigem Lumen. Es
handelt sich dabei um eine rasch verkisende Endo- und Peribronchitis ohne wesentliche
Sekretion in das Bronchiallumen. Neben dieser kasigen Bronchitis finden sich auch kleinere
¢latt pneumonisch infiltrierte Partien. Tm Hilusgebiet des rechten Oberlappens, regionir
zur beschriebenen Kaverne, ist eine verkalkte Driise zu finden. Die iibrigen Driisen des
Hilusgebietes sind, trotz der sehr ausgedehnten tuberkulosen Verinderungen im zugehérigen
Lungenteil, auffallend wenig verindert. Sie sind maBig markig geschwellt und enthalten
in geringer Zahl kleinste submiliare Knétchen.

Die mikroskopische Untersuchung ergab in der der Kaverne regionaren Lymphdriise
zwei etwa hirsekorngrole Kalkherde, vollkommen von fibrésem Bindegewebe umgeben.
In diesem fibrosen Bindegewebe, das namentlich gegen ein benachbartes Gefil zu sehr
michtig ist. liegen nirgends Riesenzellen oder erhaltenes Epithelioidgewebe. Beide Kalk-
herde sitzen am Driisenrand. Der Randsinus ist hier zerstort, die Kapsel nicht abzugrenzen.
Es besteht hier streckenweise eine sehr intensive schwielige Periadenitis; im ibrigen ist
an den vom Kalkherd entfernten Partien der Randsinus frei, die Kapsel nicht verdickt.
In den nicht erweiterten Sinus liegen mafBig viel runde Makrophagen. Der lymphoide An-
teil der Driise erscheint etwas rarefiziert. An einer Stelle des Randsinus liegt ein im Zentrum
verkisender. nicht geschrumpfter, riesenzellenhaltiger submiliarer Epithelioidtuberkel dem
Randsinus unmittelbar an. Trotzdem ist der Randsinus hier frei und enthilt auch nicht
in vermehrter Anzahl Makrophagen oder Retikulumzellen. Auch im iibrigen ist dieser
miliare Tuberkel ohne jede Andeutunyg einer perifokalen Entziindung. Auch
zeigt sich selbst in den auBlersten Randzonen nirgends ein im vaN GIEsON-Praparat sich
rotfarbender Bestandteil. ls fehlt also hier auch jede Spur einer Abkapselung.
Der nahe gelegene Hauptbronchus des Oberlappens ist in desquamativ-katarrhalischer
Entziindung und enthalt sowohl in den obersten Lagen der Tunica propria wie in den
Schleimdriisen vereinzelte Epithelioidtuberkel ohne perifokale Verinderungen.

Die Lunge enthilt zahlreiche mit Sicherheit als bronchogen entstanden erkennbare
tuberkulése Verinderungen. GroBere und kleinere Bronchien sind vom Lumen aus ver-
kist. die Verkasung hat die ganze Schleimhaut ergriffen und ist kontinuierlich in die Um-
gebung fortgeschritten. Dabei lassen sich deutlich zwei verschiedene Arten von Verande-
rungen erkennen. Bei der einen ist die Verkdsung so frisch. dal das Lumen mehr oder
weniger glattrandig erhalten ist. sich auch der ehemalige Bau der Schleimhaut noch einiger-
mafBen erkennen laBt. Der pneumonische Rand, der auf dem Querschnitt kreisformig den
Bronchus umgibt, ist ebenfalls ganz frisch verkést. ohne vorgingige epithelioide Umformung.
An seinem Rand geht er rasch in unverindertes Lungengewebe iiber, so daf3 diese Herde,
die réhrenférmig die verkdasten Bronchien umgeben. eine auffillig scharfe Begrenzung
gegen die gesunde Umgebung aufweisen. Die Verkdsung reicht dabei nach allen Seiten
etwa gleichweit vom Bronchus nach auBlen. Nur in eciner schmalen duBersten Begrenzungs-
schicht sieht man neben einer rasch ganz verschwindenden intraalveoliren Exsudation
auch eine deutliche \Wucherung des bindegewebigen Teiles in den Septen.

Die zweite Art der Lungenverinderungen zeigt nicht mehr die scharfe Begrenzung des
ehemaligen Bronchiallumens, die verkisende Schleimhaut ist zerfallen und dadurch eine
sekundare Hohlraumbildung eingetreten. Das umgebende pneumonische Gewebe ist total
verkiast, bei der Farbung auf elastische Fasern ist es aber ohne weiteres noch als Lungen-
gewebe zu erkennen. Die (renzzone gegen das gesunde Gewebe zu ist bei diesen dlteren
Herden durch stirkere Wucherungserscheinungen am bindegewebigen Anteil ausgezeichnet.
Durch sie entsteht ein breiter, ziemlich lockerer epithelioider Saum, der sich teilweise in
fibroser Umwandlung befindet.

Der Einbruch kéasiger Massen in den Bronchialbaum fiihrt also hier zu
einer direkt verkisenden Endobronchitis ohne epithelioides Vorstadium.
Diese verkisende Endobronchitis greift nach allen Seiten iiber die Schleimhaut des
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befallenen Bronchus hinaus. Das anliegende peribronchiale Lungengewebe verfillt einer
verkisenden Pneumonie. Eine deutliche Wucherung des bindegewebigen Anteils stellt
sich bei den frischesten Herden nur in der duBersten Randzone dieser Bildungen und in ganz
auffallend geringem Grade ein, also als perifokale Entziindung. Nachtraglich umgibt
sich bei lingerem Bestand, d. h. also hier bei fritheren Einbriichen — die kéisige Pneu-
monie durch diese perifokale Wucherung mit einer dem epithelioiden Ge-
webe sehr nahestehenden Randzone, die aber von vornherein schon fibrillare, in
fibrés-hyaliner Umwandlung befindliche Elemente enthalt.

Auch in anderer Beziehung finden wir aber sehr wesentliche und noch viel unmittel-
barer in die Augen fallende Differenzen. Bei dieser bronchogen rasch fortschreitenden und
zu ausgedehnten Zerstérungen der Lunge fithrenden Tuberkulose fand sich in den regio-
niaren Driisen zuniichst der sichere Rest einer in der Driise histologisch abgeheilten pri-
miren Tuberkulose. Als solche sind anzusprechen die Kalkherde mit der fibrésen Abkapse-
lung, mit der typischen Periadenitis und der diffusen Bindegewebsentwicklung im Hilus-
gebiet; auch einzelne scharf umschriebene perivasculare Strange, die vielleicht auf die
primire Tuberkulose bezogen werden diirfen, sind in den zahlreichen Praparaten dieses
Falles gefunden worden. Dabei gibt die schwielige Periadenitis dadurch, daB sie nur den
frither tuberkulés verinderten Teil der Driise umgibt, ohne weiteres zu erkennen, dal es
sich um eine urspriinglich schon vor dem Eintreten der neuen Degeneration vollstindig
abgelaufene, gutartige, wenig virulente, geringfiigige Priméarinfektion gehandelt haben mu8.

Trotzdem nun im Wurzelgebiet, d. h. also in der Lunge selbst, neue,
sehr ausgedehnte und héchst bésartige tuberkulése Prozesse sich abspielen,
sind die regiondren Driisen an diesen neuen Prozessen nicht mehr nennens-
wert beteiligt. Es handelt sich also um eine sehr auffallende Abweichung vom typischen
Ablauf der primiren Verdnderungen, die ohne weiteres auch makroskopisch erkennbare
Verhéltnisse schafft.

Wahrend also bei der priméiren Tuberkulose und wihrend der sich an diese mehr oder
weniger unmittelbar anschlieBenden Generalisation die Lymphdriisen geradezu einen Pri-
dilektionsort fiir die Erkrankung darstellen, sind in spiteren Ausbreitungsperioden, die sich
in diesem Fall durch den Nachweis einer innerhalb der Driise vollstindig abgelaufenen
primiren Infektion mit voller Sicherheit erkennen lassen, die Driisen in ebenso auffilliger
Weise relativ giftfest oder immun, jedenfalls nicht mehr disponiert.

Die Lymphdriisen bleiben dabei aber nicht vollstindig frei von tuberkuléser Erkrankung.
Wir finden kleinste submiliare Tuberkel, die reizlos im Driisengewebe liegen, auch nicht zur
Wucherung von Bindegewebe in der Umgebung Veranlassung geben, keinerlei hyperamischen,
lymphocytar infiltrierten Rand zeigen, sich vielmehr allméhlich im Retikulum verlieren,
und die einem ganz chronischen, von dem Typus der akuten priméiren Verkisung abweichen-
den VerkisungsprozeB anheimfallen. Die Zellkonturen im Innern des Epithelioidtuberkels
werden unklar, das Protoplasma macht den Eindruck eines kornigen Zerfalls, auch die
Riesenzellen sind weniger gut ausgebildet, zeigen nur selten die Fortsitze, die bei den pri-
méiren Formen so ungemein charakteristisch waren. Trotz allem befindet sich der Tuberkel
auch nicht in der typischen Schrumpfung. Mit der fehlenden kompakten Verkasung hat sich
auch kein zusammenhingender Verkidsungsrand gekildet. Wir sehen keine Zone wurm-
formiger Kernfragmente, die fiir das rasche Wachstum der primaren Epoche und einer
unmittelbar an sie anschlieBenden Generalisation so charakteristisch sind. Der Tuberkel
befindet sich also in einem langsamen Verfall, ohne Bewegung, und ohne wesentliche Ent-
ziindungserscheinungen in der Umgebung. Das Fehlen der perifokalen Entziindung, der
Schrumpfung und der metaplastischen Bindegewebswucherung sind so charakteristisch,
daB diese Spattuberkel ohne weiteres auch histologisch erkannt werden kénnen.

Wie sich bei Vergleich mit den iibrigen Féllen meines Materials ergibt, sind auch die
weiteren im Gebiet des groBen Kreislaufes gefundenen tuberkuléosen Herde fiir ein spiteres
Stadium der tuberkulésen Erkrankung charakteristisch. Wir finden auch hier ein Zuriick-
treten der himatogenen und der lymphogenen Ausbreitung. Es fanden sich also nicht die
zahlreichen tuberkulosen Lymphome der friihen Generalisationszeit, wir sehen auch keine
allgemeine miliare Dissemination. sondern wir finden vollkommen entsprecheand den ge-
schilderten Verhiltnissen in der Lunge eine Nierentuberkulose, die ebenfalls in sich selbst
das Gesetz ihres Fortschrittes tragt, die sich innerhalb des Organs in einem nicht dem Blut-
und LymphgefiBapparat angehérigen vorgebildeten Kanalsystem ausbreitet. Innerhalb
der Niere pflegen diese Formen besonders charakteristisch zu sein. Sie schreiten von
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Parenchymherden auf dem Sekretionswege auf die Nierenkelche fort. Noch viel deutlicher
ist diese Art des Fortschreitens aber bei dem Ubergreifen der Erkrankung auf den Ureter
und die Blase.

Die Erstansiedlung in der Niere kann ohne Zwang wohl nur aus einer himatogenen
Dissemination erklirt werden. Es ist zwar vielfach von namhaften Forschern auch der
Lymphwey fiir die Entstehung derartiger Erkrankungen in Anspruch genommen worden,
meines Erachtens aber mit nicht ausreichenden Griinden. Wenn wir uns vergegenwirtigen,
dal} die himatogene (ieneralisation gar nicht ausbleiben kann. so werden wir gut tun, so
lange den Blutweg bei unseren Uherlegungen in erster Linie in Rechnung zu ziehen, als
wir nicht sehr viel bessere Kenntnis haben von den tatsichlichen Verhaltnissen und damit
in der Lage sind. derartigze Fragen nicht mit Hyvpothesen. sondern auf Grund von wirk-
lichem Wissen in Angriff zu nehmen.

Bei Fall 5. Sekt.-Prot. 817/13. 61 Jahre alt. hat eine carcinomatése Erkrankung des
Oesophagus zum Tode gefithrt. AuBerdem fand sich eine alte verrukése Endokarditis
der Mitralis mit geringer Hypertrophie des rechten Ventrikels und chronischen Stauungs-
lungen. Die tuberkuliése Erkrankung bestand aus einer kéisigen Pneumonie des linken Ober-
und Unterlappens mit partieller eiteriger Einschmelzung und einer analogen Affektion im
rechten Unterlappen. daneben eine ..typische Tuberkulose der Niere*". In den Hilusdriisen
finden sich ausgedehnte. vollkommen fibros-hyalin umgewandelte und sekundir teilweise
stark mit Kohlepigment imprignierte narbige vollkommen abgelaufene priméartuber-
kul6se Prozesse. Daneben sieht man Spattuberkel ohne fibrosen Rand. zentralverkist,
ohne perifokale Entziindung. Die Ausdehnung der narbigen Prozesse und die Stirke der
Bindegewebsentwicklung in der Umgebung der Driisen zeigt ohne weiteres, daB es sich um
eine schwere tuberkulése Primirerkrankung gehandelt hat.

B. Peritonitiden.

Etwas abweichend von diesem Befund ist derjenige bei Fall 69, A. W., 27 Jahre alt,
Sekt.-Prot. 493/15. Hier treffen wir neben einer ulcerdsen Lungen-, Kehlkopf- und Darm-
tuberkulose eine kasige Tuberkulose beider Tuben und eine kleinknotige diffuse Peritonitis
mit seréser Exsudation. In der linken Lunge fand sich eine Anzahl kisiger Bezirke, deren
Entstehung aus verkiasten Bronchien noch ganz deutlich zu erkennen war. Dazwischen
fand sich gelatinos und glasig infiltriertes Lungengewebe; ahnliche Verinderungen fanden
sich auch in der rechten Lunge. Im Kehlkopf und in der Trachea, sowie im Diinndarm
und Dickdarm eine groBe Anzahl von Geschwiiren. Die Driisen der Leberpforte waren
verkést. auch die mesenterialen Lymphdriisen von kisigen Knoten durchsetzt. ebenso die
parapankreatischen und paraaortalen Lymphdriisen.

Die mikroskopische Untersuchung der Hilusdriisen ergab einerseits gréBere kom-
pakte Kéaseherde. entstanden durch direkte Verkasung, ohne epithelioide Randzone,
durchsetzt von zahlreichen derben. im vaN GriesoN-Priaparat sich rotfirbenden Fasern,
mit der typischen Verkdsung benachbarter GefiBe. aber ohne rasches Fortschreiten in die
Umgebung, stellenweise sind sogar diese sekundir verkasten Herde wieder etwas abgekapselt.
In den Randpartien trifft man hyalin gequollenes Retikulum innerhalb der verkisten
Zone, in anderen besscr erhaltenen Driisenpartien wieder auf weite Bezirke hyaliner Reti-
kulumquellung ohne Verkisung. Neben dieser vollstindig den beschriebenen Driisenver-
anderungen der Generalisationsperiode entsprechenden Driisenverianderungen finden sich
auch dic beschriebenen chronischen. relativ stabilen. submiliaren Epithelioidtuberkel ohne
perifokale Wucherung und ohne Periadenitis. Zwischen beiden Formen finden sich
aber auch Ubergange. vor allem findet man kleine zentral kompakt verkaste Tuberkel
mit geringem fibrosem Rand.

Die tuberkulésen Veranderungen sind in der Driise scharf abgegrenzt. In den erhaltenen
Driisenteilen sind die Ninus erweitert. enthalten sehr zahlreiche rundliche Makrophagen,
die adenoide Substanz ist etwas verringert. typische Keimzentren sind nicht zu finden.
Der Kase ist tiberall sehr chromatinarm und erweist sich auch dadurch als alteres Produkt
einer weiter zuriickliezenden Krankheitsepoche. Die perifokale Entziindung der Kase-
herde ist an vielen Stcllen auf ein kaum mehr kenntliches Minimum reduziert?,

! Man beachte das auffallize Fehlen der perifokalen Entziindung bei Fehlen einer
frischen himatogenen Aussaat.
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In der Lunge findet man typische Bilder einer zweifellosen endobronchialen Aus-
breitung, Bronchien mit kdsigem — dem Chromatinmaterial nach ehemals sehr lympho-
cytenreichen — Material ausgegossen, die Schleimhaut total verkést, der Bronchus umgeben
von einem Hof verkister Alveolen. Daneben finden sich aber auch Bilder, die der priméaren
Epoche angehoren, d. h. also Bronchien ohne tuberkulése Verdnderung neben GefiBen mit
dem breiten, typischen adventitiellen Hof in tuberkulosefreiem Lungengewebe. Vielfach
sieht man ferner groBere Bronchien mit total verkister Schleimhaut, breitem, verkiastem
peribronchialem Hof, deren Inhalt sich farberisch von der verkiasten Umgebung deutlich
abhebt. Verursacht wird die farberische Differenz dadurch, daB der Inhalt des Bronchus
ungemein dicht durchsetzt ist von groben Chromatintriimmern, die sichtlich durch den
Zerfall von Lympho- und Leukocyten entstanden sind. Es macht also manchmal den
Eindruck, als sei der Bronchialinhalt ein frischeres Produkt gegeniiber
einer dlteren Verkisung der Bronchialwand und der Umgebung. Wenn wir
uns daran erinnern, daB wir totale Verkdsung des Bronchus mit breiter pneumonischer
Peribronchitis bei erhaltenem Lumen angetroffen haben, so gewinnt diese Auffassung an
Wahrscheinlichkeit. Aus dem Bronchiallumen wird noch lange Zeit Material entfernt
werden konnen oder wenigstens das in ihm enthaltene Material bewegt werden und seinen
Ort wechseln, nachdem die Verkasung begonnen hat. Fiillt er sich spater wieder mit Ex-
sudation aus relativ gesunden benachbarten Bronchien, so muB ein Bild entstehen, das dem
oben geschilderten entspricht.

Das Auftreten zahlreicher Geschwiire in Trachea, Kehlkopf, Diinn-, Dickdarm und
Rectum ist ein weiteres Glied in der bronchogenen Ausbreitung der Tuberkulose und ent-
spricht etwa der Blasenerkrankung bei der typischen Nierentuberkulose. Die Tuberkulose
breitet sich im vorgebildeten Kanalsystem vom Herde bis zur Ausfithrungséffnung hin aus,
also bei der Nierentuberkulose auf dem Wege des Urinstromes, bei der Lungentuberkulose
auf allen den Wegen, die das Sputum geht. Ausgehustetes Sputum passiert Trachea, Kehl-
kopf und Mundhéhle und wird nun entweder ausgeworfen oder, was stets mit einem sehr
groBen Prozentsatz des Sputums geschieht, verschluckt. Zum Ausfiihrungswege des Spu-
tums gehért demnach der ganze Darmkanal bis zum Anus.

Die starksten Driisenveranderungen fanden sich im Gebiet der Thoraxlymphdriisen,
hier wieder in dem linksseitigen Hilusgebiet und von hier aus zur Bifurkation. Im links-
seitigen Hilusgebiet fanden sich auch neben den beschriebenen Kiseherden einige ver-
kreidete kisige Partien, ohne scharfe Abkapselung, ohne vollkommene Verkalkung. Trotz
der starken Geschwiirsbildung im Kehlkopf und im Darm sind die zahlreichen Driisen, die
solchen Geschwiiren regionar sind, nur sehr geringgradig veriandert. Die Verkidsung an der
Leberpforte ist dagegen wieder verhaltnismaBig hochgradig, eine Verkalkung findet sich
hier nicht. Die Erkrankung der Tuben hat zur Bildung kompakter Kéiseherde in ihrem
Inneren gefiihrt.

Aller Wahrscheinlichkeit nach handelt es sich also um eine priméire Lungentuberkulose
im linken Oberlappen. Hier fanden sich auch einzelne typische perivasculire adventitielle
Wucherungen. In der Zeit der Generalisation, die relativ langsam erfolgt sein muf3, kommt
es zur himatogenen Tubentuberkulose, von hier aus und von der primiren Lungenerkran-
kung aus, die beide die regioniren Driisen stark in typischer Weise infizieren, breitet sich
die Tuberkulose per continuitatem aus. Von der Tube auf das Beckenperitoneum, das
dicht von Knétchen iibersit ist, von den Lungenherden aus in den Bronchialbaum, Trachea,
Kehlkopf und Darm. In den Driisen finden sich Reste der priméren Zeit — Retikulumquel-
lung und fibrose Periadenitis — sehr starke Spuren der ersten Generalisationsperiode mit
mehr oder weniger direkter Verkidsung ohne kompakte epithelioide Grenzschicht, sowie
die typische Driisenveranderung der spéateren bronchogenen Ausbreitung, die stationiren
Epithelioidtuberkel ohne perifokale Entziindung und der diffuse Hiluskatarrh mit der
Rarefikation des adenoiden Gewebes in den iibrigen Driisenteilen.

Etwas schwieriger zu analysieren ist Nr. 3 meines Materials, Sekt.-Prot. 837/13, 21 Jahre
alt, die neben einer chronischen, kisigen, endo- und peribronchialen Tuberkulose mit
Kavernenbildung der ganzen linken Lunge und einer frischeren, gleichartigen Erkrankung
der rechten Lunge ¢ine Verkiasung der Driisen am linken Kieferwinkel sowie zahlreicher
trachealer Driisen aufwies. AuBerdem fanden sich Késeherde in einigen Hilusdriisen, Kalk-
herde in den Driisen an der Bifurkation mit Traktionsdivertikel des Oesophagus; ulcerose
Darmtuberkulose, Obliteration der linken Pleurahéhle und verschiedener Teile des Bauch-
raumes und eine frische Miliartuberkulose von Leber und Milz. Die iltesten
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Veranderungen sind zweifellos in der Lunge. Sie zeigen hier auch alle typischen Eigenheiten
einer primaren Tuberkulose. Nebenher ist es aber zu einer ausgedehnten Halsdriisentuber-
kulose gekommen, die zur totalen Verkasung der linksseitigen Lymphoglandulae cervicales
superiores gefithrt hat. Eine genaue Untersuchung der zugehérenden Tonsille ist leider nicht
vorgenommen worden. Wir miissen uns also damit begniigen, auf das gleichzeitige Vor-
kommen hinzuweisen. Die ulcerése Darmtuberkulose gehort, wie friiher ausgefiihrt, zur
endobronchialen Lungentuberkulose. Die alte tuberkuldse Peritonitis gehort in eine friihere
Generalisationsperiode.

Bis zu einem gewissen Grade unabhéangig von diesen Vorgangen. also der priméren
und der spiteren endobronchialen Lungentuberkulose und der ersten Zeit der Generali-
sation sehen wir auflerdem mnoch eine terminale miliare Tuberkulose auftreten zu
einer Zeit. wo die endobronchiale Tuberkulose durch Zerstorung nahezu der gesamten
Atemoberfliche schon binnen kiirzester Frist zum Tode fithren mufite. Wir finden hier
also eine terminale Miliartuberkulose. in den letzten Wochen einer unaufhaltsam zum Tode
filhrenden endobronchialen. rekurrierenden Lungentuberkulose als eine klinisch meist un-
bemerkbare und auch pathologisch-anatomisch im gesamten Krankheitsbild deutlich unter-
geordnete Teilerscheinung. Diese terminale Miliartuberkulose ist als eine relativ
haufige und typische Erscheinung bei analogen Erkrankungen wohl bekannt.
Sie entwickelt sich in der sich oft iiber viele Wochen hinziehenden letzten Leidenszeit der
Lungentuberkulose. also in einer Zeit. in der der Arzt immer wieder erstaunt ist. daB} eine
schwache Lebensflamme sich {iberhaupt noch zu erhalten vermag.

Das Krankheitsbild steht in gewisser Analogie zu den primaren Tuberkulosen mit
geringgradiger (Gencralisation, bei denen, wie gezeigt und auch klinisch haufig zu beobachten,
neben einer als primér anzusprechenden Lungenerkrankung sehr bald leichtere Erkrankungen
der cervicalen Driisen konstatiert werden konnen. Nur ist hier alles ins Extrem gesteigert.
Die Lungentuberkulose hat im weiteren Verlauf zur vollstandigen Zerstérung des Organs
vefiihrt. wihrend die Tuberkulose der cervicalen Driisen die groflen, vielfach von Binde-
vewebe durchzogenen. trockenen Verkasungen, die hier schon vielfach heschrieben worden
sind, verursacht. Die Hilusdriisenveranderungen sind total verkidst, der Kise vielfach
von Bindegewebsfasern durchzogen. sehr chromatinarm. Eine eigentliche Verkidsungs-
zone fehlt, dagegen bestcht ein lockerer epithelioider Rand mit sparlichen Riesenzellen.
Die Verkasung hat <en Driisenrand iiberschritten. die alte perifokale fibrose Zone ist grof3en-
teils mit verkist; am Rand der Kaseherde findet sich eine breite, dicht lymphocytéar infil-
trierte, stark hyperamische Zone. In einem der kompakten Kascherde ist das Zentrum
verkalkt. Der Kalkherd in der Driise ist nirgzends abgekapselt, doch ist die umgebende
Késemasse von ganz besonders zahlreichen kernlosen Bindegewebsfasern
durchzogen. Das Bindegewebe des Hilus ist diffus schwielig verdndert.

Nr. 15, Sekt.-Prot. 815/13, 43 Jahre alt. wurde klinisch als Polyserositis tuberculosa
bezeichnet. Im Gewebe des linken Oberlappens fand sich unterhalb der
Spitze ein kleiner. rundlicher Kalkherd. vollkommen abgekapselt. Gleiche
Kalkherde fanden sich im linken Hilus und an der Bifurkation. AuBlerdem fand sich eine
alte tuberkuldse adhisive Pleuritis schwieliger Natur, ohne frischere Prozesse. Auch die
an den Primiraffckt anstoBenden Lungenpartien waren schwielig verandert. Im rechten
Pleuraraum 2 Liter cines sanguinolenten serésen Exsudates. Frischere tuberkuldse Prozesse
in der Lunge waren nicht vorhanden. Im Abdomen fanden sich etwa 6 Liter einer stark
rotlich gefarbten. mit Fibrinflocken durchsetzten Fliissigkeit und das Peritoneum besit
mit kleinsten weiBllichen. zum Teil auch rétlichen, blutigen Knétchen. Das grofie Netz
bedeckt einen Teil der Darmschlingen und ist mit denselben zu einer Masse verbacken.
AuBerdem fand sich eine tuberkulise (‘irrhose der Leber und ein chronisches Nierenleiden
mit Schrumpfung.

In den Hiluslymphdriisen finden sich, abgesehen von den Resten des Primérkomplexes,
Epithelioidtuberkel mit geringer perifokaler Entziindung, ohne Abkapselung, in den Lymph-
sinus zahlreiche einzelnliegende Makrophagen. Die Lymphdriisen sind — und zwar auch
in den zentralen anthrakotischen Partien —- sehr stark hamorrhagisch infiltriert. Dieses
Verhalten der Driise entspricht genau dem bei nicht tuberkulésen hiamor-
rhagischen Erkrankungen. Es handelt sich also hier méglicherweise um
eine schwere Mischinfektion. Die Epithelioidtuberkel beteiligen sich an diesem In-
filtrationsprozeB nicht. Die einzelnen Tuberkel sind submiliar. Nirgends sind groBere
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Kiseherde zu bemerken. Nur wo die Tuberkel in der Nahe des Randsinus liegen, ist dieser
in der Breite des Tuberkels obliteriert; die Kapsel in geringem Grade verdickt.

Fall Nr. 8, Sekt.-Prot. 864/13, 58 Jahre alt. Die Sektion ergab alte Pleuraschwarten
der linken Lunge mit teilweiser Verkndcherung, nebst einem alten abgesackten Empyem.
Kompressionsatelektase und chronische Lungentuberkulose mit Induration der linken
Lunge. Die rechte Lunge ist hypertrophisch, von ,,peribronchitischen‘ tuberkulésen Herden
durchsetzt. AuBerdem fand sich eine chronische tuberkulése Entziindung des Bauchfells
mit Verwachsung der intraperitonealen Organe untereinander. Das weiteren fand sich
eine Hypertrophie des ganzen Herzens, Aortenlues, Hodenschwielen, Stauungsfettleber,
chronischer atrophischer Magenkatarrh und Milztumor.

Die mikroskopische Untersuchung der Hilus-Lymphdriisen ergab vereinzelte sub-
miliare bis hochstens miliare Kaseherdchen, mit typischem epithelioidem Rand
und geringgradiger Bindegewebswucherung. Auch die Wirbelzellenstellung ist gut aus-
gebildet, obwohl die Zellen der epithelioiden Randzone vielfach mit Kohlepigment beladen
sind. Die Kernfragmente sind zum Teil ausgesprochen wurmférmig. Die anstoBenden
Driisenteile sind stark diffus anthrakotisch. In den iibrigen Driisen findet man nur sub-
miliare, zentral verkisende kleinste Tuberkel. AuBler diesen frischen typisch gebauten
Tuberkeln mit méfiger, aber doch deutlich vorhandener perifokaler Entziindung mit kom-
pakter zentraler Verkisung und gutentwickelter epithelioider Verkisungszone finden sich
noch fibrés umgewandelte Epithelioidtuberkel mit teilweiser Schrumpfung und kleinste
sich abkapselnde Kéiseherde.

Das alte abgesackte Empyem mit den teilweise verknécherten Schwarten ist nicht nach-
weislich tuberkulés und diirfte auf eine iiberstandene, nicht tuberkulése Infektion zuriick-
zufiihren sein. In der komprimierten Lunge finden sich chronische Indurationsvorginge
neben tukerkulésen Verinderungen. Inwieweit hier die Tuberkulose als Ursache der In-
duration mit verantwortlich gemacht werden darf, 1aBt sich nachtriglich nicht mehr sicher-
stellen. Die Erkrankung der rechten Lunge war typisch endobronchial. Die tuberkulése
Peritonitis war noch nicht abgelaufen. Gleichzeitig bestand eine alte Lues, auf deren Boden
sich die Tuberkulose erfahrungsgemif besonders leicht entwickelt. Die Driisenerkrankungen
sind geringfiigig, stehen hinter den Lungenverinderungen weit zuriick. Nir-
gends fand sich eine direkte Verkasung ohne epithelioides Vorstadium. Auf primare Herde
ist (1913) nicht geniigend geachtet worden.

Nr. 40, J. M., Sekt.-Prot. 197/15, 48 Jahre alt, Pathol.-anatom. Diagnose: ulcerése
Lungen- und Darmtuberkulose. Kalkherde in den Bifurkations- und bronchialen Lymph-
driisen. Im Bereich des Diinndarmes ausgedehnte Lymphangitis tuberculosa. Der genauere
Lungenbefund war: in der Spitze des linken Ober- und Unterlappens ein System miteinander
kommunizierender Hohlraume mit kisiger Wandung. In der Umgebung dieser Hohlraume
ist das Gewebe schiefrig induriert, mit kisigen Knoten und Knétchen und verkasten Bron-
chien durchsetzt. In einer linken bronchialen Lymphdriise ein Kalkherd.

Die mikroskopische Untersuchung der Lymphdriisen ergab alte, eingedickte Kaseherde
mit lockerem, geschrumpftem, epithelioidem Rand und umgeben von hyalin-fibrésen, nar-
bigen Partien oder rein hyaliner Retikulumfaserquellung. Das Ganze entspricht etwa den
bei abheilender primérer Tuberkulose beschriebenen Bildern. Trotzdem also in der
Lunge eine fortschreitende schwere tuberkulése Erkrankung bestand,
finden wir in den regioniren Driisen im wesentlichen nur regressive Pro-
zesse. Die Art der Mitbeteiligung des Darmes ist ungewohnlich. Es besteht eine starkere
lymphangitische Erkrankung, die lymphogene Verbreitung ist also auch hier noch nicht
vollkommen sistiert. Immerhin ndhert sich der Befund schon sehr demjenigen einer iso-
lierten Phthise im Sinne der in der Einleitung gegebenen Definition.

Nr. 37, A. Sch., Sekt.-Prot. 246/15, 40 Jahre alt, Pathol.-anatom. Diagnose: Kavernoése,
bronchiale und peribronchiale Tuberkulose der linken Lunge, kisige Pneumonie im rechten
Oberlappen. Im Larynx geringe Ulceration an den Stimmbandern. Im Diinn- und Dick-
darm zahlreiche quergestellte Defekte der Schleimhaut mit unterminierten Randern, ebenso
auch im Mastdarm. AuBerdem fand sich eine ausgedehnte Peritonitis adhaesiva tuber-
culosa.

Die mikroskopische Untersuchung der Driisen ergibt zahlreiche verkisende, zum Teil
konglomerierende, bis gut hirsekorngroBe Kiaseknotchen mit epithelioidem Rand, daneben
kleinste Epithelioidtuberkel. Doch habensichnirgends gré6B8ere Kdsemassen gebildet.
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Der Randsinus im allgemeinen frei, die Kapsel auch an den Stellen, wo die Tuberkel in und
am Randsinus sitzen, nur eben merkbar verdickt. Das epithelioide Gewebe ist tiberall sehr
locker, die perifokale Entziindung gering. Die Periadenitis tritt stark zuriick. Also auch
hier eine weitgehende Diskrepanz zwischen der ungemein heftigen und aus-
gedehnten Lungencrkrankung und einer relativ geringfiigigen Erkrankung
der Driisen mit zuriicktretender Periadenitis und mit wesentlichem Zuriick-
treten der perifokalen Verdnderungen bindegewebiger Natur.

C. Nebenniere und Genitalsystem.

Nr. 7, E. B., Sekt.-Prot. 840/13, 47 Jahre alt. Bei der Sektion ergab sich kasige Tuber-
kulose verschiedener Bifurkationsdriisen bei einem alten Kalkherd einer Driise des rechten
Hauptbronchus. In der Lunge nur alte schwieligze anthrakotische Narben. Beide Lungen
waren emphymatos, mit der Pleura costalis durch alte pleuritische Verwachsungen verklebt.
Todesursache war Herzdilatation und Insuffizienz bei Fibrosis und Insuffizienz der Tricus-
pidalis und Mitralis, geringe Atherosklerose des Anfangsteiles der Aorta. Als Nebenbefund
ergab sich eine kisige Tuberkulose beider Nebennieren. Klinisch war aufler der Herzerkran-
kung ein typischer Morbus Addisonii nachweisbar gewesen. In den Hilusdriisen fanden
sich bis iiber erbsengrofl¢. zusammenhingende. hyalinfibrése Schwielen mit typischen mili-
aren fibrésen Kndueln und schwielizer Periadenitis, ohne sekundare Verkasung. also Reste
einer Primérinfektion. dancben einzelne kleinste Epithelioidtuberkel, den schwieligen Par-
tien anliegend, mit geringem kornigen Zerfall im Innern. ohne Verkasungszone und mit
stark zuriicktretender, wenn nicht ganz fehlender perifokaler Entziindung. Auch die
Randpartien dieser kleinen Epitheltuberkel haben sich nicht fibrés um-
gewandelt, ebensowenig findet sich eine konzentrische Lagerung der
auBersten epithelioiden Elemente. In den schwieligen Massen liegt an manchen
Stellen eingedickter Kise. vollkommen abgekapselt. Im iibrigen sind die Lymphdriisen
deutlich hyperamisch, die NSinus stark mit Lymphocyten gefiillt.

Nr. 22, M. T.. Sekt.-Prot. 416/14. 35 Jahre alt. zeigt neben kavernosen, endobronchialen
und bronchopneumonischen Verianderungen in der Lunge auch eine kasige Tuberkulose
in der Prostata. Die Lungenveranderungen bestehen in einem Pyopneumothorax mit
alter schwieliger Pleuritis auf der rechten Seite, entstanden durch die Perforation einer
kleinen Spitzenkaverne; die rechte Lunge komprimiert, atelektatisch, zeigt multiple Narben-
herde. Die linke, kompensatorisch vergroflerte Lunge enthalt zerstreute Herde kasiger
Bronchopneumonie im Ober- und Unterlappen mit 6dematoser Anschoppung. Infolge des
Pneumothorax bestand eine schwielige Mediastinitis und Schwielenbildung im Lungenbhilus,
eine Hypertrophie des rechten Ventrikels und Erweiterung des rechten Vorhofes.

In den Hilusdriisen der frisch erkrankten linken Lunge finden sich nur ganz ver-
einzelt submiliare, nicht verkdasende Epithelioidtuberkel ohne bindegewebige
Kapsel und ohne jede Spur von Periadenitis.

D. Terminale Miliartuberkulose.

Nr. 26, G. A., Sekt.-Prot. 343/14. 52 Jahre alt. Pathologisch-anatomische Diagnose:
Chronische kasige endobronchiale und kavernose Tuberkulose beider Oberlappen und des
rechten Mittellappens. knotchenférmige Tuberkulose in beiden Unterlappen, chronische
Bronchitis, Atelektase und Odem beider Unterlappen. ulcerose Darm- und Larynxtuber-
kulose, Miliartuberkulose der Leber. der Milz und der Meningen.

Hier ist das Zuriicktreten der Driisenveranderungen gegeniiber der sehr schweren, zu
zahlreichen bis hiihnereigroBen Kavernen fiithrenden Lungenerkrankung ganz besonders
auffallic. Die Lymphdriisen sind zwar deutlich etwas vergréBert, enthalten
aber nirgends groflere zusammenhangende kasige Massen, auch fehlt trotz
der langen Dauer der Lungenerkrankung die Periadenitis und die diffuse
Bindegewebsentwicklung im Hilus. Die Driise zeigt sehr weite, dicht mit Makro-
phagen und gewucherten Retikulumzellen erfiillte Sinus. Das adenoide Gewebe ist rare-
fiziert, die Driise sicht dadurch marmoriert aus, stellenweise hat sich in den Sinus typisches
epithelioides Gewebe ausgebildet. AuBlerdem finden sich an oder in den Sinus Epithelioid-
tuberkel. samtlich submiliar, mit zentraler Verkasung. Das verkisende Zentrum
ist klein, eine Verkasung aber doch an cinzelnen Exemplaren deutlich zu erkennen. Sehr
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auffallig ist das Verhalten der Sinus, die simtlich erweitert und mit Zellmaterial prall
erfiillt sind. Es bestehen dabei Uberginge von den mit einzelliegenden Makrophagen ge-
fiillten Sinuspartien, die sich an sehr vielen Stellen deutlich durch eine Lage platter Zellen
von dem adenoiden Gewebe scheiden und den zweifellos tuberkul6s erkrankten Driisen-
gebieten, bei denen in Ziigen angeordnete, zwischen rarefizierten Markstrangen liegende,
zusammenhingende Epithelioidzellenlager oder auch typisch angeordnete einzelne miliare
Epithelioidtuberkel vorhanden sind. Die scharfe Grenze zwischen dem adenoiden Gewebe
einerseits und dem Sinus andererseits verschwindet dabei haufig an den Stellen, an denen
die Sinus mit epithelioidem Gewebe erfillt sind. Die Driisenkapsel ist in ganz schmalem
Zuge lymphocytar infiltriert. Das epithelioide Gewebe ist nirgends geschrumpft, nirgends
zeigt sich eine nennenswerte fibrose Umwandlung.

Die Uberleitung zu der letzten Gruppe bildet der Fall 49, Sekt.-Prot. 242/15, 78 Jahre
alt, bei dem neben alten, narbigen Prozessen im rechten Oberlappen und einer fibrés in-
durierten, Kalkherde enthaltenden Bifurkationsdriise eine exsudative tuberkulése Pleuritis
der linken Seite gefunden wurde. Hier finden wir also in der Lunge alte, dem anatomischen
Befund nach abgeheilte tuberkulése Prozesse. In den Lymphdriisen fanden sich auch
mikroskopisch nur vollkommen abgeheilte, fibrés umgewandelte Reste einer primiren Tuber-
kulose. Frischere tuberkulose Verinderungen konnten in den Driisen nicht gefunden werden.
Der Ausgangspunkt der tuberkul6sen Pleuritis bleibt anatomisch ungeklirt.

Der Tod trat ein infolge eines chronischen schrumpfenden Nierenleidens, bei Herz-
hypertrophie und parenchymatéser Degeneration des Herzmuskels, Stauungsfettleber. Der
Fall ist ein Paradigma fiir die so zahlreichen der klinischen Beobachtung wohlbekannten
tuberkulosen Pleuritiden bei relativ geringer inaktiver, klinisch oft sehr schwer oder gar
nicht nachweisbarer Lungentuberkulose. Sie gehéren klinisch schon in das Gebiet der
isolierten Phthise, und zwar meist in die friihesten Perioden derselben.

Anhang.

Generalisierte Tuberkulolose ohne Lungenerkrankung.

Nur anhangsweise sei erwihnt, daB selbstverstindlich generalisierte Tuberkulosen
ohne Beteiligung der Lungen vorkommen. XKlinisch sind das sehr haufig die chronischen,
quoad vitam relativ prognostisch gutartigen Knochen- und Gelenktuberkulosen. Als ein
Beispiel, daf3 diese Fille auch anatomisch keine Seltenheit sind, seien noch die beiden folgen-
den Fille Nr. 24 und 58 meines Materials erwihnt.

Bei Nr. 24, M. K., Sekt.-Prot. 238/14, 8 Jahre alt, ergab die Sektion tuberkulése Caries
des 7. Halswirbels und des 2. Brustwirbels mit fistulosem Durchbruch nach der rechten
Halsseite und Verjauchung. Verjauchter SenkungsabsceB im hinteren Mediastinum mit
Ubergreifen auf die rechte Pleura. Dissezierende Pneumonie in der rechten Spitze des
rechten Oberlappens. SenkungsabsceB rechts vom 3. bis zum 11. Brustwirbel. Links-
seitiger PsoasabsceB. Tuberkulése Caries der Hand- und FuBwurzelknochen beiderseits
und beider Ellbogengelenke, tuberkulése Infarkte im oberen Drittel des linken Femur-
marks, kisige und knétchenformige Tuberkulose der Halslymphdriisen und der mesen-
terialen Driisen, tuberkuloses Darmgeschwiir im untersten Ileum. Die sorgfiltige Durch-
suchung der Lungen- und Lungenlymphdriisen ergab nirgends eine tuberkulése Veranderung.
Die erwihnte dissezierende Pneumonie ist durch den Kontakt mit dem jauchigen Senkungs-
absceB entstanden und ist nur durch diese Mischinfektion verursacht. Es handelt sich dem-
nach um eine priméare Fiitterungstuberkulose, bei der eine Aspirationsinfektion ausgeblieben
ist. Auch das Driisenverhalten ist vollstandig typisch fiir eine solche. Theoretisch ist beson-
ders interessant, daB3 es demnach bei primirer Darmtuberkulose oder allgemein gesprochen
bei extrapulmonaler priméarer Tuberkulose zu einer sehr ausgedehnten Generalisation im
Skeletsystem kommen kann, ohne daB eine Erkrankung der Lungen eintritt. Es erscheint
sehr schwierig, an derartigen Fallen voriiberzugehen, ohne eine spezielle Disposition gerade
des Skelettsystems fiir die Erkrankung anzunehmen. Wodurch dieselbe aber entstanden
sein soll, dariiber fehlt hier jeder Anhalt. Es sei deshalb hier nur die Tatsache gebucht,
daB bei relativ gutartiger primarer Tuberkulose infektionstiichtiges Virus im Blutkreislauf
kreisen kann, ohne die Lungen zu befallen. Die Annahme, daBl das tuberkulése Virus im
Kreislauf vorhanden sein muB3, um sich an lokal disponierten Stellen festzusetzen, ist schon
von BILLROTH noch vor der Entdeckung des Tuberkelbacillus gemacht worden zur Erklirung
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der traumatischen Entstehung der Gelenk- und Knochentuberkulose. Ich glaube, daB
auch Fall 24 nicht in anderem Sinne gedeutet werden kann.

Bei Fall 58 handelt es sich um ein etwa 415 jahriges Kind mit Spondilitis dorsalis und
Fungus einer FuBwurzel. Das Kind starb rasch an Diphtherie. Ein Geschwister ist an
tuberkuloser Hirnhautentziindung gestorben. Das Kind wurde nicht seziert. sondern nur
die Brustorgane exenteriert. und mir in toto iiberlassen. Trotz der sorgfaltigsten Durch-
suchung der ganzen Lunge und ihres Driisensystemes fand sich nirgends eine tuberkulose
Veranderung. Es muf} sich also auch hier um eine extrapulmonale Infektion gehandelt
haben, bei der es zu einer sichtlich hamatogenen Generalisation kam. ohne dafl doch die
zweifellos von dem Virus passierten Lungen miterkrankt sind.

Kapitel IV.
Isolierte Phthise.

Am Schlusse der in der Einleitung angegebenen Reihe der méglichen Formen
der menschlichen Lungentuberkulose standen Erkrankungen, die in der Lunge
selbst ablaufen, ohne zu ciner Weiterverbreitung im Koérper zu fihren. Rein
aullerlich betrachtet, nahern sich diese Erkrankungen also wieder den priméren
Lungentuberkulosen, bei denen es noch nicht zu einer Miterkrankung des
iibrigen Korpers gekommen ist. Trotzdem besteht keine Moglichkeit der Ver-
wechslung zwischen den beiden Formen. Die von mir als isolierte Phthisen
bezeichneten Erkrankungen zeigen sich vielmehr in allen Stiicken als eine
konsequente Fortbildung der Eigenheiten, die wir bei den letzten Gliedern
der generalisierten Tuberkulose auftreten sahen. Es wird sich empfehlen, zu-
nichst wieder einzelne Falle genau zu beschreiben, um das typische Verhalten
kennen zu lernen und schlieBlich auf den hier ziemlich engen Kreis der Moglich-
keiten an der Hand der iibrigen FKalle kurz hinzuweisen.

Nr. 65 meines Materials. Sch.. 44 .Jahre alt. Sekt.-Prot. 452/15.

Pathologisch-anatomische Diagnose: Ulcerése und peribronchiale chronische Lungen-
tuberkulose. ulcerése Darmtuberkulose. Fett- und Stauungsleber, Milzschwellung, triibe
Schwellung der Nieren.

Die Lungen wurden mir in toto iiberlassen. zunichst in Formalin gehirtet. Nach der
Hértung wurden die Lungen sorgfaltig zerlegt. wobei besonders darauf geachtet wurde,
wie sich die Beziehungen zwischen den tuberkulésen Verdnderungen in der Lunge selbst
und den direkt zugchoérigen regiondren Driisen gestalten.

In der rechten Lunge fanden sich im Oberlappen mehrere bis hithnereigroBe Kavernen,
eine davon in den obersten Spitzenpartien. eine zweite zentral nahe am Oberlappenhilus,
auch das iibrige Gewebe von schwieliger endo- und peribronchialer. zum Teil knotiger
Tuberkulose eingenommen.  Nirgends mehr lufthaltiges Gewebe. Der Unterlappen und
Mittellappen der rechten Lunge enthalten in den zentralen und oberen Partien zahlreiche
kleinere Erweichungen bis zu WalnuBgréBe. im iibrigen die gleichen Verinderungen wie der
Oberlappen, mit Ausnahme der dicht iiber dem Zwerchfell liegenden Partien. die zum Teil
noch lufthaltig und gebliht sind. Typische acinésnodése Herde finden sich besonders an
den Grenzpartien der chronisch kranken gegen diese basalen, lufthaltigen Partien. Alle
Lappen der rechten Lunge sind von ciner weiBlichen. sehr dichten Schwarte umgeben,
wodurch sie miteinander verbacken sind. Die Schwarte ist am dichtesten in den paraverte-
bralen Gebieten und hier wieder namentlich um den Oberlappen.

Im Hilus der rechten Lunge liegen in mehreren Lymphknoten hirse-
korn- bis linsengroe Kalkherdchen. Im Hilus des rechten Unterlappens
lie¢t an einem der griBiten Bronchien eine gut erbsengroBe. vollkommen
verkalkte Lymphdriise. Von hier aus wird nun der Unterlappen sorgfiltig
in feine Scheiben zerlegt. Dabei findet sich nahe iiber dem Zwerchfell.
etwa in der Mammillarlinie. ein erbsengroBer. vollkommen verkalkter
Lungenherd. Sowohl die bisher beschriecbenen Driisen wie der Lungenkalk-
herd sind obsolet, vollstindig abgckapselt. Im dibrigen sind die Driisen
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nirgends in gréBerem Umfang verkidst oder sonst makroskopisch tuber-
kulos verandert.

Die linke Lunge ist in den obersten und hintersten Partien der Spitze von einem welsch-
nufigroBen, harten, trockenen, aber nicht verkreideten Kaseknoten eingenommen. In der
Umgebung finden sich noch mehrere dhnliche groBknotige Herde. Sie sind von einem
Rand schwieligen Bindegewebes umgeben. Im hinteren Teil des Oberlappens, namentlich
in den gegen die Interlobarspalte gelegenen Partien, iiberall dichtstehende, kasig-knotige,
bronchiale Herde, zum Teil mit zentralem Lumen. Am dichtesten stehen die Herde in den
paravertebralen und basalen Teilen des Oberlappens. Nur die vorderen Randpartien des-
selben sind frei und stark geblaht. In der Spitze des linken Unterlappens finden sich ver-
streut groBknotige Herde von der gleichen Beschaffenheit. Im iibrigen ist das Gewebe des
Unterlappens relativ frei, nur iber der Zwerchfellfliche des Unterlappens ist ein gut
hiihnereigroler Bezirk dicht durchsetzt mit zahlreichen kasigen bis erbsengroBen, auf dem
Durchschnitt knotigen Aspirationsherden.

Die Hilusdriisen der linken Lunge enthalten nirgends gréBere zu-
sammenhédngende tuberkulése Verianderungen. Sie sind miBig anthrakotisch,
die anthrakotischen Partien sitzen in typischer Weise zentral in den Driisen, in den adenoiden
Randbezirken finden sich hellere submiliare, héchstens miliare Knotchen. Die gleichen
Verhiltnisse finden sich in den Bifurkationsdriisen und der paratrachealen Driise. Nirgends
1aBt sich eine zusammenhéingende Verkdsung in einer Driise auffinden.

Die mikroskopische Beschreibung beginne mit einer kleinen pulmonalen Lymphdriise
aus dem rechten Oberlappen, in der direkten Nihe eines mittleren Bronchus, der selbst im
Innern beginnende Verkdsung aufweist, ringsum von teils schwieligem, teils kisig ein-
geschmolzenem Gewebe umgeben ist, und von dem peripherwirts erhaltenes Lungengewebe
iiberhaupt nicht mehr vorhanden war. Der Bronchus, der nur wenige Zentimeter peripher-
wirts schon vollstandig zerstort ist, ist stark hyperamisch, die Tunica propria sehr stark
kleinzellig infiltriert. Diese kleinzellige Infiltration ist zum Teil lymphocytir, zum sehr
groBen Teil aber besteht sie aus plasmareichen Zellen, die zum Teil rundliche, zum Teil
mehr eckige Konturen aufweisen. Die Zellen sind vielfach vakuolisiert, aber nur selten
in der typischen Form der Plasmazelle. Auch sieht man zwar hier und da den typischen
Radkern, jedoch ebenso hiufig pyknotische Formen. Diese Zellen liegen am haufigsten dicht
unter der schlecht erhaltenen Basalmembran. Sie erinnern in gewisser Beziehung an das
Zellmaterial der Lymphsinus bei Sinuskatarrh. An anderen Stellen desquamiert das so
verdnderte lockere Gewebe der Tunica propria direkt in das Bronchiallumen. In diesem
Gewebe liegen nur ganz vereinzelt kleinste submiliare Epithelioidtuberkelchen.
Die Zellen dieser Epithelioidtuberkel sind unscharf begrenzt, ihr Protoplasma zum Teil
kornig, eine Verkdsung ist jedoch nicht nachzuweisen. Die Tuberkel sitzen zum Teil in

er Schleimdriisenschicht, aber selbst dicht benachbarte Acini der Driise sind
nur relativ wenig verindert. An anderen Stellen liegt das epithelioide Gewebe dicht
einer kaum veranderten Capillare an. Eine eigentliche Grenzzone 148t sich nicht identi-
fizieren. Der Tuberkel ist also nicht abgekapselt und zeigt auch sonst keine
wesentlichen Spuren einer starkeren perifokalen Entziindung. Gleiche
Tuberkelchen finden sich noch mehrfach in der Schleimhaut verstreut.

Die Schleimdriisen sind gegeniiber der sehr starken Verinderung der Tunica propria
relativ gut erhalten. In den Ausfithrungsgingen liegt anscheinend frisch produzierter fadiger
Schleim. Die Driisen selbst sind nur in geringem Grade kleinzellig infiltriert, das Zellmaterial
der Septen ebenfalls zum Teil gequollen, zum Teil finden sich aber morphologisch normale
Verhiltnisse, nur das Fehlen von ruhendem Epithel verrit eine intensive funktionelle Rei-
zung. Die nichste Umgebung des Bronchus besteht aus schwieligem, stark vaskularisiertem
Bindegewebe, das teils perivasculir um die anliegenden groBeren GefiBe angeordnet ist,
zum Teil auch in das atelektatische, hochgradig desquamativ pneumonisch verinderte
Lungengewebe hineinzieht. Dicht neben dem Bronchus liegt die verkisende Wand einer
Kaverne.

In das schwielige Bindegewebe eingebettet liegt eine kleine, zum Teil anthrakotische
Lymphdriise, deren Randsinus, trotz der starken bindegewebigen Wucherung ringsum,
iiberall frei ist. In ihm liegen massenhaft sehr groBe, gequollene, teils rundliche, teils un-
scharf begrenzte und mehr eckige, stark vakuolisierte Makrophagen, auch vereinzelte rote
Blutkérperchen und Zerfallsprodukte von solchen, dagegen nur wenig normale kleine
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Lymphocyten. In der etwa linsengroBen Driise nirgends Epithelioidgewebe oder distinkte
Tuberkel. Das sie umgebende schwielige Bindegewebe zeigt sich deutlich von der Umgebung
und nicht von der Driise selbst beeinflufit. Die Bindegewebswucherung ist am starksten da,
wo zwel groflere Gefafle an die Driise anstoffen, am geringsten da, wo sie direkt an nicht-
verkidste Lunge angrenzt. Das adenoide Gewebe der Lymphdriise ist locker, erscheint rare-
fiziert. die Lymphocyten besitzen zum groBlen Teil einen auffallend breiten protoplasma-
tischen Rand und auch im adenoiden (ewebe finden sich den im Sinus liegenden Makro-
phagen entsprechende. grofie gequollene mononucleire Zellen. Das Retikulum ist nicht
wesentlich gewuchert.

Hicr haben wir wohl den stdrksten Ausdruck einer Immunitat der
Lymphdriise gegeniiber den Vorgiangen im Wurzelgebiet, der irgendwie
denkbar ist. Durch cine destruicrende Tuberkulose ist das gesamte mog-
liche Wurzelgebiet der Driise vollkommen zerstort. Diese Tuberkulose
hat zweifellos lanue Zeit fortbestanden und erst in einem Zeitraum zur
Zerstorung der Lunge gefithrt. in dem bei Empfanglichkeit der Lymph-
driise lingst eine vollstiandige Zerstéorung auch der Lymphdriise héatte
stattfinden miissen. Statt dessen finden wir zwar eine chronisch schwer geschidigte,
aber nirgends typisch tuberkulis erkrankte Driise. Die Art der Schadigung besteht in einer
Verringerung der Lymphocytenzahl und in ciner deutlichen Quellung eines betrachtlichen
Teiles auch der noch vorhandenen Lymphoeyten. In den Sinus liegen zahlreiche grofle
mononucleire, groBtenteils rundliche. vollkommen aus dem Zellverband geloste, Zellen
mit teils kornigem. teils stark vakuolisiertem, teils in direktem Zerfall befindlichem Proto-
plasma. Es fehlt dagegen cine wesentliche Wucherung des fixen Retikulums, nur das Binde-
gewebe der Trabekel ist teilweise etwas verdickt. Diese Verdickung steht in Zusammen-
hang mit der starken bindegewebigen Wucherung in der Umgebung der Driise, die sich aufs
deutlichste von den tuberkulisen Verinderungen in der Lunge abhingig erweist, sie ist
also nicht als selbstindige Driisenverinderung aufzufassen.

Ganz dahnliche Verhiltnisse finden sich in allen untersuchten Drisen.
Uberall kehrt der auffiallice Unterschied wieder zwischen der schweren
Erkrankung des Wurzelgebietes und der geringfiigigen Veranderung der
regioniren Driisen. Als Beispiel sei noch ein Praparat aus dem Hilus des rechten Unter-
lappens  beschrieben.

Dicht neben einem knotig tuberkulos erkrankten mitgeschnittenen Lungenstiick liegen
zwel mittlere Bronchien mit maBig 6dematds gequollener Umgebung. Ihre Schleimdriisen-
schicht ist wieder auffallend gut erhalten. das Bronchialepithel aber nahezu vollstandig
desquamiert. Die Tunica propria selbst zcigt aber nicht die oben beschriebenen Veriande-
rungen. sondern ist noch kaum gestort. entsprechend der viel geringeren Zerstérung der
Umgebung und des Wurzelgebietes. In der Schleimdriisenschicht sieht man auch neben
vielem sezernicrendem  Driisenepithel zahlreiche ruhende Driisengebiete. Der Bronchus
ist auch da nur schr geringgradig verandert. wo einer der kleinen knotigen Lungenherde
ihm dicht anliegt. Die Lungenherde erweisen sich ausnahmslos als bronchogen entstanden.
Nirgends ist dagegen cine scharfe Begrenzung auf einen Acinus eingetreten. Das Zentrum
des Herdes bildet meist cin Bronchiolus oder Alveolargang mit verkastem Inhalt. Der
Kise im Lumen ist ohne Zweifel im wesentlichen aus dem Zerfall von desquamiertem Epithel
und Lymphocyten hervorgegangen. Die ehemalige Begrenzung des Bronchus ist auch da
meist noch zu erkennen. wo die Verkidsung ringsum iiber ihn hinausgreift. Zahlreiche an-
liegende Alveolen sind von verkasendem pneumonischem Exsudat erfiillt. Die Wucherung
der Nepten ist ungemein gering. stiirkere Bindegewebsentwicklung findet sich erst am Rand
der peribronchialen Verkiasungszone und hier wieder besonders in der Nahe der Gefalle.
Doch beginnen auch cinzelne Alveolarsepten sich in ein lockeres epithelioides Gewebe auf-
zulosen.

Die beiden Lymphdriisen. von denen die eine gut erbsen-, die andere haselnukerngrof3
ist, zceigen sich schon makroskopisch deutlich marmoriert. Bei der mikroskopischen Unter-
suchung ereibt sich als Ursache der Marmoricrung cine starke Erweiterung des Sinussystems,
verbunden mit eciner entsprechenden Rarefikation des adenoiden Gewebes. Die weiten
Sinus sind wieder erfiillt von cinem schlecht erhaltenen. stark gequollenen, kornig zerfallen-
den Zellmaterial. in dem groBe. rundliche, phagoceytierende mononucleire Zellen besonders
zahlreich vertreten sind. Zwischen diesen mononucledaren Makrophagen und den kleineren
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Lymphocyten, die von ihnen vielfach phagocytiert sind, bestehen Ubergangsformen. Auch
das Zellmaterial in den Markstringen und Follikeln zeigt sich vielfach gequollen. Das Reti-
kulum ist dagegen nicht nachweisbar vermehrt, in den Sinus zeigt es ebenfalls alle Zeichen
der Degeneration und des Zerfalls. Nur ganz vereinzelt lassen sich kleinste Epithelioid-
tuberkel in der Driise nachweisen. Manche Schnitte sind vollkommen frei von solchen.
Wo ein Epithelioidtuberkel zu finden ist, ist er durch seine unscharfe Begrenzung, den Ver-
fall seines Zellmaterials ohne kompakte Verkasung und die fehlende bindegewebige Ab-
kapselung charakterisiert.

AuBer diesen bisher beschriebenen Verinderungen 148t sich in den Hilusdriisen nichts
Wesentliches auffinden. Erst gegen die Trachea zu finden sich einzelne besser ausgebildete,
immer noch submiliare Tuberkelchen. Uberall sehen wir bis in die tracheale Kette, wenig-
stens in den untersuchten unteren Driisen derselben, die Rarefikation des adenoiden Ge-
webes, die Erweiterung der Sinus und die starke Desquamation in dieselben. Mit der Ent-
fernung der Driise von der Lunge nehmen diese Erscheinungen aber deutlich ab. Schon in
der Bifurkationsgegend ist die Desquamation in die Sinus geringer, das interkanalikulire
Retikulum besser erhalten, auch die Makrophagen zum Teil noch als seBhafte, gequollene
Retikulumzellen unterscheidbar. Nirgends findet sich aber eine Bildung fibrésen
Bindegewebes in der Driise und auch die etwas besser ausgebildeten Epi-
theloidtuberkel sind nicht abgekapselt, verlieren sich in dem umgebenden
Retikulum und haben nirgends einen starkeren perifokalen Entziindungshof.

Diese Spattuberkel sind in der Bifurkationsgegend untermischt mit Resten aus der
primédren Zeit. Unabhingig von ihnen finden sich Driisenpartien mit hyalin gequollenem
Retikulum, ohne Reste typischer miliarer Verinderungen.

AufBlerdem findet sich in den Driisen vielfach zentral eine typische anthrakotische
Schwiele, gekennzeichnet durch den Gehalt an Kohlepigment, die Verringerung der Lympho-
cyten und eine starke Wucherung des Retikulums. Das Kohlepigment liegt dabei vor-
wiegend in den Retikulumzellen. Diese Partien sind gefaBhaltig. Die Retikulumzellen,
die das Kohlepigment aufnehmen, zeigen meist keine nennenswerte Quellung und sind durch
das lockere Liegen und die zahlreichen gut ausgebildeten Ausliufer von den Epitheloid-
zellen meist gut zu unterscheiden. Vor allem ist der Reichtum an GefiBlen in dem schwielig
anthrakotischen Gebiet fiir solche Unterscheidungen zu benutzen. Es ist das an dieser Stelle
deshalb besonders zu erwahnen, weil nun auch das Epithelioidgewebe tuberkuléser Herkunft
sich mehr oder weniger allméhlich in dem umgebenden Retikulum verliert. Bei sehr kleinen
tuberkulésen Herden, wie sie bei den echten Phthisen die Regel bilden, entsteht damit die
Moglichkeit einer Verwechslung zwischen einer Retikulumwucherung anthrakotischer
Herkunft und derjenigen tuberkulésen Ursprunges. In den fritheren Stadien der Tuber-
kulose liegt eine solche Moglichkeit niemals vor.

Erschwert wird die Beurteilung bei den phthisischen Veranderungen noch dadurch,
daBl auch echtes Epithelioidgewebe mit Kohlepartikelchen sich beladt. Die Unterscheidung
ist, namentlich wenn mehrere aufeinanderfolgende Schnitte zur Beurteilung verwendet
werden kénnen, trotzdem stets moglich, und zwar dadurch, daB8 die Retikulumwucherung
tuberkuléser Genese eben doch wesentliche Eigenschaften des Miliartuberkels beibehalt.
Es sind das vor allem das Vorhandensein eines Kernes von dichter aneinanderliegenden,
deutlich entziindlich gequollenen Zellen und die GefidBlosigkeit dieser Partien.

Die gleichen Verianderungen kehren in allen den zahlreichen Praparaten wieder, die von
diesem Fall angelegt worden sind. Einen abweichenden Typus weisen nur diejeaigen Driisen
auf, die dem priméiren Lungenherd regionar gelegen sind. Sie enthalten aufler den beschrie-
benen Verinderungen diffuse hyaline Retikulumfaserquellung, sowie einzelne fibros um-
gewandelte Miliartuberkelchen, die zum Teil im Innern verkalkt sind. Die kleinen, noch
weit unter mohnkorngroflen Kalkherdchen sind von einer sehr derben Schicht kernlosen
breitfaserigen Bindegewebes umgeben. Auch der gréBere Kalkherd ist vollkommen abge-
kapselt.

Die in diesen Beobachtungen niedergelegten Verhiltnisse scheinen mir in hohem Grade
bemerkenswert. Sie zeigen, daB bei der isolierten Phthise, d. h. also der im Bronchialbaum
und dem sputumausfithrenden Kanalsystem ohne weitere hamatogene und lymphogene
Dissemination ablaufenden Lungentuberkulose zwei sich scharf voneinander tren-
nende tuberkulose Driisenverinderungen gefunden worden sind. Das eine
ist ein in sich geschlossenes System von Verinderungen, das bis in jede
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Kleinigkeit vollkommen den bei abgeheilter primiarer Lungentuberkulose
ohne weitere Verbreitung im Koérper beobachteten Prozessen entspricht.
Wir finden einen verkalkten Priméarherd in der Lunge. wir finden ferner in den diesem Primar-
herd regioniren Driisen, und zwar nur in diesen Driisen dem Primérherd an Alter ent-
sprechende Verkalkungen. Zunichst dem Primirherd liegt ein ihn an GroBe iibertreffender
Kalkherd in einer bronchialen Driise. In der regiondren Kette nimmt hiluswirts die Grofle
dieser Kalkherde ab bis zur Bifurkationsdriise. Neben den stark abgekapselten Kalkherden
finden sich in diesen Driisen noch die iibrigen fiir primire Tuberkulose charakteristischen
Veranderungen. vollkommen fibros umgewandelte. zum Teil ebenfalls noch kleinste Kalk-
herdchen beherbergende Miliartuberkel und die vielfach beschriebene hyalin-fibrose Reti-
kulumquellung.

In den iibrigen Lungenteilen finden sich selbst da, wo das Wurzel-
vebiet einer noch vorhandenen Lymphdriise nahezu vollkommen vonTuber-
kulose zerstort ist. in der Driise selbst nur geringgradige Verdnderungen,
und zwar Veranderungen eben der Art. wie wir sie bei den letzten Stadien
der generalisierten Tuberkulose schon kennen gelernt haben, also bei den
Stadien, bei denen neue lymphogene und ausgedehnte frische himatogene
Disseminationen selten werden oder ausbleiben. Diese Verdnderungen sind
charakterisiert durch kleinste. meist submiliare Tuberkelchen ohne perifokale Entziindung,
mit einer auffallend geringen Neigung zur Verkdasung. Trotzdem machen diese Tuberkelchen
nicht den Eindruck frischer Bildungen. sondern grof3enteils denjenigen einer alten und relativ
stabilen Veranderung.

Diese Driisenveriinderungen finden sich sehr gleichméflig in allen Lymphdrisen des
ganzen Respirationsorganes. soweit dasselbe tuberkulose Herde beherbergt. Es ist un-
gemein auffiallig, daB cine sichere Unterscheidung zwischen alteren wund
frischeren solchen Bildungen nicht recht gelingen will. Wir finden also, ab-
veschen von den nach dem Typus der primédren Tuberkulose verianderten Driisen nirgends
mehr eine Umwandlung dieser phthisischen Tuberkelchen in Bindegewebe, auch keine
Abkapsclung. Wir finden auch keine hyaline Quellung des Retikulums in ihrer Umgebung.
Wir schen ferner nirgends die kompakten groen konfluierenden Verkasungen. die grofie
Driisenparticn oder ganze Driisen zerstoren und die fiir die frithen Stadien der Generali-
sation noch so charakteristisch sind. Es findet sich zwar manchmal eine zentrale Verkiasung,
die jedoch hier Mohnkorngréf3e nirgends erreicht, und wir finden in diesen verkésten Partien
nirgends dic Verkalkung. die uns aus der primaren Zeit so gelaufig ist. Es fehlt ferner voll-
stindig die akute fluxiondire perifokale Entziindung mit der starken Hyperdimie und dem gewal-
tigen Zustrom von Lym phocyten, der bet den akuten Prozessen der (eneralisutionszeit typisch ist.

Bei nitherer Uberlegung sind es gerade diese Eigenschaften, die die Unterscheidung
zwischen den beiden verschiedenen Systemen tuberkuléser Veranderungen in den Lungen-
lymphdriisen ermaglichen. Denn wenn auch die der isolierten Phthise zugehoérigen Driisen-
veranderungen im Laufe der Zeit zu kompakter Verkiasung fiihrten. sich abkapselten und
verkalkten., so wire sclbstverstandlich eine Beobachtung wie die vorliegende undenkbar.
Dabei kann der Crund hierfiir zweifellos nicht in einem Mangel an Zeit gesucht werden.
Verkalkte Driisen. dic zu priméren Verdnderungen gehoren. finden sich schon in sehr frithen
Altersstufen. Vom zweiten Jahre ab habe ich selbst sic beobachtet. Die vorliegende Phthise
hat bis zu ihrem Ablauf mindestens 8—10 Jahre notig gehabt. An Zeit hitte es nicht gefehlt,
wenn c¢ben nicht ein neuer Faktor hindernd dazwischengetreten wiére.

Die kleinen NSpiattuberkelchen treten also nicht nur schr sparlich auf,
sondern sie tragen auch keine Tendenz zur Weiterentwicklung in sich.
Der Tuberkelbacillus findet also nicht mehr die Moglichkeit, in der Driise sich stark weiter
zu vermehren, sondern er liegt als relativ blander Fremdkoérper mit gewisser-
maBen unschuldigen Folgen in der Driise.

Die Untersuchung der tuberkulosen Lungenveranderungen ergibt iiberall typische
Bilder einer bronchogenen Ausbreitung. Es findet sich zwar nirgends der von NicoL
beschricbene acinds-nodose Herd in reiner Ausbildung, dagegen findet er sich sehr haufig
als Zentrum cines pneumonisch verinderten kleinen Bezirkes. Ungemein haufig sind ferner
vom Lumen her verkiste Alveolarginge. Bronchiolen und Bronchien mit dem bekannten,
bei den ganz akuten endobronchialen Ausbreitungen beschriebenen, peribronchial gelegenen,
kasig-pneumonischen Hof.  Dicse  peribronchiale oder sagen wir nun ganz allgemein
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perifokale Entziindungszone ist bei den einzelnen Herden sehr verschieden stark entwickelt.
Nach auBlen ist sie abgegrenzt durch ein schmales Gebiet, in dem eine maBige Wucherung
eingetreten ist, die stellenweise auch zu einem mehr oder weniger zusammenhingenden
epithelioiden Saum gefiihrt hat. Dieser epithelioide Saum bildet sich vorwiegend an den
Stellen, wo priformiertes Bindegewebe in der Umgebung des Herdes vorhanden gewesen
ist, also da, wo sie an breitere interlobire Septen oder an Gefile angrenzen. Dieses Binde-
gewebe liefert da, wo verkiasende Massen direkt an es heranreichen, zusammenhingende
epithelioide Begrenzungsschichten. Im iibrigen zeigt es eine diffuse Wucherung und sehr
starke Quellung, ganz dhnlich, wie sie bei den primiren Tuberkulosen beschrieben worden
ist. Trotzdem kommt es hier nicht zu der distinkten mehr oder weniger kreisrunden peri-
vascularen Quellung in sonst gesunder Umgebung, die Wucherung ist vielmehr unregel-
mafig, deutlicher von der erkrankten niaheren Umgebung abhangig. Auch in dieser Be-
ziehung zeigt sich also die Fernwirkung des tuberkulésen Herdes in der Lunge bei der iso-
lierten Phthise gegeniiber der primaren Tuberkulose herabgesetzt.

Niemals ist es mir gelungen, die fiir die primare Tuberkulose im Stadium der starken
perivascularen Bindegewebsquellung und -wucherung so charakteristische nicht spezifische
Erkrankung und Atelektase der zu dem GefaBl gehérigen Bronchien zu beobachten. Wo ein
Gefal stark verandert ist, ist stets der zugehorige Bronchus vollstindig verkist.

Das Lumen der Gefale bleibt meist noch langere Zeit durchgingig, wenn der zugehérige
Bronchus erkrankt. Nach und nach verédet es aber, wobei sich auBer der anfinglichen
adventitiellen Wucherung eine Stérung der Media und schlieBlich auch eine starke Wuche-
rung der Intima ecinstellt. In diesem Stadium pflegt die ganze Umgebung schon in Ver-
kasung begriffen zu sein. Héufig schlieBt sich das Lumen erst vollstindig, wenn die duBeren
Lagen des Gefafirohres schon in die Verkdsung mit einbezogen werden.

Durch diesen Modus der Gefafveranderung wird es verstdndlich, daBl wir so haufig
GefiBe antreffen, die vollstindig verkaste Gebicte, ja selbst Kavernen durchziehen. Die
kleineren Aste sind obliteriert, der Hauptstamm ist dadurch streckenweit unter Umsténden
aller seiner Nebenaste beraubt, ist aber selbst noch durchgingig. Seine Wandung hat die
Elastizitit selbstverstindlich im wesentlichen eingebiilt. Es sind das Verhiltnisse, die
fiir die Genese der Blutungen von grof3ter Wichtigkeit sein miissen. Sie machen es verstind-
lich, daBl Blutungen so hiufig entweder eintreten im AnschluB8 an Traumen oder
Anstrengungen mit starken Druckschwankungen und den damit eintretenden
iiberméBigen akuten Zerrungen, andererseits an Mischinfektionen aller Art mit starker
Sputumvermehrung und Beschleunigung der kisig-eitrigen Einschmelzung. Es ist auch
verstindlich, daB sie haufig ohne solche direkte duBlere Veranlassung anscheinend spontan
eintreten miissen. Ob eine Blutung leicht oder schwer zum Stillstand kommt, wird zum
groBen Teil von dem restierenden Grade von Kontraktilitit abhangen, der dem Gefaf3-
stumpf noch innewohnt.

Vollkommen entsprechende Verhaltnisse ergaben sich z. B. bei Nr. 68 und Nr. 72 meines
Materials. Bei beiden gelang es, da mir die Lungen in toto zur genauen Durchsuchung
iiberlassen wurden, in den schwerst verinderten, groBtenteils von Tuberkulose
zerstérten Lungen typische Reste einer abgelaufenen, vollstandig aus-
geheilten primédren Tuberkulose aufzufinden.

Bei Fall 72 konnte neben den Driisenveranderungen auch der verkalkte Lungenherd
nachgewiesen werden. In Fall 68 fand sich im rechten Hilus ein knapp erbsengrofler Kalkherd
vollstandig abgekapselt, ein kleinerer Kalkherd in einer rechtsseitigen paratrachealen Driise.
Da der Kalkherd erst gegen Schlufl der Zerlegung gefunden wurde, als die regionéren Lungen-
partien schon zerlegt waren, war es nicht mehr moéglich, das ihm zugehérende Wurzelgebiet
noch eigens zu untersuchen. Es ergibt sich aus dieser Tatsache die Regel, bei derartigen
Untersuchungen bei der Trachea zu beginnen, zunichst die paratrachealen
Driisen in Scheiben zu zerlegen, dann gegen die Lunge zu mit diesem Ver-
fahren fortzuschreiten, d. h. also ein Verfahren, das dem von GHON und RoMaN an-
gegebenen fiir die Auffindung des Primirherdes in der Kinderlunge vollkommen entspricht.
Es ist selbstverstiandlich, daB der Priméarherd bei schweren phthisischen Veranderungen nicht
immer gefunden werden kann. Wenn seine Umgebung zerstort oder eingeschmolzen wird,
so wird er mit ausgehustet, bekanntlich eine klinisch nicht allzu selten beobachtete Sache.

Die mikroskopische Untersuchung ergab den bisher beschriebenen vollig analoge Ver-
hiltnisse. Die kleinen Epithelioidtuberkel ohnestéidrkere perifokale Entziindung
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und ohne Periadenitis wechseln zwar an Zahl und auch etwas in der Art der
Ausbildung. aber der Typus der Veranderungen bleibt doch in den geschil-
derten Hauptziigen der gleiche. Man sieht also neben Driisen, die nur ganz verein-
zelte torpide Epithelioidtuberkel enthalten, auch solche, die mehr oder weniger dicht von
ihnen durchsetzt sind. Man sieht cinzelne Tuberkelchen. die eine Andeutung eines nach
VAN GIEsON sich rotfirbenden Saumes besitzen neben solchen, die desselben vollkommen
entbehren; niemals sicht man aber cine starke fibrose Abkapselung. Man findet ferner
Tuberkelchen. die den beschriebenen kornigen Zerfall zeigen neben solchen, die im Inneren
kompakt verkiasen. Man findet aber nur selten einmal zwei oder drei ganz dicht beieinander-
liegende submiliare Tuberkelchen. die im Begriff zu sein scheinen. mit ihren késigen Zentren
zu konfluieren, niemals findet man groBlere. durch eine solche Konfluenz
entstandene Kéascherde.

Differenzen ergcben sich im wesentlichen bei den isolierten Phthisen nur
aus der Art und Ausdehnung der primiren Tuberkulose oder auch durch das
Fehlen ciner solchen in der Lunge. Trotz des sorgfiltigsten Suchens konnte
ich in einzelnen Fillen Spuren von primérer Tuberkulose in den Lungen nicht
auffinden. Es zeigten dann alle Drisen nur den fiir die Spiitstadien charak-
teristischen Befund. Besonders bemerkenswert ist ferner, dal} in meinem Mate-
rial, das 14 genau untersuchte Fille dieser Art enthilt, sich niemals in gréBerem
Umfang verkiste Driisen -—— auch nicht aus langst vergangenen Epochen — bei
ciner isolierten Phthise gefunden haben. Wo groflere kompakte Verkidsungen
in den Driisen vorhanden waren, fand sich vielmehr bei der weiteren Selktion
bisher regelmiflig, dal} es sich um eine in einer mehr oder weniger lange zuriick-
liegenden Periode generalisierende Tuberkulose handelte. Da auBler den genau
untersuchten Iillen cine sehr grole Anzahl nicht mikroskopisch weiter ver-
arbeiteter Tuberkulosen, die auf diese Verhiltnisse hin untersucht wurden,
das gleiche Verhalten zeigten, so machte ich — mit dem nétigen wissenschaft-
lichen Vorbehalt — diese Verhalten als ein streng gesetzmaBiges ansprechen.
Es ist ja auch a priori sehr wahrscheinlich, daf3 die groBen kisigen Driisen mit
ihrer cigenartigen direkten Verkisung stets der generalisierten Tuberkulose
angehoren. Der endgiiltige Beweis wird aber erst an sehr viel groBBerem Material
geliefert werden kénnen.

Wenn sich also auch die groBeren total verkisten Driisentumoren bisher
nie bei der isolierten Phthise gefunden haben, so findet man doch nicht so ganz
selten neben den torpiden Spittuberkeln in irgendeiner Region des Lymph-
gefillsystems der Lunge déltere, zwar abgekapselte, aber nicht verkalkte Kase-
herde neben den im ersten Teil beschricbenen fibrésen Bildungen und begleitet
von einer typischen Periadenitis, also Spuren einer ausgedehnteren und nicht
vollig obsoleten primiren Tuberkulose. In der Mehrzahl der Fille jst dagegen
die primire Tuberkulose bei den isolierten Phthisen anatomisch ausgeheilt.
Diese Verhiiltnisse sind gewill von groiter Wichtigkeit fiir die Phthiseogenese,
die endgiiltige Erforschung dieser Kombinationen wird aber Aufgabe spiterer
Arbeiten sein. Hier wiirde ein nidheres Eintreten in diese Verhiltnisse zu weit
fiihren. Es sei nur erwithnt, dafl meine bisherigen Beobachtungen dafiir sprechen,
daf} die isolierten Phthisen, d. h. also endobronchial sich ausbreitende Lungen-
erkrankungen ohne  jede nachweisbare frischere oder iltere Generalisation,
von der primiren Affektion meist durch ein langes Latenzstadium getrennt sind,
dal ferner die primiren Infektionen, die ihnen vorangegangen sind, leichte
Infektionen der Art darstellten, eine Konstatierung, die allerdings mit der ersten
in engstem Zusammenhang steht, denn nur nach leichten Erstinfektionen kann
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eine lange Periode fehlender Krankheitserscheinungen eingeschoben werden. Bei
den isolierten Phthisen ist also gewissermafBlen das sekundire Stadium iiber-
sprungen worden. Diese Konstatierung gilt selbstverstindlich nur fiir unsere
heutigen Sektionsmethoden. Ich habe schon frither mehrfach darauf hingewiesen,
wie vorsichtig man mit der Annahme des Fehlens der Generalisation sein miisse,
weil eben leichte und leichteste Generalisationen mit #uBerst geringfiigigen
anatomischen Veranderungen vorkommen. )

Bei den isolierten Phthisen lielen sich also nicht nur groBe kisige Driisen-
tumoren niemals nachweisen, sondern es fanden sich auch keine Reste von solchen.
Mit voller Sicherheit kann ich das allerdings nur fiir das Lymphdriisensystem
der Lungen selbst angeben.

Kapitel V.

Allgemeine Ubersicht iiber die Hauptformen des Ablaufes der
tuberkulosen Erkrankung.

Waihrend der Periode der Entwicklung des primaren Komplexes handelt
es sich um die Erkrankung eines relativ eng begrenzten, in sich abgeschlossenen
Stromgebietes des Lymphgefafsystems und die ausschlieBlich lymphogene Aus-
breitung innerhalb desselben. Mit dem Weitergreifen der Erkrankung iiber
dieses engbegrenzte Stromgebiet hinaus beginnt die Periode der Generalisation.

Das Lymphsystem des primdren Komplexes miindet stets in das Blut-
gefillsystem ein. Auch die einzelnen Lokalisationen treten bei ihrem Weiter-
wachsen stets mit Notwendigkeit frither oder spdter in enge Beziehungen zu
Blutgefaflen. Sowohl hierdurch wie durch das Fortwandern auf dem Lymph-
wege kommt es bei progredienten Erkrankungen mit Notwendigkeit zum Ein-
bruch von Bacillen in das Blutgefiflsystem und zur himatogenen Meta-
stasenbildung. Dieser Vorgang ist das charakteristische Merkmal der Gene -
ralisationszeit.

Die hiamatogene Metastasierung ist nur prinzipiell ein einheitlicher Prozef3.
Im einzelnen Fall kann sie grofle Verschiedenheiten des Ablaufes darbieten
und auf diese Weise zu sehr verschiedenen Krankheitszustinden fiithren. Chro-
nische, ganz schleichend ablaufende, duBlerst geringfiigige Bacillenabgabe in
das zirkulierende Blut mit ganz geringfiigigen, dem Triger und dessen Um-
gebung oft ganz unbemerkbaren Erscheinungen bilden den Anfangspunkt,
massenhafte Einbriiche mit zahllosen Metastasen in nahezu samtlichen Organen
und schwerster Allgemeinerkrankung des befallenen Organismus den Endpunkt
der moglichen Reihe. Dazwischen liegen alle denkbaren Ubergangsformen.
Die Verhaltnisse werden noch weiter dadurch kompliziert, dal diese Formen
sich auch noch untereinander kombinieren. Auf Perioden einer ganz chronischen,
geringfiigigen Bacillenabgabe koénnen Zeiten reichlicher Metastasierung folgen
und umgekehrt. Schlieflich kann dieser ProzeB durch einen massigen Einbruch,
der dem Leben des Tragers ein Ziel setzt, beendet werden, oder es kann die
Dissemination allméhlich erloschen und es kénnen nur die bis dahin gesetzten
Herde weiterbestehen, fortschreiten oder ausheilen.

Hand in Hand mit diesem Prozefl geht — bei fortschreitender Erkrankung —
die Ausbreitung der einzelnen einmal gesetzten Herde per continuitatem.
Sowohl der Priméarherd wie seine lymphogenen Metastasen vergroflern sich, auch
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die himatogen gesctzten Metastasen nehmen an diesem Vorgang teil. Einzelne
hiamatogen entstandenc Herde gewinnen durch diese weitere Ausbreitung in
dem befallenen Organ besondere Bedeutung fiir den Krankheitsablauf und die
weiteren Lebensmdoglichkeiten, werden von sich aus wieder Zentren der weiteren
Ausbreitung, die nun sowohl himatogen wie lymphogen und durch kontinuier-
liches Wachstum und den damit verbundenen Einbruch in alle sonstigen denk-
baren Hohlen- und Rohrensysteme des Korpers, die eine Weiterverbreitung
zulassen, erfolgen kann.

Durch diese Vielheit der Prozesse und die sich ihnen erséffnende Moglichkeit
der gegenseitigen Kombination, sowie durch die Bevorzugung einzelner Organe
oder Organsysteme entstehen ungemein mannigfaltige Krankheitsbilder. So
einheitlich, geschlossen und genetisch leicht zu iibersehen der primiare Komplex
ist, so abwechslungsreich und anscheinend regellos gestaltet sich die Krankheit
wahrend der Generalisationszeit. Sie lifit sich allgemein nur charakterisieren
als Periode der Ausbreitung der manifesten Lokalisationen iiber den ganzen
Organismus unter Benutzung aller irgendwie mechanisch moglichen Verbreitungs-
wege, wobei aber im Einzelfall jede einzelne dieser Moglichkeiten isoliert fir sich
verwirklicht oder in beliebiger Weise mit anderen kombiniert sein kann.

Dieses an sich schon so formenreiche Krankheitsbild wird noch weiter da-
durch kompliziert, daf3 dic lymphogene Erkrankung der den einzelnen Mani-
festationen zugehorigen Lymphdrisen die allergr6ten Unterschiede aufweist.

Zwei extreme Formen von Verinderungen treten dabei auf. Die eine
zeigt sich als eine direkte Fortsetzung des Prozesses, der zu den kompakten
Driisenherden des primiren Komplexes fithrte. Die von ihnen besetzten Driisen
zeigen neben Zeiten der relativen Ruhe auch solche eines raschen und intensiven
Fortschreitens der Erkrankung, und die gleiche fortschreitende Driisenerkran-
kung findet sich nun haufig auch in Lymphdriisen aus anderen Stromgebieten,
seien sie nun — was heute meist noch nicht mit Sicherheit entschieden werden
kann — direkt hamatogen oder indirekt von hidmatogenen oder sonstigen Meta-
stasen ihres Wurzelgebietes infiziert oder schlielich vielleicht von selbstandigen
exogenen Infektionen befallen. Wdahrend der Zeiten des raschen Fortschreitens
der Erkrankung zeigen diese grofien kompakten Herde eine ungemein heftige akute
perifokale Entziindung. Zeitlich liegen diese Erkrankungsformen vergleichs-
weise nahe an der priméaren Infektion, sind haufig direkt aus ihr fortgeleitet,
konnen sich aber sehr wohl auch iiber eine Reihe von Jahren ausdehnen.

Die zweite Form der Driisenveranderungen ist das genaue Widerspiel der
ersten. Es finden sich hamatogene oder sonstige tuberkulose Metastasen, die
in den zugehorigen Lymphdriisen weder die typische Erkrankung der primédren
Zeit noch die cben geschilderte akute Weiterbildung derselben auslésen, bei
denen vielmehr die Erkrankung der regiondren Lymphdriisen auffallend gegen-
iiber der Organerkrankung zuriicktritt. Diese Erkrankungen finden sich in
typischer Ausbildung nicht mehr als direkte Fortsetzung der primiren Zeit,
sie lassen sich vielmehr sowohl pathologisch-anatomisch wie klinisch mit voller
Sicherheit als spitere Manifestationen ansprechen.

Die grolle Mannigfaltigkeit der durch die Differenzen der himatogenen Meta-
stasenbildung und des Wachstums per continuitatem mit seinen Einbriichen
in allerhand vorgebildete Hohlrdume des Kérpers entstehenden Krankheits-
bilder teilt sich demnach durch die Art der Mitbeteiligung der nicht vom
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primiren Komplex besetzten Lymphdriisen in zwei groBe Hauptgruppen, in
solche mit groflen kompakten Driisenverkisungen und solche ohne sie.

Versuchen wir nun noch einen Uberblick iiber die Haupttypen der generali-
sierenden Tuberkulose zu geben, so mufl dabei im Auge behalten werden, daf
eine strenge Abgrenzung der Typen gegeneinander nicht moglich ist, was nach
der geschilderten Mannigfaltigkeit und der weitgehenden Kombinationsfihig-
keit der zugrunde liegenden Prozesse nicht wundernehmen kann. Trotzdem gibt
es in sich vergleichsweise gleichartige, relativ hiufig sich wiederholende einzelne
Krankheitsbilder, die mit dem eben gegebenen Vorbehalt auch als mehr oder
weniger typisch bezeichnet werden diirfen.

Wir finden zunéichst eine Gruppe von Erkrankungen, die sich direkt an die
primiare Tuberkulose anschliefen. Wir finden in solchen Fillen neben einer
typischen, mehr oder weniger progredienten primdren Tuberkulose mit allen
ihren geschilderten Eigenheiten auch Veranderungen, die sich ebenso unzwei-
deutig als Resultat einer Weiterverbreitung erkennen lassen. Ebenso wie bei
der experimentellen Infektion, die uns ja auch das Bild der primiren Tuber-
kulose in ganz typischer Weise zu liefern vermag, fiihren auch beim Menschen
schwere Infektionen in relativ kurzer Zeit zur Weiterverbreitung des Virus
auf dem Wege der Blutbahn. Diese Gruppe der sich an eine Primérinfektion
direkt anschlielenden Generalisationen zerfillt nach der Art dieser Metasta-
sierung in klinisch und pathologisch-anatomisch gut unterscheidbare Unter-
typen, die sich sehr deutlich von der Schwere der Infektion abhingig zeigen.
Bei akutem Ablauf kommt es zur mehr oder weniger allgemeinen Miliartuber-
kulose neben ausgedehnten rasch verkisenden und rasch um sich greifenden
Organ- und Driisenherden. Da in diesem Stadium auch die den neuen Mani-
festationen zugehdrigen Lymphdriisen miterkranken, so entsteht ein Bild, das
den bekannten Folgezustinden einer schweren Infektion beim Versuchstier
in allen Einzelheiten entspricht. In ihm dominiert die lymphogene und himato-
gene Ausbreitungsweise, und die starke Mitbeteiligung des Lymphdriisensystems
ist ein regelmifliger und charakteristischer Bestandteil desselben. Driisen-
und Organherde entsprechen sich nahe in der Art der anatomischen Verande-
rungen, auch die sekundéiren Driisenerkrankungen sind sehr aktiv und ver-
groBBern sich durch rasches Wachstum per continuitatem.

Es ist schon von HANS ALBRECHT, sowie von GHON und RoMAN eingehend
gezeigt worden, daf3 sich auch bei dieser Ausbreitung der primire Komplex
haufig noch mit Sicherheit auffinden 146t. Er hat entsprechend seinem zeitlichen
Vorsprung zu ganz besonders ausgedehnten vorgeschrittenen Verdnderungen
gefiihrt, die Verkdsung hat die gesamte Driisensubstanz zerstort und auf das
interstitielle Bindegewebe iibergegriffen. Die total verkisten Driisen umgeben
sich auf diese Weise mit einem kisig periadenitischen Saum echt tuberkuldsen
Charakters. Der gleiche Vorgang findet sich aber auch hdufig an sekundéar
erkrankten Driisen. Bleibt der Organismus in dieser Zeit noch am Leben, so
zerstort dieses rasche Umsichgreifen der einzelnen Herde auch benachbarte
Organe. So kommt es zu den vielfach beschriebenen Einbriichen sowohl in Ge-
fafle wie — in der Lunge — vor allem in die Bronchien, die dem Fortschreiten
der Verkiasung wesentlich weniger Widerstand bieten als die derbere Wand
anliegender Gefifle. Hiufig lassen sich derartige Durchbriiche an ein und dem-
selben Individuum an vielfachen Driisen in allen Stadien beobachten, von der
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Verkasung der aullersten Lagen der Schleimhaut und des Perichondriums bis
zum vollendeten Durchbruch in das Bronchiallumen.

Ubersteht der Organismus auch diese Periode, so folgt nach meinen Beobach-
tungen eine Erweichung der Kisemassen in den Driisen und, verursacht durch
den massenhaften Einbruch hochgradig toxischen und infektiosen Materials
in das Bronchiallumen, cine ungemein typische Endobronchitis, die
nun — in den beobachteten Fillen ohne epitheloides Vorstadium — zur direkten
Verkasung der befallenen Schleimhaut fithrt. In den frischesten Fillen fand
ich nur das Epithel und die obersten Lagen der Tunica propria von der Nekrose
ergriffen. Die Zellgrenzen werden mit dem Zerfall des Protoplasmas unsichtbar,
die Kerne nehmen eigenartige lingliche, zum Teil geschlingelte, manchmal
sogar verzweigte Formen an, die denjenigen der Verkasungszone des Epithelioid-
tuberkels bis zu cinem gewissen Grade dhnlich sind. Diese kisige Endobron-
chitis schreitet rasch von innen nach aullen fort. Es verkist dabei die gesamte
Wand des Bronchus und die Verkiasung geht ringférmig auch auf das Lungen-
gewebe iiber. Auch hier geht die Verkisung in den aktiven Fallen ohne kompaktes
epithelioides Vorstadium vor sich in der Form einer verkisenden Pneumonie.
Das Exsudat in den Alveolen enthilt dabei — vor der Verkdsung — sowohl
Fibrin wie rote Blutkorperchen und desquamierte Epithelien. Zu einer stirkeren
Wucherung der bindegewebigen Elemente bleibt keine Zeit.

Es ist selbstverstandlich, dal} diese spateren Folgen der Einbriiche bei den
ganz akuten Formen der Generalisation in direktem AnschluB an die Primér-
affektion nicht beobachtet werden konnen, da diese schon friiher der himatogenen
Dissemination erliegen.

Pneumonische Erkrankungen entstehen dabei nicht bloB in der geschilderten,
von einem groferen Bronchus fortgeleiteten Form — also peribronchial —,
sondern auch mehr oder weniger selbstindig nach dem Typus der lobuliren
Pneumonie — also endobronchial —, oder fortgeleitet von einer Driisenver-
kiasung. Je nach dem Grade der Entwicklung der einzelnen hier geschilderten
Prozesse entstehen namentlich fiir die klinische Beurteilung schon deutlich
unterscheidbare Untertypen dieses akuten Ablaufes. Neben der Miliartuber-
kulose spielt dabei der (irad der Driisenverinderung oder die Ausdehnung und
der Sitz sowie die Art der Ausbreitung der Organherde eine wesentliche Rolle.

Eine besondere Erwihnung verdienen dabei die sog. groBknotigen Miliar-
tuberkulosen. Ich habe sie bisher stets in direktem AnschluB an eine progrediente
Primiraffektion gefunden. Sie unterscheiden sich von den kleinknotigen Miliar-
tuberkulosen nur durch den etwas chronischeren Ablauf und die geringere Er-
giebigkeit der himatogenen Metastasierung. Deshalb kommt es statt der sehr
zahlreichen kleinen miliaren Herde zu dem bekannten Bilde. Neben ihnen besteht,
soweit meine Beobachtungen reichen, stets ein besonders stark ausgebildetes
System einer primiren Tuberkulose mit besonders groBen total verkisten
Driisentumoren.  Auf diese Weise fiel die zugehérige Primiraffektion ganz
aullergewohnlich deutlich in die Augen?.

! Es sei iibrigens hier bemerkt, dal in meinem Material unter den groBknotigen Miliar-
tuberkulosen cin auffallend hoher Prozentsatz extrapulmonaler Infektionen sich befindet.
Der Sitz des Primiraffektes war dabei je einmal die Trachea, der Kehlkopf und der Darm,
zweimal dic Tonsillen. Weitere Beobachtungen miissen entscheiden, ob das ein zufilliges
Zusammentreffen ist oder nicht.



122 Primaraffekt, sekundare und tertidre Stadien der Lungentuberkulose.

Bei der primidren Tuberkulose haben wir gesehen, daB sie mit ihren zuge-
horigen Driisenerkrankungen bei langsamem Ablauf lingere Zeit fiir sich allein
bestehen kann und daB sie auch in diesem Stadium nicht selten zur Ausheilung
kommt, ohne daf3 nachweisbare weitere tuberkulése Herde sich ausbilden. Die
Folgen dieser leichtesten Infektionen sind mit den geschilderten unaufhalt-
samen schweren Infektionen durch eine flieBende Reihe von Ubergingen ver-
bunden. Als Anfang dieser Reihe finden wir chronische primére Tuberkulosen
mit abgekapselten, eventuell mehr oder weniger verkalkten Lungen- und Driisen-
herden neben den Zeichen einer chronischen geringfiigigen Generalisation. Die
dabei auffindbaren Herde im Gebiet des groflen Kreislaufes konnen sich auf
Veranderungen beschrinken, die mit CORNET den Gedanken an eine gleich-
zeitige, langsamer ablaufende, extrapulmonale Infektion nahelegen. Vor allem
sind das Driisenerkrankungen, die zu einem anderen Eintrittsgebiet gehéren.
Praktisch besonders wichtig sind hierfiir die Driisen der cervicalen Kette und
die Mesenterialdriisen. Bei der Erklirung dieser Driisenverdnderungen miissen
wir aber im Auge behalten, daf3 in der ersten Generalisationszeit auch die Driisen
von hidmatogen infizierten Organen miterkranken oder auch selbst hiamatogen
infiziert werden koénnen, ohne dafl3 sich das aus dem anatomischen Bild mit
Sicherheit erschlieBen lieB3e?l.

An den letzteren Vorgang zu denken, mahnen Befunde, wie der von mir
beschriebene einer gleichzeitigen und gleichartigen chronischen tuberkuldsen
Erkrankung von Speicheldriisen neben den Lymphdriisen der cervicalen Kette
bei einem deutlich fortgeschritteneren, anatomisch ,,alteren‘‘ Primarkomplex
in der Lunge, sowie die nicht seltene Erkrankung von Schleimdriisen des Bron-
chialsystems. Fir die Entscheidung der hier auftauchenden Fragen ist mein
Material nicht ausreichend. Es sei deshalb nur auf dieselben hingewiesen.

Sicher ist die himatogene Entstehung, sowie sich, neben einem Primér-
komplex, Erkrankungen in Organen finden, die nicht fiir eine selbsténdige
exogene Infektion in Betracht kommen koénnen, also in der Niere, im Skelet-
system usw. Sehr oft macht es den Eindruck, der ja auch klinisch so ungemein
haufig erweckt wird, daf3 diese chronischen Krankheiten in Schiiben verlaufen,
d. h. daB3 auf Perioden des Stillstandes solche der Ausbreitung folgen. Es kann
das sehr vielfache Griinde haben. Ein sehr wichtiger Grund liegt zweifellos
in den lokalen Verhéltnissen der einzelnen jeweils entstandenen Herde. Bei
diesen chronischen Tuberkulosen, bei denen ein geringes Plus an Widerstands-
kraft auf seiten des Organismus das vollstdndige Ausheilen herbeifiithren wiirde,
miissen mehr oder weniger zufillige mechanische und topographische Bedin-
gungen sich geltend machen, denen sich bei der unaufhaltsamen Generalisation
der schweren Infektionen keine Gelegenheit bietet, wirksam zu werden. Welche
ungemeine Bedeutung einem langsam fortwuchernden Tuberkel in der Wandung
einer Lungenvene oder in der Nidhe des Ductus thoracicus zukommen kann,
ist allgemein bekannt. Aber auch sonst sehen wir, daf, je chronischer der Ab-
lauf des tuberkulésen Prozesses, um so deutlicher die Weiterverbreitung von
Zwischenfaktoren aller Art beeinflult oder direkt abhingig wird. Eine sehr
wichtige solche Faktorengruppe sind allgemeinschwichende Einfliisse aller Art.
Konstitutionelle Faktoren spielen demnach bei diesen Krankheitsformen eine

1 Vgl. voN BAUMGARTEN, Experimente iiber himatogene Lymphdriisentuberkulose.
Verh. dtsch. path. Ges. 1911.
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bedeutende Rolle. Ebenso auffillig sind aber auch ,,Dispositionen‘ von Organ-
systemen, von einzelnen Organen oder sogar einzelner Partien innerhalb eines
und desselben Organs.

Klinisch gehoren in das Gebiet der chronischen Generalisation in mehr
oder weniger engem Anschlufl an die Primaraffektion die sog. skrofulésen Er-
krankungen, aber auch manche nicht hierher gerechnete mehr oder weniger
typische Erkrankungen des Erwachsenen. Fir die Bedeutung der Organdis-
position méchte ich nur zwei Beispiele anfithren, bei denen bestimmte Gewebs-
arten ausschlie3lich oder doch so vorwiegend zum Sitz der Metastasen werden,
dafl wir die Annahme einer lokalen Disposition nach dem heutigen Stand unseres
Wissens nicht entbehren konnen. Es sind das die tuberkulésen Erkrankungen
des Skeletsystems, um cin Beispiel aus der ,,skrofulésen** Formenreihe anzu-
fithren, und die isolierte Nebennierentuberkulose des Morbus Addison als Bei-
spiel aus der spiteren Hauptgruppe.

Mit diesen letztgenannten Beispielen treten wir in eine neue Reihe genetisch
mehr oder weniger eng zusammengehoriger Krankheitsbilder. Sie sind durch
die eigentiimliche Erscheinung charakterisiert, daf3 mit dem chronischen Ablauf,
der zur Ausbildung dieser Formen notwendig ist, die einmal gesetzten Verdnde-
rungen sowohl in der Lunge wie in den sonst befallenen Organen immer deutlicher
die Neigung zeigen, sich vorwiegend innerhalb des Organes selbst auszubreiten
und auf diese Weise zu ausgedehnten tuberkulésen Organerkrankungen zu
filhren. Neben der lymphogenen und himatogenen Metastasenbildung werden
dabei in einer ungemein charakteristischen Weise alle irgend vorhandenen vor-
gebildeten Kanal- und Hohlensysteme des Korpers, die nicht dem Blut- und
Lymphgefallsystem angehoren, zur Weiterverbreitung der Krankheit benutzt.
Je chronischer der FKFall nun weiter abliuft, desto mehr tritt diese dritte Art
der Verbreitung in den Vordergrund. Dabei ist es fiir diese Falle charakteristisch,
daf} die lymphogene und schlie3lich auch die hamatogene Verbreitung gegeniiber
den akut ablaufenden Formen mehr und mehr zuriicktreten. Nur dadurch
ist es moglich, dal} cinzelne Organe vorwiegend, schliellich nahezu ausschlief3-
lich, von der Tuberkulose befallen und durch diese Krankheit nach und nach
zum grofiten Teil zerstort werden. In der Lunge nédhert sich das anatomische
Bild damit immer mechr dem der chronischen rekurrierenden Lungentuberkulose
oder der Phthise. Sie ist — eine Erkenntnis, die wir ViRcHOW verdanken, der
sie deshalb als Krankheit sui generis von der Tuberkulose trennte — im wesent-
lichen charakterisiert durch die endobronchiale Ausbreitung innerhalb der
Lunge selbst bei Zuriicktreten der ubrigen Verbreitungsweisen im Organismus.
Eine prinzipiell vollig gleichartige Erkrankung, worauf besonders nachdriicklich
schon 18721 von RINDFLEISCH hingewiesen worden ist, ist die in diese Periode
der Krankheitsentwicklung gehorige Nierenerkrankung, die Nephrophthise.
Hierher gehoren aber auch die destruierenden Gelenktuberkulosen, die mehr
oder weniger isolierten Erkrankungen der grofien serésen Hohlen, die Hoden-,
Prostata-, Samenblasen-, Tubentuberkulosen usw. Die Ho6hlensysteme, die
hier als Verbreitungswege sowohl fiir eine kontinuierliche Ausbreitung wie fir
eine typische Metastasenbildung benutzt werden, sind demnach vor allem das

1 RinprrLeEiscH: Uber tuberkulose Entziindung. Sitzgsber. d. Niederrhein. Ges. f. Nat
u. Heilkunde 1872.
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Kanalsystem der Niere inklusive der Ureter und der Harnblase; dasjenige des
Hodens inklusive der samenleitenden Kanile; die offen zusammenhdngenden
Riume des weiblichen Genitaltraktus inklusive des Peritoneums; das gesamte
Hohlraumsystem des Bronchialbaumes inklusive der Trachea und des Kehl-
kopfes sowie der Mundhohle einerseits, des gesamten Verdauungsschlauches
andererseits; dann die groBen serésen Hohlen der beiden Pleuren, das Peri-
toneum, das Perikard; die Sehnenscheiden und die Gelenkhohlen. Auch die
Meningen koénnen fiir diese Ausbreitungsart in Anspruch genomnen werden.
SchlieBlich gehért hierher auch die Ausbildung von Solitdrtuberkeln in Organen,
bei denen ein gangbares Kanalsystem nicht zur Verfiigung steht oder doch vom
Herde nicht angebrochen wird.

Es ist schon erwiahnt worden, daf3 von diesem Zeitpunkt der Entwicklung
ab die lymphogene und die hamatogene Dissemination in den Hintergrund zu
treten pflegen. Davon wird frither oder spiter auch die Miterkrankung der zu-
gehorigen Lymphdriisen wesentlich beeinfluit. Das Wachstum und Neuauf-
treten der regionidren Driisenverdnderungen hélt nicht mehr Schritt mit dem
Wachstum und dem Neuauftreten der Herde des Wurzelgebietes. Wir kénnen
z. B. in der Lunge auf schwerste pneumonische, endobronchiale und peribronchiale
Verkisungen jiingsten Datums und in raschem Fortschreiten treffen, in den
zugehdorigen regiondren Driisen dagegen nur auf eine sehr geringfiigige, makro-
skopisch vielleicht gar nicht mehr sicher erkennbare Miterkrankung. Dabei
gilt als Gesetz, daBl dieses relative Verschontbleiben der Driisen um so aus-
gesprochener ist, je ausschlieflicher in dem zugehorigen Organ die beschriebene
Ausbreitung im vorgebildeten Kanalsystem (sog. ,,Ausbreitung auf dem
Sekretionswege“! in den Vordergrund tritt.

Beide Erscheinungen stehen also zueinander in einer Korrelation, die auf
gemeinsame Ursachen schlieBen 148t. Es ist auch ohne weiteres klar, daf} eine
derartige Ausbreitung nur da méglich ist, wo die Tuberkulose eben nicht durch
ausgiebige lymphogene und hématogene Weiterverbreitung das Leben des
Organismus zerstéren kann. Diese typischen Krankheitsbilder, zu denen die
Mehrzahl der sog. chirurgischen Tuberkulosen zu zahlen sind, gehoren damit
groBtenteils in die im Eingang erwidhnte zweite groBe Gruppe der generali-
sierten Tuberkulose, bei denen die regiondren Driisen nicht mehr in der fiir die
Primirzeit und auch fiir die friiheren Perioden der Generalisation typischen
Weise miterkranken. Es ist das eine ungemein wichtige und sinnfillige Er-
scheinung, die uns die Klassifikation in der sonst so verwirrenden Mannigfaltig-
keit ungeheuer erleichtert.

Als Beispiel fiir die Sinnfilligkeit dieses Unterscheidungsmerkmals sei auf
Fall Nr. 64 (auf S. 102 Teil II) verwiesen. Es fand sich hier:

1. ein typischer abheilender Primédrkomplex;

2. eine chronische hamatogene Dissemination;

3. der Einbruch einer Driise des primiren Komplexes in den Bronchial-
baum mit anschlieBender ungemein heftiger und ausgedehnter endobronchialer
und pneumonischer Verkisung in der Lunge bei fast vollig fehlender Mitbeteili-
gung der diesen spiteren Lungenherden regionidren Lymphdriisen;

1 Eine zwar sehr anschauliche, fiir viele Formen auch zutreffende, aber doch nicht
den ganzen zusammengehdrigen Formenkreis umfassende Bezeichnung.
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4. eine hdmatogen entstandene Nephrophthise (intrakanalikulire Nieren-
tuberkulose) mit dem gleichen Driisenverhalten und mit doppelseitiger tuber-
kuloser Ureteritis und Cystitis. Eine akute himatogene Dissemination fehlte?l.

Das letzte Glied der hier geschilderten Reihe ist die isolierte Phthise, das
hei3t eine chronische, typisch endobronchial fortschreitende, rekurrierende, auf
die Lunge beschrinkt bleibende Tuberkulose, von der weder eine lymphogen
noch eine hamatogen metastasierende Weiterverbreitung der Tuberkulose im
Korper ausgeht oder ausging noch ausgehen wird. Auch die regionaren Driisen
des befallenen Organs bleiben dabei in einer sehr auffialligen Weise verschont.
Die Tuberkulose breitet sich dabei teils kontinuierlich, teils als Metastase inner-
halb des Bronchialbaumes aus, fithrt durch Konfluenz und durch kontinuier-
liches Wachstum der einzelnen Herde zu ausgedehnten Zerstorungen in der
Lunge und zu der eben geschilderten typischen Miterkrankung der sputum-
ausfithrenden Kanalsysteme. Auch darin zeigt sich die isolierte Phthise als
Glied der eben geschilderten Reihe, daf} die einzelnen Manifestationen und ihr
AufschieBen sowie dic cinzelnen Relapse und die sich dazwischen einschaltenden
Perioden der Besserung und teilweisen Heilung aufs deutlichste von Zwischen-
faktoren aller Art abhingig zeigen. Die von OrRTH mit Recht fiir die kausale
Beurteilung in den Vordergrund gestellte ,,Disposition®* zeigt sich in allen Spiel-
arten wirksam. Hicrher gehort der kraniale Beginn und die kranio-caudale
Ausbreitung in der Lunge selbst und die entsprechenden Verdnderungen dieses
charakteristischen Ablaufes bei Abweichungen vom normalen Atemtypus. Ein
Beispiel fiir mechanische Disposition gibt die Miterkrankung des Kehlkopfes,
vor allem der Stimmbénder und der Regio interarythanoidea, also eines mecha-
nischen Hindernisses auf dem Wege der Sputumsekretion, das zahllosen mecha-
nischen Insulten wihrend einer andauernden massenhaften Viruspassage aus-
gesetzt ist. Dann die typische Erkrankung des Darmes mit der vorwiegenden
Beteiligung der Cécalgegend. Hierher gehort auch die Periproctitis. In das
Gebiet einer allgemeinen Disposition gehért vor allem die Abhéngigkeit der Aus-
breitung von allgemeinschwéachenden Faktoren und von allerhand Mischinfek-
tionen. In diesen Kreis von Erscheinungen gehort auch die Moglichkeit einer
chirurgischen Inangriffnahme dieses Leidens und iiberhaupt die relative Dank-
barkeit fiir die Therapic.

Die isolierte Phthisc erweist sich damit als Endglied einer langen Reihe
méglicher Krankheitsbilder, ohne dall doch alle diese Glieder notwendig vorher
durchlaufen sein miiliten, obwohl eine typisch endobronchial sich ausbreitende
Lungenerkrankung, wic an dem oben angefithrten Beispiel ohne weiteres ersicht-
lich und wie durch zahlreiche sonstige Beispiele des III. Kapitels belegt, sich
auch noch innerhalb der Generalisationszeit entwickeln kann. Die ,,isolierte
Phthise** allerdings ist von den fritheren Krankheitsstadien zum mindesten
durch cin langes Latenzstadium getrennt. Sehr haufig zeigt sich auch, daB die
Periode der Generalisation mehr oder weniger vollstandig iibersprungen ist.

! Obwohl das nur selten betont worden ist, liegt schon der Auffassung dieser Formen
als .,chirurgischer Tuberkulose™ und ihrer so haufigen chirurgischen Inangriffnahme die
Erkenntnis zugrunde. daf3 die hamatogene und lymphogene Metastasierung im weiteren
Krankheitsverlauf nicht mehr die Rolle spiclen wird wie bei den akuten Generalisationen.
Niemand wire auf den Gedanken ciner chirurgischen I'nangriffnahme gekommen, wenn nicht
das lange ,.Lokalbleiben™ dieser Herde geradezu dazu aufgefordert hitte.
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Abgesehen von den phthisischen Veridnderungen findet sich dann nur mehr
ein anatomisch weitgehend abgeheilter Priméirkomplex.

Es mufl noch hervorgehoben werden, dal von der isolierten Phthise kein
Weg mehr zu den friiheren Stadien zuriickfiihrt. Das Neuauftreten der typischen
Driisenerkrankungen oder auch nur von nennenswerten neuen himatogenen
Metastasen bei lange Zeit bestehender isolierter Phthise habe ich in einer
15jshrigen nahezu ausschlieSlichen Beschéftigung mit ihr noch nicht beobachtet.
Umgekehrt fand ich da, wo wir neben einer rekurrierenden, mehr oder weniger
chronischen, zu groBen Zerstérungen fithrenden bronchogenen Lungentuber-
kulose auf eine starke Driisenbeteiligung stieen, bei der Sektion bisher ausnahms-
los makroskopische Spuren einer Generalisation. Entweder die Reste der ge-
schilderten ersten Generalisationszeit mit starker Mitbeteiligung auch der
iibrigen Driisen oder anderweitige lokale Tuberkulosen hiamatogenen Ursprungs,
also Peritonitiden, Knochen- oder Gelenktuberkulosen, Nieren- und Blasen-
tuberkulose, Genitaltuberkulose usw.

1. Histologie und Histogenese der sekundiren und tertiliren
Driisenverinderungen.

Die fiir die spdteren Entwicklungsformen der Tuberkulose charakteristischen
histologischen Driisenveridnderungen ergeben zwei so wesentlich voneinander
verschiedene Formenkreise, dafl es nicht umgangen werden kann, das weite,
auch zeitlich sich oft sehr lang hinziehende Gebiet in zwei Epochen einzuteilen.
Auch hier gilt wieder das Gesetz der Ubergénge, d. h., daB die beiden im vor-
stehenden schon kurz angedeuteten Hauptformen der Driisenverinderungen
sich nicht ganz scharf voneinander scheiden. Von der progredienten rasch ver-
kéasenden, zu groBlen, in die Umgebung iibergreifenden, kompakten Kiseherden
filhrenden Driisenerkrankung mit stirkster perifokaler Entziindung bei der
akuten Generalisation in vergleichsweise nahem Anschluf3 an die Priméarinfektion
bis zu den ungemein torpiden Erkrankungen der vollausgebildeten zweiten
Periode und der isolierten Phthise, bei denen in den regiondren Driisen nur mehr
vereinzelte geringfiigige, nicht mehr weiterwachsende submiliare Epithelioid-
tuberkel ohne perifokale Entziindung gefunden werden, fithren Zwischenstufen.
Eine Kombinationsmoéglichkeit ist zwar vorhanden, aber nur in einer Richtung,
d. h. es kénnen neben Veranderungen der vollausgebildeten ersten Epoche
in anderen Stromgebieten spater entstandene Manifestationen der zweiten
Epoche angetroffen werden. Ich habe aber niemals Bilder gesehen, aus denen
hervorgegangen wire, daf3 sich in der zweiten Epoche noch einmal Driisenver-
anderungen von der Art der ersten entwickelt hitten. Um eine kurze Bezeich-
nung zur Hand zu haben, seien in der Folge die Driisenveridnderungen der ersten
Epoche als Frihformen, diejenigen der zweiten als Spdtformen bezeichnet.

Die Reihe der Friihformen erweist sich als Fortsetzung und Weiterentwicklung
des den priméiren Komplex hervorrufenden Prozesses. Im primiren Komplex
fanden wir das Wachstum per continuitatem und die lymphogene Metastasierung
wirksam. Dabei iiberwiegt der Effekt der lymphogenen Metastasierung quan-
titativ bei weitem. Verstindlich wird das daraus, dal3 die lymphogene Metasta-
sierung sowohl dauernd weiterwirkt, dafl also dauernd die Bacillen in den
regioniren Driisen eingeschleppt werden, wie die kompakten Kiseherde auch
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innerhalb der Driise selbst wieder per continuitatem weiter wachsen. Dieses
Umsichgreifen der lymphogenen Driisenmetastasen wird in der
Friihzeit der Generalisalion ungemein deutlich und auffdllig. Wéihrend
in der Zeit des isolierten Primarkomplexes totale Driisenverkdsungen zu den
Seltenheiten gehéren und sich selbst da, wo man eine solche makroskopisch
vor sich zu haben glaubt. meist noch Reste erhaltener Driisensubstanz an irgend-
einer Stelle auffinden lassen, wird nun cine totale Verkiasung zahlreicher Driisen
ein haufiges Ereignis. Dabei nehmen, und zwar deutlich in einer gewissen Ab-
hangigkeit vom Grade
einer gleichzeitigen hi-
matogenen Metastasic-
rung, die Driisenverin-
derungen einen abwei-
chenden Charakter an.
Die perifokale Entziin-
dung erreicht einen ganz
ungemein hohen Grad.
Auch die Verkasung ge-
schieht dabei so rasch.
daf} eine typische Ord-
nung des verkisenden
Gewebes zum Epithe-
lioidgewebe héaufig nicht
mehr eintritt. Die frither
beschriebenen Zonen der
tuberkulésen Neubildung
geraten soin Unordnung.
Man kann iiberhaupt
kaum mehr von Neu- Abb. 13. Randpartie einer von einer total verkiisten Drise in die

bildung sprechen. denn Umgebung fortschreitenden Verkiisung. Bei 1 der relativ chroma-
g s tinarme, schon etwas iltere Ki bei 2,2 die breite, typisch mit

man hat einen t\'})l - Chromatin dicht beladene Verkiisungszone einer akuten kasigen
t Periadenitis.  Die noch nicht verkiisten Partien dicht lymphocytar
schen akuten Entziin- infiltriert. Ubergang der perifokalen Entziundung auf eine
d 3 or A benachbarte Schleimdriise (3). 30fache Vergrolerung.
ungsproze VOr Au- (Fall Nr. 19.)

gen!. Direkt verkasendes

und wucherndes Gewebe, sowie das hochgradig hyperdmische, in weitem Umfang
lymphocytir, haufig auch hamorrhagisch infiltrierte, also schwer entziindlich exsu-
dativ veranderte Gebiet der perifokalen Entziindung trennen sich nicht so deutlich
in aufeinanderfolgende. in sich einheitliche Zonen, wie sie das bei der Bildung
eines lymphogenen Miliartuberkels des noch isolierten primiaren Komplexes
stets zu tun pflegten. Im Gewebshild tritt jeizt die schwere Zirkulationsstirung
und die gewaltige Ewsudation in Lymphocytenemigration ganz in den Vorder-
grund und verdrdngt die mesenchymalen Wucherungen, die fir die primdre Zeit
so charakteristisch gewesen waren. Kbenso wie bei der tuberkulésen Endobron-
chitis und der peribronchialen Pneumonie, so treffen wir auch in der Umgebung
der total verkisten Driisen dieser Zeit auf dirckte Verkisungen, bei denen vor-
gangige Wucherungsvorginge am befallenen Gebiet nicht mehr beobachtet werden
konnen. Die Verkisung befiallt also auch histologisch nicht umgeordnetes,

! Vgl. Abb. 13.
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kompakt ,.epithelioides’* Gewebe, und zwar sowohl in der Driise wie in
ihrer Umgebung. Besonders deutlich habe ich diese direkte Verkdsung in den
erwahnten Resten von Driisensubstanz gesehen, die zwischen Herden des
primiren Komplexes gelegen sind, die also vor der himatogenen Metastasierung
von der Verkdsung verschont geblieben war. Wo die direkte Verkisung vor-
wiegt, entstehen histologische Bilder, die von dem Schema der Tuberkelbildung
soweit abweichen, dafl mir mehrmals am histologischen Priparat Zweifel an
der tuberkuldésen Genese auftauchen. Der Nachweis von Tuberkelbacillen
konnte aber in den beschriebenen Fillen diese Zweifel sofort beheben. Die
direkte Verkisung zeigt dabei eine rdumliche Beziehung zu den chronischen

Abb. 14. Verkasungszone einer Hilusdriise des gleichen Falles. Bei 1 der relativ chromatinfreie éltere
Kase. Bei 3 ein Bronchialknorpel. Sein Perichondrium ist schon nahezu vollstindig zerstort. Bei 6
das Lumen des zugehorigen Bronchus. Bei 4 umgreift die typische starke perifokale Entzitndung

einen Nerven. Bei 5 adventitielle Verkidsung eines groBeren GefiBes der Umgebung. Die inneren

Schichten der Media und die hier stark gewucherte Intima sind noch nicht verkist. Das Gefalumen

durch die Intimawucherung verlegt. Nah anliegende Schleimdriisen (2) zeigen den typischen
Untergang in der perifokalen Entziindungszone. +0fache VergroBerung.

perifokalen Wucherungen in der Umgebuug der primidren Manifestationen.
Diese Wucherungen zeigen sich also nicht widerstandsfiahiger,
sondern sie neigen sogar allem Anschein nach in besonders hohem
Grade zu der direkten Verkdsung. Histologisch besonders auffillig ist
dabei manchmal wieder die Bevorzugung des adventitiellen und perivasculidren
Gewebes. In ganz dhnlicher Anordnung wie die beschriebene gefifibegleitende
adventitielle Quellung und Wucherung der primaren Tuberkulose, so finden
sich in der direkten Umgebung der grof3en késigen Driisentumoren dieser sekun-
diren Zeit diffuse Verkidsungen rings um noch durchgingige Gefafle mit mehr
oder weniger verdnderter Intima (vgl. Abb. 14). Das dadurch entstehende
histologische Bild ist sehr charakteristisch und gestattet ohne weiteres den
Schluf3 auf das Stadium der tuberkulésen Erkrankung.
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Bei den akut ablaufenden Erkrankungen greift diese rasch verkidsende ent-

ziindliche Veranderung an der Peripherie der alten Herde nach allen Seiten um

sich. Sie lost dabei auch derbfaseriges Bindegewebe auf, z. B. das Perichondrium

benachbarter Bronchien (vgl. Abb. 14 (bei 3) und Abb. 15). Die Neigung zu all-

seitigem Fortschreiten, die bei den endobronchialen Verkisungen zu den ge-

schilderten eigenartigen Bildern fithrt, gehort der Epoche also ganz allgemein an.
Trotzdem lassen sich Differenzen in der Leichtigkeit der Verkdsung einzelner

Gewebe erkennen. Wo die Erkrankung

auf derbes Bindegewebe trifft, wird sic

in ihrem Fortschreiten deutlich gehemmt.

Das zeigt sich bei derben Faserziigen

aller Art, vor allem bei dem Ubergreifen

auf Gefalwinde. Auch ist z. B. inner-

halb der Lymphdriisen die anthrakoti-

sche Schwiele deutlich widerstandsfahiger

als das lockere normale adenoide Gewebe.

Trotzdem wird anthrakotisch-schwieliges

Gewebe sowohl durch Arrosion zerstort

wie auch von der diffusen Verkisung

befallen.
V'on dieser schwersten Form fiihren

graduelle Unterschiede aller Teilprozesse

zu den chronischer ablaufenden Formen.

Die direkte Verkéasung beschrankt sich

dabei manchmal fast vollkommen auf die

perifokalen Gebiete, die wihrend des

Ablaufes der priméaren Zeit chronisch

entziindlich gewuchert waren. Die spii-

tere Verkasung dieser frithen toxischen

Wucherungen hyalinen und fibrésen

Charakters fihrt durch das dabei ent-

stehende Gemenge von Kise und mehr

oder weniger derben bindegewebigen

h) H - o e ey
Ba’serI‘ESten’ die zwar lxernlos und Off(n' Abb. 15. Typischer beginnender Durchbruch

sichtlich nekrotisch sind, aber doch zu-
nichst der Auflosung und Verkisung
Widerstand leisten, zu der eigenartigen

einer sekundir verkiisenden Driise zwischen
zwei Knorpeln, deren Perichondrium voll-
stiindig gelost und verkist ist. In der Liicke
zwischen den Knorpeln hat sich die Verkiisung
auf die Schleimhaut ausgebreitet. Das Lumen

des Bronchus ist noch nicht ecrreicht. 7fache

Form der Driisenveranderung, die nicht VergroBerung. (Fall Nr. 19.)

unzutreffend als Kartoffeldriise bezeich-
net worden ist. Jc ausgesprochener die bindegewebige Wucherung vor dem
Einsetzen der neuen Verkasungsperiode gewesen war, um so trockener und fester
ist deshalb der Kise selbst. Je chronischer also der Ablauf der primiren Zeit
und der ersten Zeit der Generalisation vor dem neuen Schub gewesen war, um so
cher diirfen wir auf cine typische Entwicklung dieser Driisenveriinderung rechnen.
In der auf dicse Weise entstechenden, von zahlreichen Bindegewebsfasern
durchzogenen kompakten Késcmasse lassen sich meist noch sehr deutlich die
fritheren miliaren Tuberkel und die dazwischenliegende, vor der Verkisung
nicht mehr epithelioid umgeformte Driisensubstanz erkennen. Sowohl die zum

RANKE, Tuberkulosepathologie. 9
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Teil noch mehr oder weniger deutlich erhaltenen Zellkonturen, wie vor allem
das Verhalten der Triimmer von Kernsubstanzen erméglichen diese Unterschei-
dung. Die alten Kiseherde sind relativ chromatinarm, ibr verkisendes Epi-
thelioidgewebe zeigt die friiher geschilderten wurmférmigen Kernfragmente, bei
der direkten Verkisung bildet sich dagegen eine von zahlreichen, zum Teil un-
gemein feinen Chromatintrimmern diffus durchsetzte nekrotische Masse, die
von grofleren und kleinsten Chromatinpartikeln hiufig wie iiberschiittet und be-
stdubt erscheint, eine sehr charakteristische und nur bei diesen Formen gesehene
Erscheinung. Es éndert sich also auch mit der starken lymphocytiren Zuwande-
rung die Form des Kernunterganges.

Die perifokale Entziindung der Friihzeit einer schwereren Generalisation ist
zwar ganz allgemein hochgradig und triagt stets einen akut entziindlichen Cha-
rakter, kann aber doch sehr verschieden weit in die Umgebung hineinreichen.
Sie kann sich auf einen relativ schmalen Saum erstrecken oder an Ausdehnung
den Durchmesser des Kiseherdes noch um das Mehrfache iibertreffen. Die
starksten Grade perifokaler Entziindung ebenso wie der frischen direkten Ver-
késung habe ich in den Fiallen gesehen, bei denen eine akute himatogene Dissemi-
nation kurz vor dem Tode erfolgt, der Kranke also an allgemeiner Miliartuber-
kulose gestorben war. Auch sonst zeigt sich der Grad der Verdnderungen von der
Art und Schwere der hdmatogenen Metastasierung abhingig.

Von den dicht lymphocytér infiltrierten, oft enorm hyperdmischen, wie
erwahnt nicht selten stellenweise auch von Hamorrhagien durchsetzten Rand-
partien aus reicht eine zugweise, hiufig gefibegleitende lymphocytare Infil-
tration bis weit in die Umgebung hinein. Schon in dieser AuBlenzone der peri-
fokalen Entziindung zeigt sich, besonders deutlich beim Ubergreifen auf einen
benachbarten Bronchus, eine sehr starke entziindliche Fernwirkung. Am deut-
lichsten wird das bei der Einwirkung auf Driisenepithelien, die sich ja auch
in der primiren Zeit schon als besonders empfindlich fiir das Tuberkulotoxin
erwiesen haben. Benachbarte Schleimdriisen werden dabei noch im Bereich der
lymphocytaren hyperamischen Zone in einem Grad und in einer Ausdehnung
durch eine Kolliquationsnekrose zerstort, wie ich das in anderen Fillen nicht
gesehen habe (vgl. Abb. 14 bei 2,2).

Die Verdnderungen sind demnach charakterisiert durch eine akute toxische
perifokale Entziindung, die weit iiber das MaB dessen hinausgeht, was bei der
isolierten priméren Tuberkulose gesehen werden kann. Dabei zeigen sich im
Grade dieser perifokalen Entziindung Differenzen. Bei langsam ablaufender
geringfiigiger Generalisation ist sie gering, bei schwerer Allgemeinerkrankung
ist sie deutlich stérker; am stirksten fand ich sie bei der groflknotigen, also
subakuten Miliartuberkulose?!.

Diese schwere perifokale Entziindung zeigt demnach ein auffilliges Uber-
wiegen der toxischen Komponente iiber die Fremdkorperwirkung. Es laBt sich
nachweisen, dal die lymphocytire Infiltration und Hyperdmie den Bacillen
weit vorauseilt, die hauptséchlich im verkidsenden Saum gefunden werden und
auch hier nicht auffallend vermehrt zu sein pflegen.

1 Gleichzeitig mit der starken lymphocytiren Infiltration der perifokalen Zone findet
man hiufig eine deutliche lymphocytire Einwanderung in das verkidsende Gebiet. Eine
der Ursachen dieser auffilligen Allergie — wie ich glaube die hidufigste — ist also die heftige
perifokale Reaktion im Ablauf einer hiamatogenen Dissemination.
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Die Wucherung tritt stark zuriick. Die Verkdsung folgt unmittelbar auf die
akute Entziindung. Im Zusammenhang damit tritt auch die Bildung von Riesen-
zellen ganz in den Hintergrund. Man mufl oft mehrere Priparate sorgfiltig
durchmustern, um Riesenzellen aufzufinden. Am ehesten findet man sie dann
an den Stellen, wo die Entziindung auf irgendeinen vorgebildeten derben Binde-
gewebsstrang normaler Struktur (also nicht toxischer Genese) trifft, also an
einem Punkt, an dem die krankhaften Verdnderungen sich auch sonst typisch
langsamer abspielen.

Eine solche schwere perifokale Entziindung kennen wir klinisch als Charakte-
ristikum der sog. skrofulésen Erkrankungen. Sie charakterisiert z. B. die
Phlyktine, vor allem aber das Skrofuloderma, das ich hier als allgemein
bekanntes Beispiel dieser Art der Entziindung aus der klinischen Erfahrung
anfithren méchte. Sie gehoren ebenso wie die hier beschriebenen anatomischen
Vorginge in das Gebiet der ersten Epoche der Generalisation!. Eine vergleich-
bare, akute, schwere perifokale Entziindung kennen wir ferner aus dem Ex-
periment als Folge von starken Tuberkulininjektionen bei hoher Giftempfind-
lichkeit des Versuchstieres. Ich glaube demnach, daB wir nicht fehlgehen,
wenn wir hier neben der Giftkonzentration in erster Linie eine erhShte Reiz-
barkeit des Gefifisystems als Ursache supponieren. Diese Reihe von Verinde-
rungen diirfen wir also mit groer Wahrscheinlichkeit als anaphylaktische Er-
scheinungen ansprechen. Sie bilden sich nicht selten besonders deutlich an den
in der primidren Epoche gesetzten Driisenveriinderungen aus.

Es sei hier noch erwiahnt, dal auch schon die starken perifokalen Wuche-
rungen der priméiren Epoche dem gesunden Organismus gegeniiber als Ausdruck
einer Allergie aufgefal3t werden miissen. Was wir fiir die sekundire Epoche
beschrieben haben, ist demnach im wesentlichen eine Steigerung der durch
die Uberempfindlichkeil ausgeldsten Erscheinungen, die zum Teil von einer
allmédhlichen Zunahme der Empfindlichkeit abhingen mag, zum guten Teil
aber durch den schubweisen Ubergang von .4ntigenen in das zirkulierende Blut
ausgelost ist.

Histologisch sind diese Prozesse charakterisiert durch eine sehr heftige
akute, exsudative und verkisende Entziindung bei Zuriicktreten der Fremd-
korperwirkung. Dieses Zuriicktreten der isolierten Fremdkérperwirkung hatte
VircHOW veranlalt, von einer kisigen ,nichttuberkulsésen Entziindung zu
sprechen. Demgegeniiber hat dann RinDFLEISCH betont, dall durch das Vor-
kommen derartiger Krankheitsbilder, bei denen zwar die typische Verkisung
vorhanden ist, das Granulom, der echte Tuberkel aber fehlt, noch nicht die
dtiologische Differenz dieser Krankheiten von der ,,Tuberkulose* im engeren
Sinne bewiesen sei, sondern nur der Tuberkel ,,seiner spezifischen Eigenschaften
entkleidet werde*, so dal3 nur die Verkiisung als das ,,spezifisch Tuberkul6se‘
angesprochen werden diirfe. Dic gleiche Auffassung haben, jeweils von ihrem
Standpunkt aus, sowohl ViRcHOW wie RINDFLEISCH, wie oben erwahnt, auch
fiir die ,,Phthise‘ geltend gemacht. Andere Autoren haben sich an die Tatsache
gehalten, daB es, wenn man nur ausreichend sucht, sowohl bei der Phthise wie
bei den sprofulosen Erkrankungen stets gelingt, an irgendeiner Stelle des Kérpers
echte Tuberkel aufzufinden. Wir sehen heute riickwirkend, daB bis zu einem

! Diese ,erste* Epoche kann selbstverstindlich sehr verschieden lange Zeiten umfassen.
Sie ist eine biologische. nicht eine zeitlich bestimmte Epoche.

o*
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gewissen Grade alle Beteiligten an diesem langjiahrigen Streit, der auch durch
die Entdeckung der einheitlichen Genese durch den Tuberkelbacillus den groBen
anatomischen Differenzen gegeniiber nicht vollstindig zur Ruhe kommen
konnte, Recht behalten. Wir vermdgen heute die scheinbare Antinomie von
Einheitlichkeit der Genese und weitgehender anatomischer Differenz, und damit
auch notwendiger Differenz des zugrunde liegenden Prozesses, zu 16sen. Die Ein-
heitlichkeit liegt in der Gleichartigkeit der infektiosen Noxe, die Verschieden-
heit in einer gesetzméafBligen Differenz der biologischen Reaktionl.

Noch wihrend diese anaphylaktischen Vorginge ablaufen, 143t sich manch-
mal schon die zweite Art der Allergie beobachten, die von nun an fiir den
Charakter des weiteren Krankheitsablaufes bestimmend wird. Es ist das das
deutliche Zuriicktreten der lymphogenen und himatogenen Metastasierung, das
die Reihe der Spdtformen kennzeichnet. Damit tritt, wie erwdhnt, auch die Er-
krankung der regiondren Driisen bei den nun etwa noch folgenden spiteren
Ausbreitungen und sonstigen Manifestationen immer deutlicher in den Hinter-
grund und sinkt bald zu einem ganz auffalligen Minimum herab. Die Driisen-
herde werden micht mehr so grof3 wie friiher, sie zeigen nur kleine oder gar keine
zentralen Verkdsungen, und sie verschmelzen nicht mehr miteinander. Schlieflich .
finden wir in den Driisen selbst eines grofien Organherdes nur noch torpide Epi-
thelioidtuberkel mit einer nach und nach immer mehr zuriicktretenden, schlief3-
lich ganz ausbleibenden perifokalen Entziindung. Dabei bleiben nun — in der
Driise — auch bei langem Bestehen dieser Verdnderung die frither so charakte-
ristischen Abkapselungsphéanomene aus, eine Erscheinung, die ich fiir prinzipiell
besonders bedeutsam halten moéchte. Ferner sehen wir, dafl auch die Fahigkeit,
durch das Wachstum per continuitatem und durch Konfluenz kompakte Kise-
herde zu bilden, nach und nach vollkommen verloren geht. Einzelnliegende,
kleinste torpide Epithelioidtuberkel, die sich ohne deutliche Abgrenzung, ohne
Abkapselungserscheinungen und ohne perifokal infiltrierten Hof allmahlich
in der Umgebung verlieren, im Zentrum vielleicht eine geringfiigige, ebenfalls
deutlich torpide Verkidsung mit kornigem Zerfall zeigen, sind schlieBlich der
einzige Rest der friiher so ausgedehnten Miterkrankung (vgl. Abb. 16 u. 17).
Auch die Periadenitis fehlt nun voéllig und dokumentiert sich auch dadurch
als Teilerscheinung der perifokalen Entziindung.

Dabei ist die Driise aber der Sitz einer chronischen, zweifellos toxischen,
schweren entziindlichen Verianderung, die sich durch eine weitgehende Rare-
fikation des lymphoiden Gewebes und einen ungemein charakteristischen und
hochgradigen chronischen Sinuskatarrh zu erkennen gibt. Die Driisen sind dabei
oft betréchtlich vergréflert. Die spezifisch tuberkulésen Erscheinungen

1 Die Stellung VircHOWs zu dem Problem wird ohne weiteres verstindlich, wenn man
sie im Zusammenhang mit dem groBartigen Lebenswerk dieses Mannes beurteilt. Eingehende
histologische und histogenetische Forschung hatte ihn von Erfolg zu Erfolg gefiihrt. Der
diesen Erfolgen zugrunde liegende Gedankengang war die prinzipielle Annahme, daf3 ver-
schiedenen Formen auch verschiedene formbildende Prozesse zugrunde liegen miissen.
DafBl VircHow die Richtigkeit dieser Annahme nicht preisgeben durfte, wird ihm von jeder-
mann zugestanden werden miissen. Sie ist auch heute noch ein Grundprinzip aller biologi-
schen Forschung. — Gerade dadurch, daB3 die bakteriologische Forschung einen engen Zu-
sammenhang zwischen morphologisch so differenten Prozessen nachwies und diesen Zu-
sammenhang vorschnell als Identitat formulierte, entstand eine gewisse Ver-

worrenheit des Problems, vor allem fiir den pathologischen Anatomen, als deren Folge
sich eine sichtliche Abnahme des Interesses bemerkbar machte.
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Abb. 16. Randpartic eines tertiiiren Driisentuberkels. Bei 1,1 adenoides Gewebe der Umgebung.
Die sonstige Peripherie wird von rectikuliertem cpithelioidem Gewebe eingenommen. Man erkennt
wieder das Fehlen der Abkapselung und den allmiéihlichen Ubergang in das Retikulum der Umgebung.
Bei 3 kann man auch die sekundire Beladung mit feinem Kohlenstaub erkennen. Die Riesenzelle
liegt eben am Rande des epithelioiden Gewebes. Fall Nr. 71. 300fache VergroB3erung.

Abb. 17. Torpider tertiirer Drusentuberkel bei 300facher VergroBerung. Man erkennt wieder das

allméahliche Sichverlieren des KEpithelioidgewcbes in der U'mgebung, das Fehlen einer perifokalen

Entziindung und jeglicher Abkapselungstendenz. Auch die kirnige torpide Verkisung zeigt nirgends
cine scharfe Abgrenzung.
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treten demnach zuriick und machen einer chronischen Schidi-
gung allgemeinentziindlicher Natur Platz. Die Sinus sind betriachtlich
erweitert!, enthalten zahlreiche grofle, ungemein deutlich vakuolisierte Makro-
phagen von rundlicher Kontur, ohne geweblichen Zusammenhang (vgl. Abb. 18
u. 19). Es handelt sich demnach nicht um eine Wucherung des intra-
kanalikuliren Retikulums, wie bei der groBzelligen Hyperplasie, sondern
um desquamative und exsudative Vorginge. In dem Gewebe der Follikel-
und Markstrange liegen die Lymphocyten lange nicht so dicht wie in der nor-
malen Driise. Es ist das teils durch eine serése Durchtrinkung verursacht,

Driisenverinderungen bei isolierter Phthise.
Abb. 18. Ubersichtsbild einer phthisischen Lymphdriise mit typischer chronischer entziindlicher
Veranderung, Rarefikation der Lymphocyten, serbser Durchtrinkung und Quellung. Erweiterung
der Sinus und Sinuskatarrh. Bei 1 ein Trabekel mit Sinusscheide. Nach oben miinden die ihn um-
gebenden Sinus in eine erweiterte Kreuzungsstelle des Sinussystems (2), die bei + etwa ihr Zentrum
hat. Sie ist erfiillt von dem Zellmaterial des chronischen Sinuskatarrhs. Fall Nr. 71. | 80fache
VergroSerung.

zum Teil muf} es aber wohl auch als Folge eines starken Lymphocytenverbrauches
angesprochen werden. Die Lymphocyten sind zum Teil deutlich pathologisch
verdandert. Die wichtigste Verdnderung scheint mir in einer Quellung ihres
Protoplasmas zu bestehen, die von der typischen Form des kleinen Lympho-
cyten unter Ubergingen zu derjenigen des groBen mononucleiren Lympho-
cyten fiihrt. Diese pathologischen Formen finden sich sowohl in der Pulpa wie
in den Sinus. Die Makrophagen sind weitgehend vakuolisiert, in lebhafter
Phagocytose, oft sehr weitgehend geschadigt, zum Teil nekrotisierend. Man
findet in den Sinus auch Zelldetritus. In den Driisen sieht man nun auch nicht
selten Zeichen von Blutresorption, was bei den pneumonischen Vorgéingen in

1 Anscheinend auch vermehrt, eine Erscheinung, die dem GefiaBreichtum der entziind-
lichen Hyperiamie gleichzusetzen ist.
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der erkrankten Lunge nicht weiter verwunderlich ist!. In den Makrophagen
findet man demnach Lymphocyten, rote Blutkoérperchen und nun auch nicht
ganz selten polynucleire Leukocyten, die in den spezifisch tuberkulésen Ver-
inderungen, wie mehrfach erwihnt, ganz zu fehlen pflegen. Da diese Leuko-
cyten ein driisenfremder Bestandteil sind und mit Notwendigkeit aus dem Wurzel-
gebiet eingeschleppt sein miissen, so sind sie ein weiterer Beweis, daf diese
chronische Schadigung mit der langjahrigen chronischen Entziindung der Lungen
in kausalem Zusammenhang steht. Es kann also keinem Zweifel unter-

Abb. 19. Zellmaterial aus dem Sinus einer diffus erkrankten Lymphdriise bei isolierter Phthise. Bei
1,1 (bogenformige Linie) und 2,2 (ziemlich gerade verlaufende Linie) die Begrenzung des Sinus.
AuBerhalb desselben das serds durchtrinkte adenoide Gewebe mit der typischen Rarefikation der
Lymphocyten. Innerhalb des Sinus zahlreiche groBle, gequollene, rundliche Makrophagen vakuo-
lisiert und in Phagocytose, teilweise auch zerfallend, daneben kleine Lymphocyten und Ubergangs-
formen. Zwischen den Zellen Zelldetritus. ¥all Nr. 71. 300fache VergriBerung.

liegen, dall das Ausbleiben der spezifisch tuberkulésen Erkrankung
nicht etwa durch eine Verlegung des Lymphweges zustande komm#t2.

! Durch das genaue Studium dieser eigenartigen Driisenerkrankung wird wohl auch
noch Licht in die schwierigze Frage der Mischinfektion getragen werden koénnen.

2 Auf die Widerlegung dieser hiufig gemachten Annahme méchte ich deshalb Wert
legen, weil sie vielfach zur Erklirung des auffalligen Ausbleibens einer spezifisch tuberkulésen
Driisenerkrankung verwendet wurde. Schon die primare Driisenveranderung sollte den
Lymphweg soweit verlegt haben, daB diese Unwegsamkeit der Lymphbahn das Ausbleiben
spaterer lymphogener Metastasen zu erkliren verméchte. Diese Hypothese hat stets zwei
Hilfshypothesen benutzt. da sie allein allzu sichtlich versagt. Das sind einmal die Annahme
einer Immunitdt anthrakotischer Driisen und zweitens die Annahme einer ,,weitgehenden
Verodung der Lymphwege beim Erwachsenen®. Alle drei Annahmen lassen sich
nicht durch Tatsachen belegen. Ich habe in meinem Material vielfach Beweise in
Hénden, daB3 primar tuberkulose Driisen sich an Entziindungsprozessen, Blutresorption
und Kohleresorption aus dem Wurzelgebiet hiufig in ganz exquisiter Weise beteiligen.
Die Lymphbahn bleibt also sogar in den ron Tuberkulose befallenen und teilweise zerstorten
Driisen wegsam, wenn nur ein kleiner, oft geradezu winziger Teil der adenoiden Substanz
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Selbst wenn das gesamte Wurzelgebiet einer pulmonalen Lymphdriise voll-
kommen phthisisch zugrunde gegangen ist, braucht die Lymphdriise keine
anderen als die eben geschilderten Veranderungen zu zeigen. Sie liegt dann wie
eine erhaltene Insel in dem allgemeinen Gewebsuntergang. Wir finden also
in den Lymphdriisen deutliche Immunitétserscheinungen, die wir — wenigstens
auf den ersten Blick — in der schweren, fortschreitenden, zugehérigen Organ-
erkrankung ganz vermissen.

Sehen wir aber genauer zu, so finden wir doch auch histologisch die Spuren
einer allgemeinen Immunitét, nicht etwa nur eine solche von adenoidem
Gewebe. Zunichst ist noch einmal hervorzuheben, daf3 diese eigenartige Driisen-
erkrankung sich aufs deutlichste als Teilerscheinung, und zwar als Glied der
allgemeinen Tatsachenreihe des Zuriicktretens der lymphogenen und hamato-
genen Metastasierung zu erkennen gibt. Kann das Ausbleiben der Driisen-
metastasen noch als Zeichen einer mehr oder weniger isolierten Lymphdriisen-
immunitdt betrachtet werden, so versagt doch diese Auffassung fiir das Aus-
bleiben der himatogenen Metastasierung. Den Ausschlag gegen eine solche Auf-
fassung gibt aber die Tatsache, dal} sich nun auch im befallenen Organ selbst
als Immunitatserscheinungen anzusprechende Verianderungen im Krankheits-
ablauf auffinden lassen. Auch hier tritt nach und nach die perifokale
Entziindung, d. h. also die toxische Fernwirkung wieder zuriick.
Wahrend wir bei den frithen Epochen der Generalisation, z. B. bei den Driisen-
einbriichen, eine schwere direkte pneumonische Verkasung der ganzen um einen
befallenen Bronchus gelegenen Zellterritorien beobachten, kann bei den spéateren
endobronchialen Ausbreitungen, die fiir die ,,Phthise‘‘ so charakteristisch sind,
der kasige Prozel3 langere Zeit auf das Lumen eines befallenen Bronchus, sogar,
wie von NicoL neuerdings wieder mit Recht als typischer Vorgang hervorgehoben,
auf das Lumen eines Alveolarganges beschriankt bleiben. Diese Erscheinung
treffen wir besonders deutlich bei der isolierten Phthise. Sie stellt zwar niemals
den alleinigen Typus der Erkrankung dar, immerhin ist aber schon die Mog-
lichkeit ihres Auftretens ein Beweis fiir eine nach und nach eingetretene Ab-
nahme der perifokalen Entziindung, denn bei den fritheren Formen ist auch
im Organ die perifokale Entziindung deutlicher und reicht weiter in die Um-
gebung.

Ungemein sinnfallig ist dieses Zuriicktreten der perifokalen Entziindung
ferner bei den so sehr haufig gefundenen Schleimdriisentuberkeln. Hier fehlt
bei den isolierten Phthisen die fiir die fritheren Formen geschilderte toxische
Fernwirkung auf das Epithel oft so vollstiandig, dafl kleine Tuberkel mit
Riesenzellen in einem sonst ungestdérten Driisenacinus gesehen
werden koénnen.
erhalten ist. Verlegt ist die Lymphbahn nur durch die total verkiasten Driisen der sekundéren
Zeit. Da wir sehr selten Lymphstauungen dabei beobachten, miissen die kollateralen Lymph-
bahnen fiir die Erhaltung der Zirkulation ausreichen. Es hat sich ferner zeigen lassen,
daB primére und sekundare Verinderungen auch beim Erwachsenen und in anthrakotischen
Driisen genau nach dem allgemeinen Typus ablaufen. Das Lebensalter und die Anthrakose
spielen also keine ausschlaggebende Rolle. Wir finden ferner typische tertiare Driisenver-
dnderungen auch in nahezu vollkommen anthrakosefreien Driisen. Die eben geschilderten
typischen resorptiven Schiadigungen der Lymphdriisen bei der Phthise aller Lebensalter
widerlegen des weiteren aufs schlagendste die Annahme einer weitgehenden Unwegsamkeit
der LymphgefiBle auch beim Erwachsenen. Diese Annahme sollte nun auch dauernd aus
dem Inventar der Disposition gestrichen werden.
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Dieses Zuriicktreten der perifokalen Entziindung gilt innerhalb des Organs
nur fir geringfiigige Erkrankungen. Gréfere nekrotische Bezirke l6sen nach
wic vor Wucherungsvorginge in der Umgebung aus, die zur Bildung von kom-
paktem Narbengewebe und zur Abkapselung fithren kénnen!. Diese Art der
perifokalen Bindegewebswucherung kann sogar bei dem meist exquisit chro-
nischen Ablauf nun in der Lunge die hichsten Grade erreichen, wahrend in der
Driise sowohl die als Abkapselung des Tuberkels wie als Periadenitis auftreten-
den toxischen Wucherungen vollkommen ausbleiben.

Es handelt sich demnach um prinzipielle Differenzen im Ablauf der tuber-
kulosen Entziindung. Fir ihre Erklirung bieten sich uns aus unserem sonstigen
heutigen Wissen zwei Annahmen.  Die cine ist die einer Abnahme der Ana-
phylaxie. Sic ist verantwortlich fiir dic auffillige Anderung des Ablaufes der Organ-
erkrankung mit dem deutlichen Zuriicktreten — nicht Fehlen — der perifokalen
Entziindung. Zwecifellos ist die grole Kntziindungsbereitschaft der primiaren und
sckundidren Periode nicht mehr zu beobachten, wenigstens soweit der histo-
genetische Prozeld in Betracht kommt. Die Art der Driisencrkrankung und das
Zuriicktreten und schlieBBliche Ausbleiben der hamatogenen und lymphogenen
Metastasierung legt uns aber meiner Ansicht nach auch die Annahme einer
allmdhlich sich aushildenden humoralen Immunitit nahe?2.

Mit Hilfe dieser Annahme. die ja auch Kocn schon zur Erklirung heran-
gezogen hat. lal3t sich das eigenartige Gesamtbild der tuberkulosen Spdtformen
ohne besondere Schwierigkeit verstchen. Sie gibt uns auch den Schliissel zu
einem Verstindnis der ncuen Wege. die sich die Tuberkulose in diesen Stadien
zu suchen pflegt. s ist einleuchtend, dal3 bei einer sich entwickelnden humoralen
Immunitat ein Augenblick errcicht werden mul}, von dem an die Bacillen bei
der intensiven Mischung mit Blut und Lymphe, wie sie die Zirkulation dieser
Safte mit sich bringt. innerhalb der Blut- und Lymphgefille unschidlich gemacht
werden, che sie sich irgendwo im Korper festzusetzen vermogen. Ist dieser Grad
einmal crreicht, so ist bis auf eventuclle anergische Perioden der Blut- und
Lymphweg als Ausbreitungsstralle der Tuberkulose versperrt. Es ist auch leicht
verstiindlich, dal3 bei der allméhlichen Entwicklung dieser Eigenschaft zunichst
nur geringfiigige Kinbriiche unschidlich gemacht werden, so dafl immer massivere
Einbriiche zur Entstchung einer himatogenen Dissemination notwendig werden,
ehe diese schlieBlich ganz ausbleibt.  Und es steht schliefllich nichts im Wege,
dafs sich die Tuberkwlose auf allen den Wegen ausbreitet. auf denen sie nicht mit
den die Immunitit tragenden Hwmores in enge Beriihrung kommen.

! Man vergleiche S, 84 Teil 1 iiber die zwei Arten der Fremdkoérperwucherung bei

Tuberkulose. Nekrotische Gewebspartien kénnen dabei sowohl als .. Fremdkorper** wie auch
toxisch™ Wucherungen der Umgebunyg auslésen. Die beiden Komponenten kénnen auch
hier wieder nicht vollig getrennt werden. Soviel scheint mir aber sicher, daB bei den Spit-
stadien die tuberkulo-toxische Komponente der Wucherung gegeniiber der Kontaktwirkung
zuriicktritt.
* lmmunitat im urspriinglichen Sinne des Ausbleibens einer Erkrankung unter Bedin-
gungen, unter denen sic sonst cinzutreten pflegt; humorale Immunitit, weil deutlich durch
den Kontakt mit stromenden Korpersiaften ausgelost. Ein niheres Eingehen auf serologische
Vorstellungen wird hier absichtlich vermieden. Es soll also auch mit dem Ausdruck .,Gift-
festigkeit™ nichts iiber ihr Zustandekommen prijudiziert werden. Die Vereinigung der
anatomischen mit der serologischen Kenntnisreihe ist eine Aufgabe fiir sich, die erst dann
mit Aussicht auf Erfolg in Angriff genommen werden kann, wenn beide Reihen vollstandiger
ausgebaut sind. als das bis heute der Fall ist.
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Dafl Herde mit starker Bacillen- und Toxinproduktion in dieser Zeit noch
per continuitatem wachsen, ist keine diese Annahmen unméglich machende
Teilerscheinung. Im Gegenteil, wir verstehen nun, daB wihrend einer sich
nach und nach entwickelnden Immunitét die allgemeine und die Organdisposition
so auffallend in den Vordergrund treten, und daB sich die Ausbreitungs- und
Heilungsperioden von zahlreichen &duBeren und inneren Faktoren beherrscht
zeigen, die in der ersten Zeit des Ablaufes sich ganz im Hintergrund gehalten
hatten. Die Tuberkulose tritt damit in diesem Stadium — auch bei hochgradiger
Virulenz des Virus fiir andere Individuen — fiir den relativ immunisierten
Trager in eine enge Parallele zu den Erkiltungskrankheiten und den sonstigen
krankhaften Zustinden, die auf einen latenten Mikrobismus im Sinne RuHE-
MANNs zuriickgehen und zu ihrem Auftreten noch irgendeines Zwischenfaktors
bediirfen.

Wihrend die Bacillen innerhalb der Gefie durch die Zirkulationsbewegung
voneinander separiert werden und aufs innigste mit dem Blut und der Lymphe
in Beriihrung kommen, bleiben sie in zahlreichen anderen Korperhohlriumen
ohne solche innige Beriihrung. Am vollstindigsten fehlt wohl die schidigende
humorale Wirkung in dem Bronchialbaum der Lunge und in dem Kanalsystem
der Niere; aber auch in zahlreichen anderen Hohlriumen sind die Existenz-
bedingungen der Bacillen zunichst noch wesentlich besser als im zirkulierenden
Blut und Lymphel.

Die zu den schweren destruierenden, per continuitatem und in der geschil-
derten Weise intrakanalikular sich ausbreitenden Organtuberkulosen gehérigen
Driisenverdnderungen lassen sich histogenetisch am leichtesten charakterisieren
als Folge einer alle iibrigen Komponenten des tuberkulésen Entziindungsprozesses
weit iiberwiegenden taktilen Fremdkorperwirkung. Die toxische Komponente
tritt in der auffalligsten Weise zuriick. Dabei fehlt aber, was ganz besonders
charakteristisch und prinzipiell bedeutsam ist, in der Driise auch das Wachstum
des einmal entstandenen Tuberkels per continuitatem. Wir finden in diesen
Stadien niemals, auch nicht bei dezennienlangem Bestand der Organtuber-
kulose, die groflen, durch Konfluenz und das allseitige Weitergreifen der Ent-
ziindung von einem Zentrum aus entstehenden Késeherde, die fiir die priméren
und sekundédren Verdnderungen so ungemein typisch sind. Was an Bacillen
in die Driisen gelangt, wirkt also als wenig toxischer Fremdkérper und hat
keine wesentliche Propagationskraft mehr. Es miissen also wohl geschidigte,
vielleicht sogar tote, vielleicht auch nur irgendwie ,,arretierte‘* Bacillen sein,
die in die Driise gelangen. Auf dem kurzen Weg innerhalb der Lymphbahn
zwischen Organverinderung und regiondrer Lymphdriise sind noch nicht alle
Bacillen unschéidlich gemacht und namentlich nicht zur vélligen Bakteriolyse
gebracht worden. Es gelangt also noch reizendes Fremdkorpermaterial in diese
Driisen, das Wucherungsvorginge noch auszulésen vermag, aber zu einer fort-
schreitenden Entwicklung kommt es in diesen Organen nicht mehr. Wir werden
wohl nicht fehlgehen, wenn wir hierfiir au3er der schon in der kurzen passierten
Strecke der Lymphbahn eingetretenen Schidigung der Bacillen noch eine Ver-
vollstindigung dieser Wirkung in den Lymphdriisen, d. h. also, da sie in die

! Am schlechtesten scheinen sie auBerdem im Kanalsystem der Leber zu sein, was uns
durch die bakteriolytischen Eigenschaften der Galle auch verstiandlich genug wird. Sto-
rungen der Gallenproduktion kénnen dann eine Lokaldisposition schaffen usw. usw.
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Lymphbahn eingeschaltet sind und dauernd von einem Lymphstrom durch-
flossen werden, wieder innerhalb der Lymphbahn annehmen?.

So erhalten wir also zwei grundverschiedene Reihen von Vorgingen. Als erste
die Reihe der Friihformen mit den grofien Driisenmetastasen und der schweren akuten
periofokalen Entzindung und der hdmatogenen Ausbreitung. Die zweite zeigt das
Zuriicktreten der Saftmetastasen. das Vortreten des Kontaktwachstums, der Organ-
disposition und deutliche Ziige einer humoralen Immunitdt.

Ich glaube auf diese Weise die Losung des Widerspruchs eines unaufhalt-
samen Xortschreitens einer Organtuberkulose trotz deutlich nachweisbarer
Immunitit in einer fiir unser heutiges Wissen ausreichenden Weise angebahnt zu
haben. Zu sehr ins Detail zu gehen, verbietet uns der liickenhafte Stand unserer
Kenntnisse iiber den Tuberkuloseablauf und die dabei auftretenden Anderungen
in den Eigenschaften des Blutserums. Es sei nur noch erwahnt, dal die drei
Hauptepochen im Ablauf der Tuberkulose: Entwicklung des Primarkomplexes,
anaphylaktische Periode und ausgesprochene Immunitat, sich teils rascher,
teils langsamer auseinander entwickeln, auch durch lange Latenzzeiten getrennt
sein konnen. Ein Beispiel relativ rascher Entwicklung bietet der schon auf S. 102
Teil IT hervorgehobene Fall Nr. 64. Typische Beispiele eines ganz chronischen
Ablaufes sind die isolierten Phthisen, bei denen die endobronchiale Ausbreitung
das Krankheitsbild vollkommen beherrscht. Es kann nach dem Geschilderten
kein Zweifel sein, dal3 wir die isolierte Phthise als eine durchaus typische Er-
krankungsform der ,,Immunitiats“periode ansprechen miissen. Dasselbe gilt
aber, wie wir gesehen haben, fiir die endobronchialen Tuberkulosen ganz all-
gemein, ob nun ausgeheilte oder aktive Reste der fritheren Perioden daneben
gefunden werden oder nicht. In jedem Falle gibt uns die Art der Mitbeteiligung
des gesamten Organismus einer tuberkulésen Erkrankung sehr wichtige Finger-
zeige fir den Ablauf der Gesamterkrankung, die schliefSlich zu dieser tertidren
Manifestation gefiihrt hat.

Die Auffassung der ,,Phthise als Spitstadium der Tuberkulose‘‘ scheint mir
durch meine Beobachtungen um ein gutes Teil weiter gesichert und genauer
prazisiert worden zu sein. Es ist allerdings dazu nétig, worauf ich schon vielfach
hingewiesen habe, den Begriff der Phthise eben auf diese Spatformen zu be-
schranken. Ich glaube, dazu nach der historischen Entwicklung dieses Begriffes
und nach dem allgemeinen &rztlichen Sprachgebrauch durchaus berechtigt zu
sein. Die Definition der Phthise enthalt, wie wir aus dem Parallelbegriff der
Nephrophthise ersehen konnen, die Vorstellung einer vorwiegend intra-
kanalikuldren Ausbreitung, einen Prozel}, den ich in der hier vorgelegten
Arbeit klar herauszuarbeiten und kausal zu analysieren versucht habe. Das
Gebiet der Phthise zerfillt, je nachdem es sich um eine isolierte Phthise handelt
oder um ein Anteponieren tertiirer Erscheinungen bei noch fortbestehenden
sekundiren Prozessen, in zwei grolle Hauptgruppen. Diese Einteilung der
Lungentuberkulose macht es, wie ich glauben méchte, moglich, in die so regel-
los und kaprizios scheinenden Formen Ordnung zu bringen und sie in eine gene-
tisch zusammenhéngende und wenigstens teilweise verstandliche Reihe zu ordnen.

1 Die Bacillen sind, nach den experimentellen Analoga zu schliefen, nur teilweise ab-
getotet, zum Teil in wucherungsfahigem. fiir andere Organismen infektionstiichtigem Zu-
stand fiir den Trager ..unschiadlich® gemacht. Die sehr interessanten Fragen, die sich fir
die Immunitéitslehre dadurch ergeben, kénnen hier nicht erortert werden.
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Es muB3 noch hervorgehoben werden, daf fiir die Stadieneinteilung im Sinne
des zyklischen Ablaufes der Tuberkulose, wie ich sie hier zu geben versuche,
die Tatsache einer Kavernenbildung relativ gleichgiiltig ist. Kavernen
finden sich schon im ganzen Bereich der der generalisierten Tuberkulose zu-
gehorigen Lungenerkrankungen. Schon in den ersten Stadien der akuten Er-
krankung finden sich verschiedene Entstehungsweisen. Kavernen entstehen
wie im speziellen Teil beschrieben durch den Durchbruch verkister Driisen
in das Bronchiallumen, und das anschlieBende Erweichen derselben. Sie ent-
stehen durch die Einschmelzung oder Sequestrierung késig-pneumonischer
Gebiete und sie bilden sich aus der endobronchialen Verkisung beim Uber-
greifen auf die Umgebung. Zu ihrer Entstehung bedarf es allerdings einer ge-
wissen Zeit und damit eines zum mindesten subchronischen Ablaufes. Damit
liegt die Moglichkeit sehr nahe dafl sich die Krankheitsentwicklung bis in die
dritte biologische Epoche fortsetzt. Kavernen sind also eine sehr hiufige Teil-
erscheinung der typisch phthisischen Erkrankung, auch der isolierten Phthisen.
Sie sind aber kein pathognomonisches Merkmal einer bestimmten Erkrankungs-
form.

Schon bei der primaren Tuberkulose konnte ich nachweisen daf3 die wesent-
lichen Ziige ihres Ablaufes unabhingig vom Lebensalter sind. Das gilt in ganz
gleicher Weise von den generalisierten Tuberkulosen. Wir finden also bis in
die hochsten Altersstufen hinauf alle Formen der Entwicklung: typische primére
Lungen- und Lungendriisentuberkulosen, die sich anschlieBende himatogene
und lymphogene Dissemination, die dabei beobachtete direkte Verkasung ohne
epithelioides Vorstadium, die sich in ganz gleicher Weise vom 1jahrigen Kind
bis zur 78jahrigen Frau hat nachweisen lassen, und schlieBlich alle Formen
der chronischen generalisierten Tuberkulose mit dem Hervortreten der intra-
kanalikuldren Weiterverbreitung. Es ist das ein Resultat, auf dessen Feststellung
ich Wert legen mul}, denn es ergibt sich aus ihm, daf} die geschilderten Differenzen
ihre Griinde tatsachlich in spezifischen Allergien haben miissen und daB diese
Griinde nicht in einem typischen Wandel der Konstitution wiahrend des Lebens
gesucht werden diirfen, wie das bisher haufig geschehen ist. Gerade diese Auf-
fassung hat zur Verkennung der eigentlichen Vorginge gefiithrt, und bedarf
daher besonders notwendig einer durchgreifenden Korrektur.

Der Zusammenhalt der Lungenphthise mit der Nephrophthise wird uns davor
bewahren, die heillumstrittene Frage der Phthiseogenese vorschnell 16sen
zu wollen. Nur der Ablauf der Phthise ist hier unserem Verstindnis ndher
geriickt worden, iiber ihren ersten Ursprung ist aber damit nichts prajudiziert.

Die Frage nach dem ersten Ursprung ist in gewissem Sinne eine doppelte
geworden. Sie teilt sich nun in diejenige nach dem Ort und der Art des Ein-
dringens bei der Erstinfektion und in die zweite Frage nach den Bedingungen,
unter denen die ersten phthisischen Erscheinungen auftreten. Am klarsten
wird die Unterscheidung bei der Betrachtung der isolierten Phthisen, wo zwischen
die Entwicklung des primiaren Komplexes und das Auftreten der Phthise ein
sehr langer Zeitraum eingeschoben ist. Ist das Neuauftreten einer tuberkulésen
Erkrankung die Folge einer neuen Infektion oder nicht, dariiber geben meine
bisherigen Untersuchungen keinerlei direkten AufschluB. Wohl aber 1aB3t sich
verstehen, warum die Empfianglichkeit fiir eine tuberkulése Erkrankung gerade
in der Lunge zuletzt erlischt, so daf3 wir also als letzte Erkrankungsform vor der
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vollstindigen Immunisierung gerade die Lungenphthise und nicht etwa die
Phthise irgendeines anderen Organes antreffen. Zwei Ursachen méchte ich dafiir
in erster Linie verantwortlich machen. Die eine ist die oft besprochene Organdis-
position, deren Hauptkomponenten ich in der ungemein weitgehenden Kanali-
sation des Organes, durch die auch jeder kleinste Herd die Moglichkeit eines
Einbruches in dieses Kanalsystem erwirbt, und in dem Fehlen eines die Bacillen
schidigenden Inhaltes im Bronchialbaum festgestellt zu haben glaube. Die
zweite liegt in der dauernden Exposition dieses hochempfindlichen Organes
fur exogene Infektion, vielleicht auch in seiner Eigenschaft als Filter fiir im
zirkulierenden Blut kreisende Bacillen. Vergegenwartigen wir uns noch die
aus dem Experiment sichergestellte Tatsache, dall im relativ immunen Organis-
mus Bacillen lange Zeit reizlos in den Geweben liegen bleiben koénnen, ohne
abgetotet zu werden, so werden wir auch fiir die Lunge des relativ immunen
erwachsenen Menschen die Moglichkeit und grofle Wahrscheinlichkeit eines
héufigen latenten Mikrobismus von Tuberkelbacillen zugeben diirfen; namentlich
bei dauernder Exposition durch reichliche Infektionsgelegenheit von aufllen
wird man mit diesen Verhaltnissen rechnen kénnen. Jeder ausreichende schédi-
gende Einflul} allgemeiner oder lokaler Art wird dann den Ausbruch einer phthi-
sischen Erkrankung auslosen miissen. Das Auftreten der ersten phthi-
sischen Verdanderung wird damit bis zu einem gewissen Grade
unabhangig vom Zeitpunkt der Infektion und abhéngig von
Zwischenfaktoren. Damit gelangen wir also zu Folgerungen, die mit der
klinischen Beobachtung in bestem Einklang stehen und gerade aus der klinischen
Erfahrung heraus sich als Postulate ergeben.

Fiir die Entstehung der isolierten Phthise neigt sich meiner Meinung nach
die Schale der Wahrscheinlichkeit sehr zugunsten nachtriaglicher exogener
Infektionen!. Die Unabhingigkeit vom primaren Komplex ist nach dem ana-
tomischen Bild zweifellos meist wesentlich wahrscheinlicher als die Abhéngigkeit.
Darin mochte ich also OrTH vollkommen beistimmen. Sollte sich die Annahme
einer weitgehenden humoralen Immunitat bestiatigen, so wiirde der hamatogene
Ursprung der ersten Verianderungen einer isolierten Phthise ganz wesentlich
an Wahrscheinlichkeit einbiiflen.

Anders liegen die Verhiltnisse fiir diejenigen phthisischen Erkrankungen,
die im Verlauf der Generalisationszeit oder in mehr oder weniger direktem An-
schlufl an dieselbe sich ausbilden. Sichergestellt ist ihre Genese nur fiir die
Driiseneinbriiche. Sie licfern, soviel ich bis jetzt gesehen habe, meist besonders
akute Erkrankungen. Sie sind ferner beschrankt auf die Zeit der sekundéren
Erscheinungen und damit auf eine vergleichsweise kurze Periode des Tuber-
kuloseablaufes. Fiir dic spiateren Ausbreitungen einer phthisischen Erkrankung
kommen sie nicht mehr in Betracht.

Dal3 neben den beiden genannten Entstechungsweisen auch hdmatogen ent-
standene Herde zu spiiteren phthisischen Verdnderungen fithren konnen, halte
ich fiir sehr wahrscheinlich. Ich wiillte keinen Grund dagegen anzufiihren,

I Fiir diese Annahme sprechen auch die vorziiglichen Beobachtungen von BircH-HIRSCH-
FELD, auf die hier nur deshalb nicht niher eingegangen wurde, weil B.-H. noch nicht zwischen
primérer Lungentuberkulose und ersten phthisischen Manifestationen unterscheidet. Soviel
ich aus den Beschreibungen entnehmen konnte, sind beide Arten von Verinderungen be-
obachtet und beschricben worden.
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solange es sich um einen Organismus handelt, der noch nicht eine weitgehende
humorale Immunitit erworben hat. Auch der hiamatogene Herd kann in der
Lunge Latenzperioden durchmachen und seine spitere Ausbreitung dann doch
in die Immunitéatsperiode fallen. Die Frage nach der Phthiseogenese 16st sich
also in eine Reihe von Teilfragen auf und das hat seinen Grund im wesentlichen
darin, da8 die Einheitlichkeit des Prozesses nicht auf die Art der Infektion,
sondern auf eine gesetzmiBige biologische Reaktionsart gegeniiber dem Virus
zuriickzufiithren ist. Die einzelnen Teilfragen konnen heute noch nicht exakt
beantwortet werden, doch glaube ich, daB die Hoffnung nicht zu kiithn sei,
mit Hilfe der hier gegebenen Unterscheidungen zwischen den priméren, sekun-
déren und tertidren Verianderungen werde sich nach eingehender Priifung des
Tatbestandes auch die Phthiseogenese schlieBllich restlos aufkliren lassen.
Was hier gegeben worden ist, ist aber nur die Freilegung des Weges zu diesem
vielbegehrten Resultat, nicht das Resultat selbst. Es wird sich nun darum
handeln, einerseits die Kenntnis der drei Hauptperioden der Tuberkulose zu
vertiefen, andererseits ihr gegenseitiges Verhaltnis auf Grund sorgfaltiger,
ad hoc angestellter Untersuchungen ihrer Konstellation am einzelnen Organismus
kennen zu lernen.

II. Historischer Uberblick und SchluB.

Die hier beschriebenen anatomischen Differenzen sind so weitgehend, daf
sie schon sehr friihzeitig beobachtet wurden. Sie sind sogar linger bekannt,
als ihre Zusammengehoérigkeit zu einer genetisch gleichen Krankheitsgruppe und
wurden meist ohne weiteres als Ausdruck differenter pathologischer Prozesse
aufgefal3t. So hat, wie schon mehrfach erwahnt, noch VircHOwW die sekundiren,
direkt verkdsenden Formen und auch die késige Endobronchitis und kisige
Pneumonie der isolierten Phthisen als Krankheiten sui generis von der ,,Tuber-
kulosekrankheit“ im engeren Sinne abtrennen wollen, bei der die Grundlage
der pathologischen Veranderungen der von ihm zuerst genauer studierte und,
wie wir heute wissen, auch im wesentlichen richtig beurteilte Tuberkel bildet.
Er hat also auch in der Lunge die scheinbar knétchenférmigen endobronchialen
Kiseherdchen schon von dem hamatogen und lymphogen entstehenden Tuberkel
prinzipiell abgetrennt. IThm gegeniiber hat vor allem RINDFLEISCH die Zu-
sammengehorigkeit dieser verschiedenen Formen betont. Er beruft sich dabei
unter anderem auch auf das Urteil der Praktiker, bei denen die VircHOWsche
anatomische Unterscheidung nicht den Erfolg gehabt habe, wie bei den patho-
logischen Anatomen. Die Entdeckung des Tuberkelbacillus schien dann end-
giiltig gegen VIRcHOW entschieden zu haben. Die Tatsache, daf} ein und dieselbe
Ursache so ganz verschiedene pathologisch-anatomische Verdnderungen hervor-
zubringen vermdége, wurde nun als Dogma hingenommen und bald nicht mehr
besonders erstaunlich gefunden. Man fand es sogar unbegreiflich, daf} ein
Forscher mit so grofen fritheren Verdiensten, wie ViIRcHOW, das so ganz und gar
nicht begreifen konnte oder wollte. Man gewéhnte sich an den Gedanken,
daf3 der Tuberkelbacillus im menschlichen Organismus so ziemlich alle denk-
baren krankhaften Verinderungen hervorzurufen vermége, daf3 im Ablauf der
Tuberkulosekrankheit eine vollstindige Regellosigkeit geradezu charakte-
ristisch sei. Fiir die pathologische Anatomie war das bis zu einem gewissen
Grade verhingnisvoll, da ihr bisheriges Forschungs- und Erkenntnisprinzip
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versagt zu haben schien. Eine gleichartige Ursache hatte sich fiahig erwiesen,
pathologisch-anatomisch weitgehend differente Prozesse hervorzubringen. Die
Bakteriologie erhielt somit ein Primat in der Beurteilung, ohne dal} sie doch
imstande gewesen wére zunichst diese, einem VIRCHOW noch unertrigliche,
Antinomie aufzulosen.

Die Vorstellung, daf3 die grolen Differenzen im Tuberkuloseablauf nur
scheinbar regellose seien, dal} sie vielmehr in irgendeiner, zunachst nicht naher
préazisierten Weise mit dem zeitlichen Ablauf der Erkrankung zusammenhéingen,
tritt in vereinzelten Publikationen schon sehr frithe auf. Wir finden sie gleich
nach der Entdeckung des Tuberkelbacillus in der Schule Kocus durch
PETRUSCHKI vertreten. Schon PETRUscHKI vergleicht die Tuberkulose dabei
mit der Lues und spricht von primaren, sekundaren und tertidren Erkrankungen.

Bei dem groflen sozialhysienischen Interesse, das der Tuberkulose als
haufigster Todesursache zukommt, waren besonders die Infektionswege Gegen-
stand der Forschung und Spekulation. Sie konnten so lange keine Aufklarung
finden, als sich nicht der Primaraffekt mit Sicherheit von spateren Manifestationen
unterscheiden lie3. Fiir seine Erkennung sind wir zunéchst CoRNET und seinem
Lokalisationsgesetz, also dem Tierexperiment, dann aber vor allem den beiden
Wiener Forschern HEINRICH ALBRECHT und GHON Dank schuldig. Sie hatten
bei ihren Peststudien Differenzen zwischen den zum priméaren Komplex gehorigen
Pestbubonen und spiteren hiamatogen entstandenen Driisenveranderungen
beobachtet. Die erste Tuberkuloseversffentlichung von HEINRICH ALBRECHT
nimmt darauf Bezug. Sic spricht zum erstenmal den tuberkulésen Primér-
affekt mit Sicherheit als eine typische, von den iibrigen tuberkulésen Mani-
festationen ohne Schwierigkeit unterscheidbare pathologische Veranderung an.
Der streng gesetzméillige Ablauf wird besonders hervorgehoben und im Gegen-
satz zu der bekannten Regellosigkeit der Tuberkulose gebracht. ALBRECHT
sagt hierzu: ,,Bei diesem™ (dem erwachsenen Organismus) ,,gibt es fiir die Tuber-
kulose keine Gesetze, sie macht, was sie will. Daher kommt es auch, dal3 selbst
der erfahrenc pathologische Anatom bei der Tuberkulose immer neue Bilder
sieht und lernt. Fiir die kindliche Tuberkulose trifft dies gewil3 nicht zu; hier ist
ihr Gang ein fast immer sich gleichbleibender, gesetzmiafBiger.*

Weitere Forderung dieser Fragen brachte die Auffassung BEHRINGs, durch
die zum erstenmal Immunitidtserscheinungen zur Erkldarung des Ablaufes der
menschlichen Tuberkulose mit herangezogen werden. Daf eine relative Immuni-
tit des tuberkulosen Organismus besteht, war zwar schon solange bekannt,
als der Tuberkelbacillus selbst. Die Kenntnis der auch heute noch grundlegenden
Tatsache verdanken wir Kocs. Es darf uns nicht wundernehmen, da$ die junge
Bakteriologie einem so verwickelten Problem wie der Immunitidt gegeniiber
zunéchst nicht die Erfolge haben konnte, die ihr auf dem Gebiet der Erkennung
des organisierten Virus in so reichem Maflle beschieden waren. Sie war mit Not-
wendigkeit mit dieser nichstliegenden Aufgabe beschéftigt. Nur so wird es
verstindlich, daf3 trotz der Versuche einer immunisierenden Behandlung mit
Tuberkulin eine genauere Erforschung der Immunitatsverhiltnisse bei Tuber-
kulose von KocH zunichst iiberhaupt nicht in Angriff genommen wurde. Was
BEHRING rein spekulativ und mit vielem unhaltbarem Beiwerk zu ,,antizipieren‘‘
versucht hatte, wurde dann von seiner Schule zum Gegenstand sorgfaltigster
experimenteller Forschung gemacht und fiihrte in der Hand ROMERs zu den
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bekannten grundlegenden Resultaten iiber das Verhalten des tuberkuldsen
Organismus gegeniiber Reinfektionen, leider — trotz einzelner Ansitze — noch
ohne allgemeinere Mitarbeit der pathologischen Anatomie. Erwdhnung ver-
dienen hier vor allem die Arbeiten KELLERS und seiner Schiiler, besonders die-
jenigen von EDENS, der meines Wissens als erster auch auf das Driisenverhalten
Bezug nimmt und die Differenzen auch schon in der hier weiter ausgefiihrten
Weise verwendet hat, leider ohne die verdiente Beachtung zu finden. So
muflte die Frucht fiir die Erkenntnis der menschlichen Pathologie sich zunichst
auf mehr oder weniger allgemein gehaltene Analogien beschrinken.

Ein weiterer Zustrom von Erkenntnis kommt nun von klinischer Seite, in
erster Linie durch die grundlegenden Forschungen PIRQUETs iiber die Vaccination.
Zum erstenmal wird hier einer einheitlichen pathologischen Noxe gegeniiber
eine gesetzmilige Differenz in der Reaktionsweise des Organismus aufgedeckt.

PirQUET fand verschiedene Formen der Reaktion bei dem mit dem Virus
noch nicht in Beriihrung gekommenen Organismus, wahrend der Entwicklung
einer Ersterkrankung, und in den spater folgenden Perioden. Er hat damit
der pathologischen Anatomie und Physiologie gegeniiber dem erwéahnten Primat
der rein bakteriologischen Vorstellungskreise in gewissem Sinne wieder zu
ihrem Recht verholfen. PIRQUET teilt die Tuberkulose ebenfalls nach Analogie
mit der Syphilis in drei Stadien ein: Das priméire Stadium faf3t er mit ALBRECHT
und GHON ebenso, wie es hier geschehen ist. Der Beginn der hdmatogenen Disse-
mination wird auch von ihm als Beginn des sekundédren Stadiums bezeichnet.
Eine genauere Definition des tertidiren Stadiums wurde von ihm zunéchst nicht
gegeben. Er sagt nur, da} es sich ,,vornehmlich als eigentliche Lungentuber-
kulose und in anderen chronischen tuberkulésen Prozessen &uBlert‘. Auf das
Verhalten der Lymphdriisen wird kein Bezug genommen.

Auch die Weiterbildung des damit angebahnten Gedankenganges stammt
wieder von einem Wiener Forscher. HAMBURGER gibt eine detailliertere Ein-
teilung der Kklinischen Formen auf diesem Prinzip, aber ebenfalls noch ohne
Verwertung des Driisenverhaltens. Von ihm stammen auch sehr wichtige experi-
mentelle Untersuchungen iiber Art und Grund des Uberwiegens der lympho-
genen Driisenmetastasen des priméren Komplexes iiber den primaren Organherd,
dann iiber die Art der Latenz bei Reinfektionen. Er beobachtete meines Wissens
zum erstenmal, daB3 solche Reinfektionen nur zunichst latent bleiben, spater
mehr oder weniger plotzlich zu manifesten Verianderungen fithren kénnen.
Er bringt diese Erscheinung dann, wie ich glaube zu Recht, in Zusammenhang
mit den Exazerbationsperioden der menschlichen Tuberkulose. PIRQUET hatte
fiir sie ,,anergische‘‘ Perioden angenommen, ,,die dem Bacillus erlauben, das
Nest zu verlassen.

Die hier vorgelegten Untersuchungen sind in ihrem Ausgangspunkt unab-
hangig von diesen Vorgidngen. Die erste ,,Antizipation‘‘ der Gesetzmafigkeit
erfolgte auf Grund klinischer Beobachtungen. Es kann hier nicht der Ort sein,
darauf im Detail einzugehen. Es sei nur erwahnt, dall es die klinisch noch mehr
in die Augen fallenden Unterschiede in der Ausdehnung und dem Grade der
perifokalen Entziindung und der Mitbeteiligung der Lymphdriisen gewesen
sind, die zu einer klinischen Einteilung der Lungentuberkulosen fiihrten, die der
hier gegebenen in allem wesentlichen entspricht. Besonders das Vorkommen nicht
,,spezifisch tuberkuléser Bronchitiden, aber auch entziindlicher Anschoppungen
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und selbst von Pneumonien bei den isolierten priméaren Tuberkulosen und
den chronisch vnd geringfiigig generalisierenden Formen hatte sich schon aus
den klinischen Beobachtungen sicherstellen lassen. Ebenso auch das héaufige
Vorkommen von Atelektasen, die stets besonders geeignet sind, Fehldiagnosen
zu veranlassen, indem sie zur Annahme von Infiltrationen und Erweichungen
verleiten. Der rasche Wechsel der klinischen Erscheinungen, manchmal von Tag
zu Tag, und die Kenntnis, dafl Atelektasen bei diesen frithen Formen der Tuber-
kulose etwas sehr Haufiges darstellen, schiitzen vor dieser Verkennung. Eine
klinisch sehr auffillige Eigenschaft der isolierten Phthise ist demgegeniiber
die relative Reizlosigkeit, mit der selbst ausgedehnte tuberkul6se Veranderungen
in einer fiir die physikalische Untersuchung nicht verdanderten Umgebung zu
liegen pflegen. Diese Eigenschaft ist direkt pathognomonisch fiir die Phthise
und wird bei jeder Diagnose einer solchen, allerdings nicht selten im Unter-
bewufitsein, verwendet. Die Formen, die den friithen Perioden der Generali-
sationszeit zuzurechnen sind, zeigen diese Eigenschaft nicht in dem Grade,
und zwar um so weniger, je intensiver die hamatogene Dissemination und je
héher die Giftempfindlichkeit ist. Sie zeichnen sich durch eine starke perifokale
entziindliche Kongestion der Umgebung aus, deren Grad nach meinen klinischen
Beobachtungen einem haufigen und oft sehr raschen Wechsel unterliegt. Die
quantitative Diagnose wird dadurch oft ganz ungemein erschwert gegeniiber
den stabilen Befunden der tertidren Phthisen mit gutentwickelter Immunitit.

Die klinischen Korrelate der hier geschilderten pathologisch-anatomischen
Verdnderungen brauchen also nicht erst gesucht zu werden. Durch ihre Kenntnis
werden die hier vorgelegten morphologischen Forschungen fiir die #drztliche
Praxis direkt verwendbar. soweit die Erkennung der Krankheitsformen am
Krankenbette reicht. Ich glaube aber auch hoffen zu diirfen, daB bei der grof3en
Verschiedenheit in der pathologischen Dignitat der einzelnen Formen mit der
weiteren Vertiefung ihrer Erkenntnis auch eine therapeutische Ausbeute nicht
ausbleiben werde. Jeder wirkliche Fortschritt unseres Wissens von der héchst
komplizierten Reaktionsweise des menschlichen Organismus auf das ihn schadi-
gende Virus mul} uns dem Ziel naherbringen, die so hiufig eintretenden spon-
tanen Heilungen zu unterstiitzen, sie vielleicht schlieBlich auch bei den fort-
schreitenden Formen willkiirlich herbeizufiihren.

1II. Teil.

Die Abgrenzung der Stadien innerhalb des Gesamtgebietes
der menschlichen Tuberkulose.

Kapitel VL
Die vier Ausbreitungsweisen der Tuberkulose.

In der vorhergehenden Arbeit ist nachgewiesen worden, da die Mitbetei
ligung der einem tuberkulésen Organherd regiondren Lymphdriisen an der
Organerkrankung gesetzmiBige Differenzen zeigt, die mit dem Krankheits-
ablauf in enger kausaler oder doch zum mindesten korrelativer Beziehung
stehen und innerhalb dieses Ablaufes der Erkrankung mehrere groe Epochen
unterscheiden lassen.

RANKE, Tuberkulosepathologic. 10
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Die gefundenen anatomischen Unterschiede sind dabei als Ausdruck einer
verschiedenen Reaktionsweise des befallenen Organismus gegen den Krankheits-
erreger und seine Gifte aufgefalt worden. Damit ergab sich der Begriff der
histologischen Allergie, der die Verbindung der pathologischen Anatomie
mit der pathologischen Physiologie herzustellen sucht. Von solchen histo-
logischen Allergien sind drei unterschieden worden: eine erste, in gewissem Sinn
sklerotisierende, vorwiegend proliferative, zu Beginn der Erkrankung, die bei
langsamem Ablauf lingere Zeit fortbestehen bleibt, eine zweite, exsudative, die
sich von der vorhergehenden hauptsichlich durch die neu hinzukommende
positive Serotaxis und Leukocytotaxis, in gewissem Sinne auch Angiotaxis,
unterscheidet, und eine dritte, abortive Form der Driisenerkrankung, die sehr
auffallende Ziige einer histologischen Immunitdt enthélt, wahrend die zweite
als Ausdruck einer hochentwickelten Giftiiberempfindlichkeit gedeutet werden
darf.

Die drei geschilderten Allergien zeigen sich nun in einer eigenartigen Weise
mit den verschiedenen Moglichkeiten der Verbreitung des Tuberkelbacillus
im befallenen Organismus vergesellschaftet. Diese Verbreitungsweisen des
Tuberkelbacillus innerhalb des Organismus miissen also, ehe wir weiter gehen,
zunidchst etwas eingehender ins Auge gefallt werden.

Bei der Ausbreitung der tuberkulosen Erkrankung lassen sich vier Vor-
ginge unterscheiden, die trotz mannigfacher Beziehungen doch hinreichend
verschieden sind, um als Spezialfille der Verbreitung, als Experimenta naturae,
d. h. als Beispiele ganz bestimmter Beziehungen zwischen Parasit und Wirt
dienen zu kénnen. Es sind das: 1. die Ausbreitung eines tuberkul6sen Herdes
per continuitatem oder, wie man heute zu sagen pflegt, durch die ,,homologe
Infektion der Umgebung‘‘, also das kontinuierliche Ubergreifen der Erkrankung
von schon erkrankten Zellen aus infolge der direkten Beriithrung auf die anliegen-
den Nachbarzellen und 2. die drei verschiedenen Formen der Meta-
stasenbildung, die lymphogene, die himatogene und die intra-
kanalikulire Metastasierung, wobei also Mutter- und Tochterherde
nicht unmittelbar aneinandergrenzen, sondern beliebig weit voneinander ge-
trennt liegen. Als intrakanalikuldre Metastasierung soll dabei, wie in der voraus-
gegangenen Arbeit, jede Metastasierung in vorgebildeten Hohlrdumen verstanden
sein, soweit sie nur nicht dem Blut- und Lymphgefaflsystem im engeren Sinne
angehoren. Der Begriff umfat also neben den dem Lymphgefafisystem noch
sehr nahestehenden echten und unechten serdsen Raumen auch das Darmrohr,
den Bronchialbaum, den Genitalschlauch, alle Innenrdume von driisigen
Organen usw. :

Versuchen wir die Bedingungen dieser vier Ausbreitungsweisen zu analy-
sieren, so miissen wir uns vor allem die Wechselwirkungen zwischen Parasit
und Wirt vergegenwirtigen, die bei jeder einzelnen Ausbreitungsart sich ein-
stellen.

1. Kontaktwaehstum.

Bei dem bewegungslosen Tuberkelbacillus geschieht diese Ausbreitung
zweifellos nicht durch eine Tatigkeit des Bacillus selbst, wenn wir von der
rdumlichen Ausbreitung absehen, die sich mit jeder Wucherung der Bacillen
einstellen muB3. Dieses Wachstum vollzieht sich aber, worauf besonders
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wieder von TENDELOO hingewiesen worden ist, im Korper niemals auf
einem bewegungslosen Substrat. Je nach dem Grade der intracellularen
und der extracellularen Bewegungen des Substrates, d. h. also der Plasma-
und der Saftstromungen, mull demnach notwendig eine dauernde Ausbreitung
der Toxine und eine, wenn auch im Einzelfall vielleicht geringfiigige dauernde
Verschleppung von Bacillen stattfinden. Wir haben dabei zwischen zwei Vor-
gidngen zu unterscheiden, zwischen der Diffusion l6slicher Substanzen,
die mit der Ausbreitung auf ein grolleres Quantum des Losungsmittels zu einer
immer wachsenden Verdiinnung der Losung dieser Substanzen fithrt und zwischen
der Ausbreitung durch ,Konvektion*, durch Fortfiihrung, bei der
Substanzen von einer Strémung von einem Ort zum anderen getragen werden.
Es ist selbstverstandlich, daf3 in praxi bei der Ausbreitung loslicher Substanzen
Diffusion und Konvektion zusammenwirken, ganz analog der Warmeverbreitung
durch strémungsfreie Leitung und Konvektion. Bei der Ausbreitung der Bacillen
dagegen handelt es sich ausschlieBlich um die Konvektion. Sie ist darum rein
von mechanischen Bedingungen abhingig, und zwar von der Geschwindigkeit
und der Tragkraft der stromenden Flissigkeit und den Moglichkeiten des Fest-
haftens der fiir die Fortfiihrung in Betracht kommenden Partikel an ihrer Um-
gebung. Es muf} also nicht nur eine Stromung vorhanden sein, sondern auch ein
Raum, in dem in unserem speziellen Falle der Bacillus frei bewegt werden kann,
dessen Lumen fiir das Passieren des Bacillus ausreicht und dessen Wandungen
weder mit dem Bacillus — etwa nach Art der Agglutination — verkleben, noch
ihn sonstwie festzuhalten vermégen. Im allgemeinen koénnen wir annehmen
— und die histologische Analyse der gesetzten Veranderungen bestatigt das —,
daf3 die Toxine sich in der Umgebung rascher und leichter verbreiten als der
etwas schwerer bewegliche Bacillus selbst. Wir sehen ferner, daf3, soweit der
Bacillus in Betracht kommt, es sich bei der Ausbreitung der Erkrankung streng
genommen stets um einc Metastasierung handelt, solange wir von der reinen
Wachstumsausbreitung absehen. Die Grenze zwischen Kontaktwachs-
tum und Metastasierung wird dadurch also bis zu einem gewissen
Grade willkiirlich, worauf spiater noch einmal zuriickgekommen werden
soll1.

Um zu einem vollstandigen Bild zu kommen, miissen wir weiter beriick-
sichtigen, daf} die bekannten Tuberkulotoxine als Endotoxine in grof3erer Menge
erst dann frei werden, wenn Bacillen im Innern der ersten Kolonie absterben.
Wenn diese Toxine aber einmal vorhanden sind, so eilen sie, wenn sie nicht
unmittelbar in den Korpersaften neutralisiert werden, den Bacillen bei der Aus-
breitung per continuitatem, die im Augenblick allein zur Diskussion steht,
voraus. Die Kolonie bereitet sich also einerseits bei fortschreitendem Wachs-
tum des Herdes durch das Toxin den Weg ihres Wachstums vor, wiahrend um-
gekehrt bei den Heilungsvorgingen gerade durch dieses Vorauseilen des Toxins
eine Abkapselung ermdéglicht werden kann. Wir werden mit diesen Betrach-
tungen wieder auf dic grol¢ Bedeutung hingewiesen, die den Vorgingen in
den perifokalen Zonen fiir den Krankheitsablauf zukommt. Fiir alle dabei

1 Rup. VircHOWw faBte wohl aus diesem Grunde unser Kontaktwachstum mit der
Ausbreitung im nachstzustindigen LymphgefaBsystem inklusive der regioniren Lymph-
driisen unter dem Namen Nachbarinfektion zusammen. (Die krankhaften Geschwiilste 2,
Abt. 2 S. 607 u. 721).

10*
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auftauchenden Fragen wird die sorgfaltige histologische Analyse des Krankheits-
produktes das letzte entscheidende Wort haben und damit in der Lage sein,
unsere zweifellos noch zu groben serologischen Vorstellungen zu vervollstindigen.

In einer nekrotischen tuberkulosen Gewebspartie miissen nach allem, was
wir wissen, grob wigbare, also relativ ganz ungeheure Mengen von Toxinen
und von Bacillen vorhanden sein. Die unmittelbar anliegenden Zellen miissen
damit einer sehr starken Einwirkung unterliegen. Diese Intensitat
der Schidigung der unmittelbar anliegenden Zellen ist — neben
der gleichzeitigen Einwirkung von Bacillus und Toxin — von
groBter Bedeutung fiir das Zustandekommen des Kontaktwachs-
tums und darf bei Beurteilung seiner Bedingungen niemals aufler
acht gelassen werden. Wir werden uns also nicht wundern diirfen, wenn
wir das Kontaktwachstum eines tuberkul6sen Herdes auch noch unter Bedin-
gungen antreffen, unter denen andere Ausbreitungsweisen versagen.

2. Die Ausbreitung der Erkrankung durch Metastasenbildung.

Wie wir gesehen haben, wird schon beim Kontaktwachstum der einzelne
Bacillus von dem Ort, an dem er durch Teilung erzeugt wurde, durch den Saft-
strom in die nihere Umgebung transportiert. Die Wege und Bewegungsgesetze
des Saftstromes, die Geschwindigkeit und die Tragkraft seiner Strémungen
sind uns noch wenig bekannt. Wir wissen nicht einmal mit Sicherheit, ob — wie
VircHOW annahm — neben dem extracelluliren auch ein intracelluldrer Saft-
strom mit eigenen Gesetzen in den Organen ablauft oder nicht. Es steht aber
fest, dal jede lebende Zelle nicht nur in sich Flissigkeitsstromungen zeigt,
sondern auch als echtes Wassertier an jeder lebenden Oberfliche dauernd von
Fliissigkeit umspiilt oder benetzt sein muf}, und wir diirfen annehmen, da@ die
Geschwindigkeit und die Tragkraft dieser extracellularen Sifte eine geringe ist.
Da auBerdem die Saftriume eng und sehr vielgestaltig sind, so werden die Bacillen
nur langsam abtransportiert werden und damit haufig Gelegenheit haben, an der
ungemein unregelmiBigen und groBen Oberfliche der Saftraume haften zu bleiben.

Da der einzelne Bacillus beim Weiterwachsen eine eigene kleine Kolonie
und damit unter geeigneten Umstinden einen eigenen Tuberkel bilden kann,
so vollzieht sich auch das Kontaktwachstum iiberall da, wo die Bacillen wetter-
wachsen kénnen und gleichzeitig die entziindliche Reaktion nicht so stark ist,
daB Tuberkel nicht mehr zur Ausbildung kommen kénnen, durch das Auf-
schieflen sog. Resorptionstuberkel in der Umgebung des Herdes. Solange sich
diese Resorptionstuberkel in den undifferenzierten Saftspalten in unmittelbarer
Umgebung des Ausgangsherdes halten und auf ihrem Wege ein eigentliches
Lymphgefial nicht passiert haben, werden wir sie dem Kontaktwachstum zu-
rechnen diirfen. Jedenfalls ist solange eine strenge Abgrenzung von demselben
nicht moglich. Von einer lymphogenen Metastasierung werden wir erst da
sprechen, wo der Bacillus zwischen dem Ort seines Entstehens und dem seines
SeBhaftwerdens ein echtes Lymphgefi3 passiert hat. Im gleichen Sinne bedingt
eine Durchwanderung der BlutgefiBle die hamatogene Dissemination oder
hamatogene Metastasenbildung, wihrend wir bei Ausbreitung in einem anderen
Hohlraum oder Hohlraumsystem irgendwelcher Art von intrakanalikdrer Meta-
stasierung sprechen werden.
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a) Lymphogene und hamatogene Metastasierung.

Das Charakteristische der lymphogenen und der himatogenen Metastasierung
ist die griindliche Mischung der Toxine und die intensive Beriihrung des Bacillus
mit stromender Korperflissigkeit. Der Bacillus wird auf diese Weise ,,ge-
waschen‘‘, von den anhaftenden Toxinen befreit, die mit in die GefaB3bahn ein-
getretenen Toxine werden stark verdiinnt!. Je nach der Stromungsgeschwindig-
keit und dem Volumen der Fliissigkeit, also der Grofle des Gefalles und der
Dauer des Transports, wird das alles um so intensiver einwirken. Dabei fiihrt
die Metastasierung sowohl wegen der Geschwindigkeit und Tragkraft der Stro-
mung wie wegen der Glitte der GefaBBwandungen in viel kiirzerer Zeit iiber
weitere Strecken als die Verschleppung mit dem Saftstrom beim Kontakt-
wachstum. Sie fithrt ferner — und das ist fur die Erkennung von ganz beson-
derer Wichtigkeit -— nur eine gewiesene Bahn, d. h. eben das Gefil} entlang,
in das der Bacillus eingetreten ist, wihrend das Kontaktwachstum sich regellos
nach allen Richtungen vollzieht. Wir werden also von einer lymphogenen
Metastasierung im Gegensatz zum Kontaktwachstum auch iiberall da sprechen
kénnen, wo die Metastasen in einer deutlich erkennbaren Stromrichtung ange-
ordnet sind, die vom Herde ausgeht. Man konnte daher auch umgekehrt viel-
fach die Stromrichtung in den néchstliegenden Lymphbahnen aus dem Ablauf
der lymphogen metastasierenden Tuberkuloseformen erschlieBen. Wir werden
also — wie das ja auch meist geschieht — die regellos um einen Herd herum
aufschiefenden Resorptionstuberkel noch dem Kontaktwachstum zurechnen,
die aus diesem Haufen herausfithrenden, sich reihenfoérmig anordnenden Meta-
stasenstraBlen aber der lymphogenen Metastasierung im eigentlichen Wortsinne.

Waren die bisher besprochenen allgemeinen Bedingungen der lymphogenen
und hamatogenen Dissemination gemeinsam, so zeigen diese beiden ,,humoralen‘‘
Ausbreitungsweisen doch sehr wesentliche Unterschiede. Einer dieser Unter-
schiede ergibt sich schon aus der geringeren Stromungsgeschwindigkeit der
Lymphe gegeniiber der Blutbewegung. Da die Berithrung zwischen Bacillus
und Korperflissigkeiten um so inniger ist, je stiarker die Stromung ist von
der er getragen wird, und cin je lingerer Weg innerhalb der Gefafle zuriick-
gelegt werden mul}, che der Bacillus sich wieder festsetzen kann, so wird die
chemische Einwirkung wéhrend der lymphogenen Metastasierung — gleichen
Gehalt der Lymphe und des Blutes an auf den Bacillus wirkenden Stoffen
vorausgesetzt > — geringer ausfallen als bei der himatogenen Dissemination.

Die zweite Differenz ergibt sich durch die Einschaltung der Lymphdriisen
in die abfiihrenden Lymphbahnen. Hier wird dem Bacillus ein Ruheplatz
geboten, an dem ihm das SeBhaftwerden so wesentlich erleichtert ist, dafl die
Bacillen hier direkt gesammelt, konzentriert werden. Wenn in
einem Organismus die lymphogene Metastasierung ,,angeht’*, haben wir also
in den zunidchst eingeschalteten regiondren Lymphdriisen Pridilektionsorte
ganz besonders intensiver Schiadigung.

! s wird zweckmafig sein. im Auge zu behalten. dafl wir zwischen dem Eintreten ein-
zelner Bacillen in die Blutbahn und der embolischen Verschleppung gréfierer mehr oder
wenig nckrotischer Partikel unterscheiden miissen. Der letztere Vorgang wird fir das
Angehen von Metastasen der wichtigere sein.

2 Diese vercinfachende Annahme sei hier nur zur Veranschaulichung der Grundziige
der verschiedenen Formen der Metastasierung gemacht.
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In den Lymphdriisen sind es im wesentlichen mechanische Bedingungen, die den Bacillus
festhalten. Man pflegt die Lymphdriise als Filter zu bezeichnen, ohne doch damit den
physikalischen Vorgang zutreffend zu charakterisieren. Der Vergleich hinkt insofern, als
beim Filtrieren das Festhalten von Partikeln eine Funktion der ,,PorengréBe®, also des
Lumens der zahlreichen kleinen Hohlrdume ist, durch die die Fliissigkeit gezwungen wird,
hindurchzutreten. Dabei bleiben die abzufiltrierenden Partikel nur zum allergeringsten
Teile innerhalb der Filtersubstanz selbst liegen, zum weit iiberwiegenden Teile diesseits
des Filters. Nur diese Eigenschaft des Filters macht seine typische Verwendung in der
Chemie moéglich. In der Lymphdriise liegen die Verhaltnisse aber anders und stehen in viel
engerer Analogie mit dem Absetzen von Sinkstoffen aus FluBwasser in einem eingeschalteten
kleinen See oder der typischen Bildung der Sandbénke eines groBen Stromes an den Stellen,
wo die Stromung aus irgendeinem Grunde verlangsamt ist, also der Innenseite einer Kriim-
mung usw. Es kann nicht die Rede davon sein, daf3 die PorengréBe innerhalb der Lymph-
driise, d. h. also die Weite der Lymphrdume, die ein eingeschleppter Fremdkoérper in ihr
zu passieren hat, allgemein oder auch nur irgendwie vorwiegend unter die Gré8e des Bacillus
absinke. Der Bacillus bleibt vielmehr liegen infolge der hochgradigen Verlangsamung
und der damit verminderten Tragkraft der Stromung, die mit der plétzlichen Erweiterung
der Lymphbahn und der Verteilung auf eine groBe Anzahl von Stromrichtungen sich ein-
stellt, und des Uberwiegens der Adhéasion an Oberflichen, mit denen er in Beriihrung
kommt, iiber die fortbewegenden Krafte. Ob und inwieweit noch Vorrichtungen oder Eigen-
schaften des die Lymphriume auskleidenden Endothels das Haftenbleiben erleichtern,
ist bisher nicht untersucht worden. Immerhin ist in dieser Hinsicht daran zu erinnern,
daB die Lymphsinus einer Lymphdriise nicht von dem typischen glatten Endothel der
LymphgefiBe ausgekleidet sind, wovon ich mich durch vielfache sorgfaltige histologische
Untersuchungen iiberzeugt habe. Die Lymphe kommt vielmehr in Beriihrung mit Zellen,
die den Zellen des retikuldren Bindegewebes zum mindesten sehr nahestehen, wenn nicht
véllig mit ihnen identisch sind, und ausgesprochene phagocytire Eigenschaften besitzen.

Das Haftenbleiben von Fremdkérpern in den Sinus der Lymphdriisen wird gegeniiber
den eigentlichen LymphgefiBen noch weiter dadurch erleichtert, da8 im Innern dieser
Sinus ein ziemlich dichtes Netzwerk von Retikulumzellen ausgespannt ist, die von Wand
zu Wand ziehen und durch zahlreiche Fortsitze miteinander verbunden sind.

So nahe gerade durch diese letztere Eigenschaft die Analogie zwischen Lymphdriise
und Filter zu werden scheint, so miissen wir doch daran festhalten, daB auch die Raume
dieses Netzwerkes sogar das Passieren grofSer Makrophagen gestatten, so daB8 von einem
,,Abfiltrieren‘‘ der Bacillen keinesfalls gesprochen werden darf. Die Driise ist demnach
ein Klarbecken. Dadurch wird verstindlich, daB die Lymphdriisen von allem Anfang
an die Bacillen nicht vollstindig und restlos zuriickhalten. Wir finden stets lymphogene
Driisenmetastasen in einer Kette hintereinander in die Lymphbahn eingeschalteter Driisen
und auch wenn wir beriicksichtigen, daB3 jede wachsende Driisenmetastase von sich selbst
aus wieder die Quelle weiterer Metastasierungen werden muB, so zeigt sich doch aus dieser
Tatsache ohne weiteres, daBl aus erkrankten wie wohl auch aus noch nicht erkrankten Lymph-
driisen Bacillen in das abfiihrende Lymphgefa3 eintreten.

Ein weiterer Unterschied zwischen hédmatogener und lymphogener Meta-
stasierung ist noch darin zu sehen, dafl die Strémungsbahn innerhalb der Lymph-
gefile nicht so streng zwangsldufig ist wie innerhalb der Blutgefile.
Es gibt stets eine groBe Zahl kollateraler Bahnen, die durch zahlreiche Ver-
bindungen untereinander zusammenhingen und wenn diese kollateralen Bahnen
sich schlieBlich auch wieder in einzelnen Hauptstdmmen sammeln, so geschieht
das doch sehr spit und nicht ohne daf vorher auch mehrere gréflere Lymph-
gefiBe fiir die Ausbreitung zur Verfiigung gestanden hitten.

Diese geringere Strenge der Zwangslaufigkeit zeigt sich aber auch in bezug
auf die Richtung der Strémung in ein und demselben Gefidf3. Man hat vielfach
von einer Hin- und Herbewegung der Lymphe in den Gefallen gesprochen
und einen ,,retrograden‘‘, der normalen Richtung entgegengesetzten Transport
auch fiir oft recht weite Entfernungen angenommen. So sicher es nun ist,
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daB ein solcher retrograder Transport stattfindet, so unsicher sind wir auch
heute noch in der Beurteilung seiner Reichweite. Was ich selbst zu beobachten
in der Lage war, erstreckte sich in der Lunge nur iiber vergleichsweise geringe
Strecken. Man findet aber von einem Lungenherd aus 2 Lymphe-Abfuhrwege,
einen Abtransport gegen den Hilus zu und, wenn die Pleura nicht zu ferne liegt,
auch einen solchen nach der Pleura hin.

Nach LymphgefiBinjektionen in Tierlungen wie auch aus den Lymph-
gefilBmetastasen menschlicher Lungentumoren habe ich mich iiberzeugt, daB
diese beiden Wege vorgebildeten Bahnen entsprechen, d. h. daf die Lunge
sowohl nach der Pleuraoberfliche hin (und zwar nicht nur in den Pleuraraum,
sondern wenigstens zum Teil auch wieder durch lange iiber die Pleura weglaufende
Lymphgefafic nach dem Hilus zu) wie von vornherein durch das Lungengewebe
den Gefallen entlang nach dem Hilus hin entlympht wird. Es ist deshalb nicht
notwendig, aus derartigen Befunden ohne weiteres auf einen retrograden Trans-
port in der Lunge zu schlieBen. Es scheint mir wahrscheinlicher, anzunehmen,
dafl zwei Kanalsysteme vorhanden sind, die von einer bestimmten Gewebs-
partie her die Lymphe abfithren. Dabei ist das direkt nach dem Hilus fithrende
Kanalsystem das wesentlich ausgebildetere und leistungsfihigere.

Schlieflich ist fir dic Entstehung lymphogener Metastasen bedeutsam, daf
der in einer Lymphdriise abgesetzte Bacillus auch hier noch dauernd von Lymphe
bespiilt wird, wenn wir auch die Stromungsgeschwindigkeit hier vergleichsweise
niedrig ansetzen miissen. Immerhin diirfte die Geschwindigkeit der Lymph-
stromung in der Lymphdriise doch diejenige in den Saftspalten noch einiger-
mafllen ibertreffen. Die chemisch-physikalische Beeinflussung des Bacillus
durch die Lymphe bleibt auch nach seinem Festhaften in einem Lymphknoten
fortbestehen und kann hier also auch noch vervollstindigt werden.

Da ferner jede Lymphbahn schliellich in das BlutgefaBsystem einmiindet,
so fithrt die lymphogene Metastasierung, sobald sie nicht vollstindig in den
eingeschalteten Lymphdriisen oder sonst irgendwo in den LymphgefiBlen vor
der Einmiindung in das Venensystem abgefangen wird, mit Notwendigkeit
zu einem Einbruch der Bacillen in das strémende Blut. Wir treffen also hier
auf sehr enge Beziehungen zwischen lymphogener und himatogener Disse-
mination, ganz dhnlich wie wir sie zwischen Kontaktwachstum und lympho-
gener Metastasierung gefunden hatten. Diese Beziehungen werden gerade
dadurch enger als wir sie uns wohl fiir gewShnlich vorgestellt haben, weil uns die
voreilige Analogie zwischen Lymphdrise und ,,Filter* unwillkiirlich zu einer
Uberschitzung der Lymphdriisenwirkung gefithrt hat.

Ganz selbstverstindlich ist das Ubergehen von loslicken Toxinen in das
stromende Blut, sobald sie einmal in die Lymphflissigkeit iibergetreten sind,
solange wir nicht annehmen wollen, da} sie schon in der Lymphe vollstindig
durch paralysierende Substanzen abgefangen werden. Wo eine ausgesprochene
lymphogene Metastasierung statthat, miissen wir also auf den Ubergang von
Toxinen in das stromende Blut riickschlieen und die Annahme eines Uber-
gangs zum mindesten von spérlichen Bacillen auf dem gleichen Wege in das
Blutgefaflsystem erscheint wahrscheinlicher als ihr Gegenteil.

Die hadmatogene Metastasierung ist gegeniiber der lymphogenen
charakterisiert einmal durch den sehr intensiven, ganz besonders innigen und
langdauernden Kontakt der Bacillen mit einer Korperfliissigkeit von besonders
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rascher Stromung, dann durch die uns allerdings noch nicht genau fafbaren
chemisch-physikalischen Unterschiede der beiden Fliissigkeiten, und schlieBlich
dadurch, dafl der erste Ruhepunkt fiir den Bacillus sich erst im néchsten vor-
gelagerten Capillarsystem, also nicht an einer engbegrenzten Stelle wie in der
Lymphdriise, sondern an einer geradezu unermefllich groBen Fliche findet.
Erfolgt der Einbruch in eine Arterie, so kann das nichstgelegene Capillarsystem
allerdings vergleichsweise eng begrenzt sein und nicht sehr entfernt liegen.
Immerhin werden auch in diesem Fall die Bacillen im Gegensatz zu den geschil-
derten Verhéltnissen bei der lymphogenen Metastasierung niemals an einem
Punkt konzentriert, sondern nach energischster Waschung iiber ein weites
Gebiet verstreut. Noch verstirkt werden diese Wirkungen dann, wenn der
Bacillus auf seinem Wege das grofle Schiittelwerk des Herzens passieren muf},
also allgemein gesprochen bei einem Einbruch in das Venensystem. Die ener-
gische Durchschiittelung und rasche Bewegung innerhalb der Flissigkeit wird
die Bacillen hier weitgehend voneinander separieren und sie dann auch von an-
haftenden Toxinen befreien kéonnen, wenn es sich nicht um feste, zusammen-
hingende, losgerissene nekrotische Partikelchen handelt. Fiir das Losreiflen
derartiger groBerer Partikel ist, abgesehen von der Beschaffenheit des nekro-
tischen Herdes, auch wieder die Geschwindigkeit und Tragkraft der Stromung
mafigebend.

Der Ubertritt der Bacillen in das Blut erfolgt entweder auf dem schon ge-
schilderten reguliren Wege aus der Lymphbahn in das Venensystem oder durch
direkten Einbruch von auflen her in die Gefafle, und zwar kénnen hierfiir sowohl
Capillaren wie Venen und schlieBlich auch Arterien in Betracht kommen. Aus
den Korpervenen — und damit aus dem gesamten Lymphgefallsystem — fiihrt
der Weg mit Notwendigkeit auf das Lungencapillarsystem als erste Haftflache.
Es sei besonders hervorgehoben, daf3 das selbstverstiandlich auch fir das gesamte
Lymphgefa3system der Lunge gilt. Schon aus diesen Verhiltnissen muf} sich
cine gewisse Bevorzugung des Lungencapillarsystems fiir die himatogene Disse-
mination ergeben. Diese Bevorzugung wird noch dadurch verstarkt, dafl die
Venae bronchiales posteriores, die einen guten Teil des Capillargebietes der
Bronchialschleimhaut entbluten, durch die Vena anonyma sinistra ebenfalls
wieder in das rechte Herz zuriickfiihren. Aus den siamtlichen Korpervenen und
Korperlymphgefalen, aus den Lungenlymphgefilen und aus den Bronchial-
venen fiihrt also die hidmatogene Dissemination zunichst auf das Capillar-
system der Lunge. Aus den Lungenvenen und ihrem Wurzelgebiet, d. h. also
dem respirierenden Anteil der Lunge, sowie aus den Korperarterien fithrt der
Weg der Metastasierung dagegen auf das Capillarsystem des grolen Kreislaufes
als erste vorgelagerte Haftflache.

Die Bedingungen fiir das Haftenbleiben von Bacillen oder bacillenhaltigen
Teilchen in diesen beiden Capillarsystemen sind die gleichen, die wir eben fiir
das Liegenbleiben in der Lymphdriise besprochen haben, d. h. eben die mit der
Erweiterung der Strombahn eintretende Verlangsamung der Stromung und die
sehr weitgehende VergroBerung der Oberfliche, die von der stromenden Fliissig-
keit benetzt wird und damit auch der Reibung zwischen der sich bewegenden
Flissigkeit und der Gefafiwand. Beide Bedingungen sind aber in den Capillar-
gebieten lingst nicht so zwingend wie in der Lymphdrise. Wenn wir schon
fiir die Lymphdriisen ein Durchpassieren von Bacillen nicht ausschliefen
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konnten, so miissen wir diese Moglichkeit in noch viel hoherem Grade offen
lassen fiir die Capillarsysteme, wobei zu beachten bleibt, daf3 die Lungencapil-
laren, die die Atmung vermitteln, relativ sehr weit sind1. Es besteht also kein
zwingender Grund gegen die Annahme, dall Bacillen mehrere Male die beiden
Capillarsysteme passicren und dann in langdauernder innigster Beriihrung mit
der Blutfliissigkeit bleiben. Alle chemischen wund chemisch-physikalischen
Wirkungen miissen dann, etwa wie bei der Beschleunigung der Losung eines
festen Korpers beim Schiitteln mit dem Losungsmittel, ganz besonders aus-
giebig eintreten.

Relative Enge eines bestimmten Capillargebietes und besondere Verlang-
samung des Blutstromes in einem solchen, ganz besonders aber Storungen in
der normalen Beschaffenheit der Gefaflwandungen mit vermehrter Reibung
zwischen Flissigkeit und Wandung, miissen das Haften vom Blut verschleppter
Teilchen wic einzelner Bacillen erleichtern. Derartige mechanische Bedingungen
sind aber selbstverstandlich niemals der einzige Grund fir das Entstehen der
einzelnen Metastasen. Das Haften von Bacillen ist fiir sie nur eine der Bedin-
gungen. Damit der haftenbleibende Bacillus eine Metastase auslésen kann,
mul} er nicht nur selbst noch die Fahigkeit des Wachstums besitzen, sondern
auch ausrcichende Bedingungen fir sein Wachstum an der Stelle vorfinden,
an der er haften blieb. Wir sehen also hier wieder den allgemeinen unausweich-
lichen Zusammenhang zwischen den mechanischen Bedingungen der Bewegungen
des Kreislaufs und den physikalisch-chemischen Bedingungen, an die wir heute
vorwiegend denken, wenn wir von Immunitdt und ihrem Widerspiel, also von
Disposition, sprechen.

b) Intrakanalikulire Metastasierung.

Wahrend die lymphogene und die hamatogene Metastasierung sich trotz der
zahlreichen hervorgehobenen Differenzen doch prinzipiell sehr nahestehen, zeigt
die dritte Form der Metastasierung, fiir die ich in Ermangelung eines treffen-
deren Wortes die Bezeichnung ,,intrakanalikulare Metastasierung*® verwende,
wesentliche und durchgreifende Differenzen ihnen gegeniiber. Das Wichtigste
dabei ist, dafl die Bacillen oder Bacillenhiufchen oder bacillen- und toxin-
haltigen nekrotischen Gewebspartikelchen entweder iiberhaupt nicht in Beriih-
rung mit den Tragern der humoralen Immunitit, also mit Blut und Lymphe,
kommen, oder, wo — wie in den Ubergangsformen von der lymphogenen Meta.-
stasicrung her, d. h. in den serésen Hohlen — eine physiologisch nahestehende
serose Flissigkeit zur Einwirkung kommt, diese Einwirkung doch infolge einer
geringeren Stromung weniger encrgisch ausfallt.

Die Metastasierungsbedingungen dieser Gruppe werden durch die Mannig-
faltigkeit der chemischen und physikalischen Verhaltnisse, die der Bacillus in
den verschicdenen Hohlraumen antreffen kann, in die er hineingerit, sehr ver-
schiedenartig. Wihrend z. B. in cinem der grolen Lymphraume des Kérpers,
also etwa im Pleuraspalt oder im Abdomen die Verhéltnisse zwar nicht denen im
Lymphgefill, aber doch denen in der Lymphdriise noch verhaltnismiBig nahe-

! Vul. die sehr wichtige Arbeit von Keisicawapva und RomBERG (Dtsch. Arch. f. klin.
Med. 76). in der die relative Enge der (‘apillaren der Lymphknétchen der Lungen mit Recht
als Ursache einer notwendigen Pradilektion dieser Knétchen fiir himatogene Infektion in
Anspruch genommen wird.
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stehen, der Bacillus zunichst noch lingere Zeit von einer lebende Zellen und
wirksame Reaktionsprodukte enthaltenden Fliissigkeit umspiilt wird und vor
allem nur der Mangel einer lebhafteren zwangslaufigen Strémung als Unter-
schied zu nennen ist, so kommt er, um den anderen Pol der Reihe zu nennen,
in dem lufthaltigen Réhrensystem der Lunge iiberhaupt nicht mehr in eine
Beriihrung mit Blut oder Lymphe, wahrend dafiir die Bedingungen fiir die Ver-
schleppung zusammenhédngender nekrotischer, gleichzeitig Bacillen und Toxine
in gréBten Mengen enthaltender Partikel ganz besonders giinstig liegen. Es liegt
damit auf der Hand, daBl in der Lunge besonders giinstige Verhiltnisse fiir die
intrakanalikuldre Metastasierung, hier also fiir die endobronchiale Aus-
breitung, gegeben sind. Ist ein Kanalsystem oder ein sonstiger Hohlraum
mit einer fiir den Bacillus mehr oder weniger indifferenten Fliissigkeit gefiillt,
wie etwa die Hohlrdume des Urogenitalsystems, so miissen die Bedingungen fiir
die intrakanalikuldre Ausbreitung der Erkrankung wesentlich giinstigere sein
als in einem anderen Rohrensystem, das normalerweise einen den Bacillus aus-
gesprochen schédigenden Inhalt enthilt, wie etwa die Gallengidnge usw.

Die intrakanalikulidre Metastasierung gewinnt damit Be-
ziehungen zum Kontaktwachstum. Bei beiden Ausbreitungsformen
konnen Bacillen und Toxine gleichzeitig einwirken und es koénnen geradezu
ungeheure Mengen von lebendem Virus und Toxin zu einer langdauernden
lokalen Einwirkung kommen. So sehen wir denn auch Kontaktwachstum und
intrakanalikulire Metastasierung ineinander tibergehen, indem an groflen
Strecken des befallenen Kanalsystems die Wandungen zusammenhidngend von
der Krankheit ergriffen werden und auf diese Weise zu den ausgedehntesten
Zerstorungen fiihren, deren die Tuberkulose iiberhaupt fiahig ist.

Eine eingehende Schilderung dieser an sich ja selbstverstindlichen Ver-
héltnisse war deswegen notwendig, weil die verschiedenen Ausbreitungen durch
sie der Einwirkung einer humoralen Immunitit in sehr verschiedenem Grade
zuginglich werden. Die mechanischen und physikalisch-chemischen Bedingungen
sind so eindeutig, daB wir umgekehrt mit voller Sicherheit aus dem
Zuriicktreten der hamatogenen und lymphogenen Ausbreitung und
dem stirkeren Hervortreten lokaler Herde, d. h. also des Kontakt-
wachstums und der intrakanalikuldren Verbreitung, auf die Ent-
wicklung einer humoralen Immunitat riickschlieBen diirfen.

Kapitel VII.
Kombinationen der drei Allergien und vier Ausbreitungsweisen.

Die drei histologischen Allergien und die vier Ausbreitungsweisen sind die
Bausteine, aus denen sich die so ungemein wechselvollen Bilder der tuberkulésen
Einzelerkrankungen zusammensetzen. Diese Zusammensetzung geschieht aber
nicht regellos, d. h. nach den Gesetzen des Zufalls, sondern sie geschieht trotz
aller Mannigfaltigkeit nach bestimmten Gesetzen, die sich aus der Riickwirkung
zwischen Parasit und Wirt im Ablauf der Erkrankung ergeben. Dadurch, daf3
gich die Allergien in gesetzmiBiger Aufeinanderfolge zeitlich nacheinander
entwickeln und daB auch die Ausbreitungsweisen in einem erkennbaren zeitlichen
Zusammenhang zum Krankheitsablauf wechseln, neu auftreten, vorherrschend
werden oder verschwinden, entsteht eine Reihe mehr oder weniger typischer
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Bilder, deren Ordnung neben aller Variabilitat im einzelnen doch so viel Gesetz-
mafBigkeit aufweist, dal es gelingt, bestimmte typische Krankheitsbilder be-
stimmten Phasen der Krankheit zuzuordnen.

Es bleibt noch festzustellen, in welcher Weise die fortlaufende Reihe von
Erkrankungsformen am besten in Gruppen zerlegt werden kann, wo innerhalb
dieser Reihe systematisch verwendbare Grenzen auftreten, die — gewissermafien
als Casuren im fortlaufenden Text — trotz aller Ubergiange die fiir die weitere
Erforschung unentbehrliche Unterscheidung gestatten.

Die Erkrankung beginnt mit einem besonders typischen Bild. Die Infektion
ist stets ortlich begrenzt. Die Erkrankung beginnt also an einer oder einigen
engbegrenzten Stellen eines bestimmten Organs. An diesem Invasionsort oder
den Invasionsorten entwickeln sich ciner oder mehrere kleine Organherde, die
Primaraffekte, die sich durch Kontaktwachstum vergréBern und von denen
schon wihrend der Zeit ihrer Entwicklung eine lymphogene Verbreitung aus-
geht. Gleichzeitig mit den Organherden schieBlen in den regiondren Driisen
multiple Metastasen auf, die sich ebenfalls sehr intensiv durch Kontaktwachstum
und die sich dabei ergebende gegenseitige Verschmelzung vergréfern. Resorp-
tionstuberkel um die primaren Organherde und lymphogene Tuberkel entlang
den zum Abtransport von Virus beniitzten Lymphgefal3en, sowie die Tatsache,
daf3 gleich von Anfang an nicht nur eine Lymphdriise, sondern gleich eine
Lymphdriisenkette befallen wird, die sich rasch bis zur Eintrittskette der
erkrankten Lymphbahn in die Blutbahn ausdehnt, vervollstindigen das Bild
des primaren Komplexes. Seine Bestandteile zeigen sich, besonders deutlich
in den Randpartien, also in der perifokalen Zone, nach dem Typ der primiren
Allergie gebaut.

Das Bild des isolierten primaren Komplexes zeigt also makroskopisch einen
durch Kontaktwachstum zunehmenden Organherd, umgeben von einem Kranz
zahlreicher Resorptionstuberkel, aus deren Masse sich gewdhnlich mehrere
Strange lymphogener Metastasenbahnen ablésen. Wie schon erwihnt, findet
man in der Lunge neben den zentripetal laufenden, gegen den Hilus abfithrenden
Metastasenbahnen auch zentrifugal gegen die Pleura hinziehende lymphogene
Tuberkelziige. Diese lymphogene Metastasierung ist von vornherein besonders
intensiv und ausgesprochen in den regiondren Driisen, und zwar sind die Driisen
ebenfalls reihenférmig in zentripetal abnehmendem Grade erkrankt. Das Ge-
samtvolumen der lymphogenen Metastasen iibertrifft dabei das Volumen des
zugehorigen Priméaraffektes um ein — nicht selten sehr hohes — Vielfaches
desselben.

Die Bausteine, die wir im Beginn der Erkrankung antreffen, sind also
Allergie 1, Kontaktwachstum und lymphogene Metastasierung; bei den reinen
Formen fehlen dagegen zunichst die makroskopischen Spuren der himatogenen
und intrakanalikuldren Ausbreitung, sowie die beiden Allergien II und III.

Es liegt nahe, dieses anscheinend so einheitliche Bild sogleich als einheitliches
Krankheitsstadium aufzufassen. Bei genauerem Zusehen zeigt sich aber, daB
auch dieser isolierte primare Komplex zwei Phasen der Krankheitsentwicklung
umgreift, und zwar erstens die Zeit der ersten Ansiedlung, ehe noch
eine Allergie im eigentlichen Wortsinn, d. h. eine erworbene spezifische
Anderung der Reaktionsweise zwischen Wirt und Parasit auftreten
konnte, und das auf diese Phasc erst folgende Stadium der voll entwickelten
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primédren Allergie. Soweit meine Untersuchungen reichen, und eine Anzahl
sehr sorgfiltiger Beobachtungen zuverldssiger Autoren deuten in der gleichen
Richtung, ist das pathologische Produkt der allerersten Schéidigung in der
Lunge eine allerdings spéter verkdsende ,,pneumonische‘‘ Verinderung. Ich
selbst habe sie nie so frisch zu Gesicht bekommen, daf} ich ein selbstdndiges
Urteil iiber die histogenetischen Vorginge bei dieser ersten Schidigung abgeben
konnte. Nach den Beschreibungen von GHON und ROMAN, ZARFL u. a. und
auch nach dem Bilde des verkisten Zentrums solcher Primirherde, in dem ich
bisher stets die urspriingliche Lagerung der elastischen Fasern weitgehend un-
gestort gefunden habe, scheinen aber die proliferativen Vorgange, die fir die
primére Allergie so besonders charakteristisch sind, in diesen allerersten Ver-
anderungen noch keine so stark hervortretende Rolle zu spielen. Damit gewinnt
unsere Auffassung dieser proliferativen Prozesse als primérer ,,Allergie®,
d. h. also Reaktionsdnderung, an Berechtigung und wir kénnen also in jedem
Priméraffekt zwei Phasen der Entwicklung unterscheiden, von denen das eben
besprochene erste Stadium als dasjenige der primaren Léasion von dem der
vollentwickelten primédren Allergie unterschieden werden soll.

Damit ist der erste Hauptabschnitt des Tuberkuloseablaufes gekennzeichnet.
Wenn wir die Stadieneinteilung auf Grund der histologischen Allergie allein
versuchen wollten, so treffen wir schon in diesem ersten Beginn auf eine Schwierig-
keit, die uns auch spaterhin mehrfach begegnen wird. Die Krankheit ist ein
fortlaufender ProzeB, und auch die gesetzmiBigen Anderungen dieses Prozesses
erfolgen nicht sprunghaft, sondern eine Reaktionsweise entwickelt sich in zu-
sammenhingendem Entwicklungsgang aus einer anderen, solange die Erkran-
kung nur selbst zusammenhéngend fortschreitet. Unterbrechungen treten aller-
dings gerade bei einer so chronischen und so hiufig vergleichsweise geringfiigig
beginnenden Erkrankung, wie bei der Tuberkulose, durchaus nicht selten ein.
Sie sind aber dann nicht gesetzmiflig sich einstellende Pausen, sondern es sind
eingeschobene Heilungszeiten, die selbst erst wieder durch mehr oder weniger
zufillige Kombinationen von krankheitsauslosenden Umstinden wieder unter-
brochen werden miissen, um der Krankheit ein neuerliches Fortschreiten zu
gestatten.

Derartige Heilungsunterbrechungen pflegen zwischen dem Stadium der
primiren Lision und der vollentwickelten primiren Allergie nicht einzutreten.
Unmittelbar an die erste Invasion schliefit sich die Entwicklung der priméiren
Allergie an und sie fithrt anscheinend iiberall da, wo der Herd unseren Unter-
suchungsmethoden sichtbar wird, und zwar gerade bei einsetzender oder doch
ansetzender Heilung zu der lokal vollentwickelten priméren histologischen
Allergie. Wenn wir also die beiden geschilderten Phasen kurz kennzeichnen
wollen als das prodromale Stadium der priméren Lésion und die Zeit der Aus-
bildung eines indurativen Primirkomplexes, so miissen wir uns gleich bewuft
bleiben, daB eine scharfe zeitliche Trennung dieser beiden Phasen nicht méglich
ist, trotzdem die histologische Differenz stark in die Augen fallt.

Die gleichen Schwierigkeiten treffen wir bei dem Versuch, dieses priméire
Stadium gegeniiber den spiteren Entwicklungszustinden abzugrenzen. Ver-
gleichsweise leicht ist diese Aufgabe in den zahlreichen Fillen, in denen Heilungs-
vorginge einsetzen und lingere Zeit anhalten, ehe sich eine neue histologische
Allergie geltend machen konnte. In solchen Fillen kann sich die Dauer des
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isolierten priméren Stadiums iiber lange Jahre und Jahrzehnte hinziehen
und die dann etwa noch einsetzenden spateren tuberkulosen Manifestationen
verlaufen von vornherein so stark abweichend von dem geschilderten priméren
Typ, dafl die Unterscheidung nicht schwierig ist. Ganz anders liegen aber die
Verhiltnisse bei den fortschreitenden, vor allem den rasch fortschreitenden
Formen, also den schweren Infektionen.

Schon die ersten klassischen Arbeiten BAUMGARTENs enthalten eine in
jeder Hinsicht zutreffende Beschreibung der sich dabei abspielenden sehr auf-
falligen Vorgiange. Auf die eigenartige negativ lymphocytotaktische Wucherung
folgt von einem bestimmten Zeitpunkte an eine verhaltnismafBig rasch sich ent-
wickelnde und oft ungemein intensive positive Lymphoeytotaxis der bis dahin
ausgebildeten Herde. Der urspriinglich im wesentlichen aus Epithelioidzellen
zusammengesetzte Tuberkel, der in diesem Stadium auch bei den fortschreiten-
den Formen bis zu ciner histologischen Differenzierung relativ wenig geschadigter
»abkapselnder Randzonen™ um einen schwergeschiadigten Kern fortschreitet
— wie wir gesehen haben eine Folge der allméahlichen Giftdiffusion aus dem
Zentrum in die Peripherie — unterliegt dabei ziemlich plétzlich einer massen-
haften Einwanderung von Lymphocyten. Auf die Zeit, in der der Gang des
Prozesses vom Kern gegen die Peripherie zu verlief, folgt nun die Periode des
Angriffes von aullen in der Form der sekundédren Allergie. Was von Bau-
GARTEN am einzelnen Tuberkel beobachtet werden konnte, das sehen wir ganz
ebenso in der perifokalen Zone auch grolerer tuberkuléser Herde sich abspielen.

Es ist ohne weiteres einleuchtend, dafl die chemisch-physikalische Grund-
lage des Krankheitsprozesses sich geiindert haben muB, ehe eine solche Anderung
des histologischen Krankheitsbildes eintreten konnte. Wir werden also theo-
retisch das sekundéire Stadium der Tuberkulose am besten von dem Zeitpunkt
an zu rechnen haben, zu dem sich diese neue Reaktionsweise ausbildet. Die
praktische Stadieneinteilung wird aber dadurch sehr wesentlich erschwert,
daf}, wie schon crwahnt, diese sekundare vorwiegend exsudative Reaktion nicht
nur anfallsweise auftritt, sondern sehr verschieden stark entwickelt sein kann,
je nachdem die Erkrankung gerade rasch fortschreitet oder nicht, und daf
sie sich sowohl mit Resten aus dem ersten Stadium mischen, wie auch wihrend
der Abheilung wesentlich an ihrer Prignanz verlieren kann. Diese Schwierigkeit
wird aber zum grofien Teil dadurch behoben, dafl das Auftreten einer Ent-
zindung nach dem Typus dieser sekundiaren Allergie ebenso wie der Wechsel
ihrer Intensitdt, soweit ich heute zu beurteilen vermag, in einem deutlichen
Zusammenhang mit dem Auftreten und der Intensitdt der himatogenen Meta-
stasierung steht. Einen vollausgebildeten sekundidren Typ der perifokalen
Entziindung fand ich bisher stets zusammen mit aktiven himatogenen Meta-
stasen. Sehr stark ist die exsudative perifokale Entziindung ferner bei den
Formen, die zcitlich am néachsten an der Infektion liegen, bei denen also die
primére Periode nur kurz gedauert und dann direkt in eine generalisierende,
hdamatogen disseminiecrende Epoche, also in frithsekundire, Stadien iibergeleitet
hat. In diesen Fillen tritt — wie schon von BAUMGARTEN fiir die Kaninchen-
cornea beschriecben worden ist — eine direkte Umwandlung primérer
Manifestationen in sekundédre ein. Auch die Bestandteile des Primir-
komplexes beladen sich mit Lymphocyten, umgeben sich mit einem exsu-
dativen perifokalen Entziindungshof, und die epithelioiden Bezirke verfallen
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einer ungemein raschen Verkédsung, die sich dann sofort auch auf die exsu-
dative Reaktionszone ausdehnt.

Umgekehrt tritt, je weiter die Erkrankung sich von dem Zeitpunkt der
Primérinfektion entfernt, die perifokale Entziindung des Typs II allmihlich
wieder zuriick, wird — unter Umsténden erst nach einer ziemlich langen Reihe
von Jahren — allméhlich weniger deutlich und iiberlafit schlieBlich dem III. Typ
das Feld. Es wird im klinischen Teil noch ndaher davon die Rede sein, daf3 die
exsudative perifokale Reaktion in kurzen Zeitraumen stark und auffillig
wechselt. Auch in den Zeiten des sekundédren Stadiums, die noch vergleichs-
weise nahe dem priméren Stadium liegen, also in der ersten Hilfte des sekundiren
Stadiums, treffen wir auf solche akute Exazerbationen der perifokalen Ent-
ziindung nach dem Typus der Allergie II. Zu dieser Zeit sind sie sogar ganz
besonders auffillig und werden damit zu einem wichtigen Symptom fiir die
Diagnose des sekundaren Stadiums. Klinisch ist dabei in vielen Fillen auch die
Abhéangigkeit derartiger akuter perifokaler Reaktionen von geringfiigigen Ein-
briichen in die Blutbahn, die sich durch das schubweise Auftreten von Tuber-
kuliden kennzeichnen, ebenso deutlich wie pathologisch-anatomisch die Ab-
hangigkeit des Grades der sekundiren perifokalen Entziindung von manifesten
Schiiben hidmatogener Metastasierung.

Der ganze Vorgang gewinnt damit eine sehr enge Analogie mit der Herd-
reaktion nach Tuberkulininjektionen und gerade diese Analogie ist es, die es
mir wahrscheinlich macht, daB3 das beobachtete zeitliche Zusammentreffen
von starker oder schwacher perifokaler exsudativer Entziindung mit inten-
siven oder geringen himatogenen Einbriichen nicht blo ein zufilliges sei. Ich
habe es schon im vorhergehenden erwahnt, dafl bei jeder lymphogenen Meta-
stasierung, noch viel mehr aber bei der himatogenen Metastasierung, mit den
Bacillen notwendig Toxine in den Kreislauf iibertreten und dafB3 ein Charakte-
ristikum dieser beiden Metastasierungsformen im Gegensatz zur intrakanali-
kuldaren und zum Kontaktwachstum gerade in der rdumlichen Trennung von
Bacillen und Toxin zu suchen ist. Gift und Parasit kénnen nun also auch an
verschiedenen Punkten einwirken. Auch diese Verhialtnisse sind aus dem Ex-
periment wohl bekannt. Es gelingt, eine Tuberkulinherdreaktion und selbst
den anaphylaktischen Tod eines tuberkuldsen Versuchstieres sowohl mit dem
Toxin allein hervorzurufen, wie durch die Einspritzung ausreichender Mengen
bacillenhaltiger Kulturflissigkeiten.

Mit jedem himatogenen Einbruch mul also eine ,,Selbsttuberkulinisierung‘‘
Hand in Hand gehen, die uns unter Beihilfe der Vorstellung sessiler Rezeptoren
den eigenartigen plétzlichen, von auBlen kommenden Angriff des Organismus
auf die tuberkulésen Herde verstdndlich machen kann. Wir sehen, daB es nicht
die hamatogene Disseminierung als solche ist, die als die Ursache der exsudativen
perifokalen Vorginge anzusehen ist, sondern eine Begleiterscheinung derselben
und werden uns nicht wundern, wenn wir gelegentliche Disjunktionen zwischen
dem Ubergang von Toxinen ins Blut — und damit dem Auftreten der Allergie IT —
und dem Angehen hiamatogener Metastasen antreffen werden.

Da bei dem vollausgebildeten sekundidren Typ die Verkédsung der intensiven
exsudativen Entziindung sehr rasch nachfolgt und zudem der Kiase in diesem
Stadium eine deutliche Neigung zur Erweichung zeigt, so finden wir in diesen
rasch fortschreitenden Fillen meist sehr bald auch Einbriiche in allerhand
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Hohlrdume oder Hohlraumsysteme. Neben die fortbestehende lymphogene
und himatogene Metastasierung tritt also mit der Ausbildung der Allergie 1T
je nach Umstdnden frither oder spiter auch die intrakanalikuldre Ausbreitung.
Da ferner sowohl dic Bestandteile des Primarkomplexes, die nun zu sekundéren
Manifestationen umgewandelt sind. wie samtliche Metastasen intensives Kon-
taktwachstum zeigen, so steht also die Krankheit jetzt in voller Bliite,
alle moglichen Ausbreitungswege sind gangbar und werden be-
gangen.

Nach dem Gesagten kann zur Abtrennung des sekundéren Stadiums von dem
primiren sowohl das Auftreten der Allergie II wie das Angehen hamatogener
Metastasen beniitzt werden. Es ist selbstverstandlich. daf3 das Angehen der
hamatogenen Metastasen das augenfélligere und dauerhaftere Symptom ist
und sich damit fiir die praktische Abgrenzung der Stadien mehr empfiehlt.
Wir werden also das priméare Stadium rechnen von dem Augenblick der Infek-
tion bis zum Auftreten der ersten klinisch und anatomisch erkennbaren hdmato-
genen Metastasen. Nur wo diese ausbleiben, wird man auf die Anderung des
Reaktionstyps zuriickgreifen miissen.

Ebenso wie das priméare Stadium teilt sich auch das sekundéire in zwei Ab-
schnitte und ganz chenso wie dort ist es ein fortlaufender, in sich zusammen-
hiangender Prozel3, dessen allmithliche Anderung in lingeren Zeiten histologisch
und klinisch erkennbare Unterschiede zeitigt.

Wir haben schon erwihnt. dafl das sekundire Stadium vom Beginn der
hiamatogenen Dissemination an einer Acme zustrebt. Die von vornherein
akuten Erkrankungen kommen in diesem Stadium der Acme ad exitum. Von
ihnen bis zu den fir die ganze Lebensdauer isoliert bleibenden und als solche
vollig abheilenden Priméartuberkulosen gibt es eine kontinuierliche Reihe von
Ubergangen. Nur da, wo das primire Stadium unmittelbar und ohne Pause in
das sekundéare Stadium uberleitet, tritt die geschilderte Umformung des priméaren
Herdes in einen typischen sekundéaren ein. Bei den langsamer ablaufenden
Formen kann ein Teil der Manifestationen des priméaren Komplexes in der Form
der priméiren Allergie zur Abheilung kommen und dann auch spéter in diesem
Zustand verharren, wahrend cine oder die andere derselben aktiv bleibt und zu
einer langsamen Weiterverbreitung der Erkrankung fihrt. In solchen Fillen
werden dann spiter mehr oder weniger abgeheilte oder abheilende primére
Manifestationen neben typischen sekundidren angetroffen. In den von vorn-
herein chronisch ablaufenden Fallen bleibt dem Organismus Zeit, seine Abwehr
noch weiter auszubilden. Bei ihnen kommt es daher zur Entwicklung weiterer
Krankheitsbilder. Die neuen Formen entstehen durch das allméhliche Zuriick-
treten, schliellich den Fortfall der beiden Ausbreitungsweisen, die ohne eine
intensive Beeinflussung der Bacillen durch die Korpersafte nicht denkbar sind,
d. h. also der hamatogenen und lymphogenen Metastasierung. Es ist das ohne
eine weitere Anderung der chemisch-physikalischen Bedingungen des Krank-
heitsprozesses nicht denkbar und ich habe deshalb aus dieser Tatsache
auf die Ausbildung einer wirksameren humoralen Immunitat
geschlossen. Mit Hilfe dieser Annahme werden die neuauftretenden Krank-
heitsbilder ganz iiberraschend durchsichtig. Nur schwerere himatogene Ein-
briiche fiihren jetzt noch zur Dissemination. Fiir das Haften der Metastasen tritt
deshalb bei den chronischen Bacillimien aufs deutlichste die Organdisposition
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in den Vordergrund und schlieBlich werden selbst in den einem umsichgreifenden
Organherd direkt regiondren Lymphdriisen auch die lymphogenen Metastasen
abortiv (Allergie III), fiihren in der Kette der Lymphdriisen nicht mehr iiber
die allerersten Etappen hinaus und zeigen auch in den direkt eingeschalteten
Driisen kein Kontaktwachstum mehr.

Wahrend so das Angehen lymphogener und himatogener Meta-
stasen in immer steigendem Grade verhindert wird, kann das
Kontaktwachstum in dem befallenen Organe selbst noch lange
weitergehen und namentlich gewisse Hohlraumsysteme noch Sitz
intensivster und extensivster intrakanalikulirer Metastasierung
bleiben.

Die beiden Unterabschnitte des sekundiren Stadiums sind also durch die
Erreichung einer Acme voneinander getrennt. Auf eine Zeit der Weiterent-
wicklung folgt auch bei der Tuberkulose ein Stadium decrementi. Dieses Sta-
dium decrementi macht sich zundchst bemerkbar durch das Zuriicktreten der
humoralen Metastasen. Besonders klinisch ist es aber auch sehr deutlich, daf3
in dieser Zeit, abgesehen von akuten Verschlimmerungsperioden, auch der
Grad der perifokalen Entziindung aller bis dahin aufgetretenen tuberkulésen
Manifestationen abflaut. Mit dem Zuriicktreten der humoralen Metastasen
sistiert also auch der ,,Angriff von auflen‘‘ wieder mehr und mehr. Neben der
humoralen Immunitét tritt eine relative Reizfestigkeit ein, es vermindert sich
der Grad der anaphylaktischen Erscheinungen. In Organen, in denen das Kontakt-
wachstum und die intrakanalikulire Metastasierung giinstige Verhiltnisse vor-
finden, konnen dagegen die tuberkulosen Veranderungen jetzt noch sich zu
einem Hohepunkt weiterentwickeln, der in den fritheren Stadien nicht denkbar
war, da der Tod bei den generalisierenden Formen dem Leben des Trigers
vorher ein Ende macht. Wir sehen nun vor allem in dem ,,disponiertesten‘’
Organ, in der Lunge, Ausbreitungen der Organherde durch Kontaktwachstum
und intrakanalikuldre Metastasierung bis zur nahezu vélligen Zerstérung der
gesamten Atmungsoberfliche. Auch sehr starke toxische Wirkungen fehlen
dabei nicht, denn in solchen Fillen sind stets die Bedingungen fiir starkste
lokale Giftwirkung gegeben. Ungeheuerliche Gift- und Virusmengen kommen
dabei im Innern des Bronchialraumes zur Wirkung. So entstehen z. B. die
kisigen Aspirationspneumonien, soweit sie nicht mischinfiziert sind, die bis
zu lobiren Infiltraten anwachsen kénnen, so entsteht aber auch die allméahliche
phthisische Zerstérung der Lunge.

Der Gang des Krankheitsprozesses geht also fiir die histologische Rekon-
struktion wieder vorwiegend von innen nach auBlen. Je weiter die Krankheit
fortschreitet, um so mehr klingt damit auch im Organherd die perifokale Ent-
ziindung ab, so daB3 wir schlieBlich auch relativ frische Herde nur von einer
schmalen wuchernden, aber nicht mehr in héherem Grade exsudativ entziind-
lich veranderten Reaktionszone umgeben sehen kénnen.

Die lymphogene und die himatogene Metastasierung verhalten sich in den
spaten sekundiren Stadien, also in der Zeit thres allmdhlichen Zuriicktretens, etwas
verschieden, und diese Verschiedenheiten scheinen auf den ersten Blick auf-
fallig zu sein. Wir finden nidmlich noch akute hdmatogene Disseminationen,
Miliartuberkulosen, zu einer Zeit, in der lymphogene Metastasen schon deutlich
nur mehr schwer angehen und nicht mehr zu dem fritheren Grad ausgedehnten
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Kontaktwachstums fihig sind. Da die Bacillen, wie wir gesehen haben, not-
wendig in der Driise konzentriert werden, nach dem Einbruch in das Blutgefa3-
system aber nicht nur riumlich separiert, sondern auch sehr energisch mit den
Korpersiften in Berithrung gebracht werden, hitte man vielleicht das umge-
kehrte Verhalten erwarten konnen. Analysicren wir aber die mechanischen
und anatomischen Bedingungen genauer, so verliert dieses Verhalten an Auf-
falligkeit. Bei dem intcnsiven Kontaktwachstum einzelner Organherde stellen
sich durch Zufall nicht selten ganz auBlerordentlich giinstige Bedingungen fiir
eine hamatogene Disseminierung ein. Selbst groBBere Gefialle konnen jetzt unter
Umstianden cinmal arrodiert werden und damit sehr grofie Mengen von Virus
und Toxin auf einmal, meist sogar wiederholt in den Kreislauf eintreten. Es sind
dann nur mehr quantitative Verhiltnisse, die das Angehen oder Ausbleiben
einer hiamatogenen Metastasicrung bedingen. Geniigt die Immunitdt auch
fiir den michtigen Einbruch, so wird er folgenlos bleiben, geniigt er nicht, so
wird er zu einer Miliartuberkulose fithren. Bei einer sich entwickelnden humo-
ralen Immunitit werden also die geringfiigigen Einbriiche ins Blutgefd3system
wirkungslos bleiben, und es werden damit ihre Folgen aus dem Bilde der Er-
krankung wegfallen. Es sind das neben den Tuberkuliden auch die himatogenen
Metastasen, die zu ihrem Haften lokaler disponierender Bedingungen bediirfen.
Es werden also, um ein Beispiel zu nennen, die Gelenk- und Knochentuber-
kulosen, vor allem die sog. traumatischen Tuberkulosen schon zu einer Zeit
ausbleiben, wo ein massiger Einbruch noch zu einer Miliartuberkulose fiihrt.
Wir miissen dabei auch beriicksichtigen, dafl durch den Einbruch von viel
Toxin die unmittelbar verfiigbaren Antitoxinmengen aufgebraucht werden,
so daB in der nun folgenden negativen — anergischen — Periode das Haften
von Metastasen ermoglicht sein kann.

Etwas anders liegen die Verhiltnisse fiir die lymphogene Metastasierung.
Hier haben wir, wenn wir von Einbriichen in den Ductus thoracicus absehen,
der gerade dieselbe Folge hat wie ein direkter Einbruch in die Blutbahn, bei
dem gewdohnlichen, langsamen, stetigen Abtransport von Virus in die regionidren
Driisen nicht diese plotzlichen Schwankungen der zuflieenden Toxin- und
Virusmengen. In der dauernd von Lymphe durchstromten Driise werden also
die allméhlich zustrémenden Bacillen abgefangen werden kénnen und nur mehr
relativ geringfiigige Verianderungen auszuldsen imstande sein, ohne daf3 Perioden
heftiger lymphogener Metastasierung mit Ruhezeiten in dem Grade abwechseln,
wie wir es eben fiir diec himatogene Metastasierung geschildert haben.

Soweit mein Material reicht, habe ich bisher bei noch angehender lympho-
gener Metastasierung, d. h. da, wo noch kompakte, wenn auch relativ kleine
Kiseherde in den regioniren Driisen gefunden wurden, in der weit iiberwiegenden
Mehrzahl der Fille auch angegangene himatogene Metastasen finden konnen.
Umgekehrt findet sich da, wo neben ausgedehnter Organtuberkulose sich eine
frische miliare Aussaat nachweisen lieB3, wieder in der weit iiberwiegenden Mehr-
zahl der Fille, dal3 auch in den Lymphdrisen die humorale Metastasierung
noch nicht vollkommen abortiv geworden ist. Dieser Zusammenhang ist deshalb
kein streng gesetzmilliger, weil gerade die himatogene Dissemination durch
Zufall eintreten oder ausbleiben kann; aber er ist aus einem groflen Material
doch hiufig genug, um auf ecinen gesetzmafligen Zusammenhang der beiden
humoralen Metastasicrungen schlielen zu lassen.

RANKE, Tuberkulosepathologie. 11
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Nach dem Gesagten ist das vollausgebildete sekundire Stadium gekenn-
zeichnet durch das gleichzeitige Vorhandensein der vier Ausbreitungswege neben
Resten einer iiberstandenen primiren Epoche, sei es in teilweise abgeheilter
Form oder umgebildet in Manifestationen sekundiren Typs, und durch das
wenigstens zeitweise deutliche Hervortreten einer exsudativen perifokalen Reak-
tion (Allergie IT). Auf ein in engem Kreise lymphogen metastasierendes indura-
tives Stadium folgt also ein Stadium der Generalisation und der exsudativen
Entziindung.

Dieses sekundire Stadium beginnt mit dem Angehen der ersten hématogenen
Metastasen. Es schliet mit einer Periode, in der die humorale Metastasierung
allmihlich erlischt. Als echte tertiire Tuberkulose wire demnach eine Erkran-
kung anzusehen, bei der das Fortschreiten der Erkrankung ausschlielich durch
Kontaktwachstum und intrakanalikulire Metastasierung erfolgt. Es ergibt
sich damit von selbst, daBl die Tuberkulose sich dann im tertidren Stadium
auf ein Kanalsystem beschrinken mufl. Die praktisch wichtigste, echt tertidre
Tuberkulose ist bei dieser Stadienabgrenzung dann neben bestimmten Lupus-
formen die isolierte Phthise im Sinne meiner vorausgehenden Arbeiten oder die
echte Phthise im Sinne MEISSENs, eine praktisch — therapeutisch und epi-
demiologisch — sehr wichtige Krankheitsgruppe, die auch an Umfang zahl-
reich genug ist, um ihre Abtrennung als eigenes Stadium zu rechtfertigen.

Neben dem XKontaktwachstum und der intrakanalikuliren Ausbreitung
diirfen also bei einer echt tertidren Tuberkulose in meinem Sinne nur mehr
abortive humorale Metastasen gefunden werden. Sie sind regelmifig zu finden
in den einem Organherd regionidren Lymphdriisen; sie sind aber auch, wenn man
nur darauf achtet, als Formen einer pramortalen himatogenen Disseminierung
nicht selten. Solche abortive hiamatogene Metastasen sind klinisch am ge-
nauesten studiert worden fiir die Tuberkulose des Auges und der Haut. Sie
zeigen dann die gleiche Gutartigkeit und den ganz ungemein chronischen Ablauf,
den ich fiir die Driisenverinderungen beschrieben habe.

Versuchen wir zur Sicherung der gewonnenen Begriffe ihren Geltungsbereich
gegeneinander abzugrenzen und ihre Kombinationen und gegenseitigen Durch-
dringungen allgemein zu skizzieren, so gelangen wir zunichst zu folgendem
Schema. (Schema 1I.)

Wir sehen, daB ein groB3er Kreis, der die Gesamtheit der Individuen repriisen-
tieren soll, die eine aktive, inaktive oder véllig abgelaufene priméire Tuber-
kulose tragen, zwei kleinere Kreise voll umfaflt, die die Trager sekundérer und
tertidrer Manifestationen umfassen sollen. Diese schematische Darstellung ist
nur richtig unter einer noch niher zu diskutierenden Voraussetzung. Zunichst
liegt die Voraussetzung zugrunde, dafl jede Tuberkulose mit einem priméren
Stadium beginnt und nicht sofort mit einem sekundiren oder tertidren einzu-
setzen vermag. Das ist, namentlich nach den schon zitierten BAUMGARTEN schen
Beobachtungen, eine sehr plausible Annahme. Es sei aber doch darauf hinge-
wiesen, daB manche Forscher — es sei hier nur auf die Arbeiten von BARTELS
verwiesen — die Moglichkeit eines abweichenden Verhaltens bei dem weiteren
Ausbau ihrer Hypothesen sehr ausgiebig in Rechnung gestellt haben. Diese
grundlegende Annahme wird also zunichst noch der sorgfiltigen Priifung an
der Hand eines ad hoc gewonnenen brauchbaren Beobachtungsmaterials be-
diirfen. Bis zum Beweis des Gegenteils sei also die vereinfachende Annahme
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gemacht, dafl eine echte sekundire und tertidre Tuberkulose sich
nur nach Ausbildung eines primédren Komplexes zu entwickeln
vermag, oder, was dasselbe ist, dafl jeder Tuberkulose auch Trager einer pri-
méren Tuberkulose ist oder war. Die Einschrankung ,,oder war‘ ist deshalb
beizufiigen, weil, wie wir sahen, bei raschem Eintritt der hamatogenen Disse-
mination sich die priméaren Herde in solche des sekundaren Typs umzuwandeln
pflegen. Bei diesen Formen brauchen also Herde des Typs I in spiteren Ent-
wicklungsstadien nicht mehr angetroffen werden.

Der Kreis der primiaren Tuberkulose umfafit dann diejenigen des sekundéren
und tertiiren Stadiums vollkommen. Diese beiden spateren Stadien zeigen
sich dagegen insofern voncinander unabhingig, als ihre Kreise sich nur teilweise
decken. Es braucht also nicht jedes tertiire Stadium auch ein manifestes
sekundires Stadium durchlaufen zu haben, obwohl es sich auch auf dem Boden
einer sekundiren Tuberkulose zu entwickeln vermag. Der Kreis (—— -) umfal3t

Schema I. Aufeinanderfolge der Stadien.
Gesamtheit der Individuen, die eine primiire Tuberkulose tragen (haben oder gehabt haben).
Gesamtheit der Individuen, die eine sekundiire Tuberkulose haben oder gehabt haben.
Gesamtheit der Individuen mit tertiirer Tuberkulose.
1. Isolierte primire Tuberkulose.

II. Sekundire Tuberkulose nach primirer, aber ohne tertiire Tuberkulose.

I1I. Tertiiire Tuberkulose nach primirer und sekundirer.

IV. Isolierte tertiiire Tuberkulose. (Ausfall des sekundiren Stadiums.)

also den Kreis (...) nicht vollstiandig, wie a priori auch schr wohl denkbar
gewesen wiire, sondern nur zum wahrscheinlich kleineren Teile. Andererseits
umfaflit aber auch der Kreis IIT nicht vollstindig den Kreis der sekundiren
Tuberkulose, d. h. es fithrt nicht jede sckundire tuberkulése Manifestation mit
Notwendigkeit zu einer tertiaren Form. Es kann die Tuberkulose ebenso wie
im primiren Stadium auch im sekundédren zur Ausheilung kommen und sie
kann nun auch im sekundiren Stadium zum Tode .fithren, ehe der Organismus
Zeit hatte, bis zur Entwicklung der Allergic TIT fortzuschreiten.

Auf diesc Weise cntstehen also vier Hauptgruppen von Kombinationen.
Erstens konnen wir isolierte primare Tuberkulosen antreffen, bei denen also
die Krankheit in diesem Stadium zur vollstindigen Ausheilung kam oder das
Leben vor dem Abhceilen oder der Weiterbildung durch eine anderweitige Stérung
unterbrochen wurde. Zweitens Individuen mit sekundirer Tuberkulose, die sich
auf dem Boden ciner primaren Tuberkulose entwickelt hat und nun entweder
in diesem Stadium zur Ausheilung oder zum Tode fiihrte, oder bei denen das
Leben unterbrochen wurde, ehe es zur Ausbildung einer ausreichenden humoralen
Immunitit kam, um die weitere Generalisation aufzuhalten. Drittens solche

11*
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Individuen, bei denen es auf dem Boden einer priméren und einer mehr oder
weniger weit abgelaufenen oder fortgeschrittenen sekundiren Periode zur Aus-
bildung tertiirer Herde gekommen ist, bei denen also Spuren aus allen drei
Epochen gleichzeitig vorhanden sind und viertens die sehr wichtige Gruppe der-
jenigen Formen, bei denen neben einem vollig abgeheilten primiren Komplex
tertidire Tuberkulose angetroffen wird, ohne Zeichen eines aus der primiren
Epoche zur tertidiren iiberfiihrenden sekundiren Stadiums. Diese letztere sehr
zahlreiche Gruppe wird im wesentlichen reprasentiert durch die von mir als
isolierte Phthise bezeichnete Form der Lungentuberkulose. Wahrend bei den
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Schema II A. Kombinationen der 3 Metastasierungen.
- -— — Lymphogene Metastasierung.
77777 Hamatogene »
~~~~~~~~~~ Intrakanalikuldre s
Gruppe I nur lymphogene,
»» II lymphogene und himatogene,
,» III lymphogene, himatogene und intrakanalikulére,
,» IV nur intrakanalikuldre Metastasen.

In der Abbildung ist das gleichzeitige Erléschen der hamatogenen und der lympho-
genen Metastase angenommen. Erlischt, wie nicht ganz unwahrscheinlich, die himatogene
stets frither als die lymphogene, so wiirde zwischen Gruppe III und IV noch eine
Gruppe lymphogene + intrakanalikulire Metastasen sich einschieben, die hidmatogene
vollstandig innerhalb des Gebietes der lymphogenen Metastasierung zu liegen kommen,
sich also bei sonst gleicher Bezeichnung das Schema IIB ergeben.

~
- ____;_____
N

Schema II B.

ersten drei Gruppen der Gang der Erkrankung ein mehr oder weniger kontinuier-
licher ist, und der Annahme nichts im Wege steht, da die in den letzten Lebens-
tagen im Korper wuchernden Bacillen direkte Abkémmlinge der ersten Ein-
dringlinge von dem Tage der Primirinfektion her seien, zeigt die Krankheit
bei der vierten Gruppe eine sehr auffillige Unterbrechung. Das histologische
Bild 148t kaum eine andere Deutung zu, als daB das abgelaufene primére Stadium
und die zeitlich viel spater aufgetretene und vielleicht noch fortschreitende
tertiszre Manifestation verschiedenen Infektionen ihren Ursprung verdanken.
DaB etwas Derartiges tatsichlich vorkommt, ist durch den gliicklichen Fund
von OrTH und RaBinowrTscH iiber allen Zweifel sichergestellt, die aus den
primiren, abgekapselten, verkreideten Herden einen bovinen, aus den tertidren
Manifestationen einen humanen Stamm ziichten konnten.
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Etwas abweichend gestaltet sich das gegenseitige Verhalten der drei Meta-
stasierungswege in ihrem gleichzeitigen Vorkommen (Schema II, A und B).
Hier umfaBt das (als Viereck gezeichnete) Gebiet der lymphogenen Metasta-
sierung nur dasjenige der hidmatogenen ganz, wihrend dasjenige der intra-
kanalikularen Ausbreitung zwar sowohl weit in die lymphogene wie in die
himatogene Dissemination hineinreicht, aber doch auch iiber beide hinaus-
greift. Sowohl die lymphogene Dissemination allein (isolierter Primdrkomplex)
wie die intrakanalikulirec Ausbreitung allein (isolierte tertidre Formen) konnen
also beobachtet werden, wihrend ich bisher die hamatogene Dissemination nicht
ohne die lymphogene auffinden konnte. A priori wiaren auch andere Kombi-
nationen der Prozessc denkbar gewesen, die in der folgenden vollstindigen
Aufzihlung beriicksichtigt sind.

Da ein sehr wesentlicher Teil der noch zu l16senden Aufgaben
in der genauen Erforschung der Kombination der drei Allergien
und der vier Ausbreitungsweisen am einzelnen Individuum be-
steht und diese Aufgabe u. a. auch statistisch wird gelost werden miissen, so
sei zum Schlul} auf eine aus dem Ausdruckskreis des Logikkalkiils entnommene
abkiirzende Bezeichnungsweise hingewiesen, die fiir derartige Statistiken mit
Vorteil beniitzt werden kann.

Bezeichnen wir mit O den Organherd, mit L die lymphogene, mit H die
hédmatogene und mit I die intrakanalikulire Metastase, durch den beigefiigten
Index ¢ die Fahigkeit dieser vier Manifestationen, sich durch Kontaktwachstum
auszubreiten, durch die gleichen aber in Klammern gesetzten Zeichen dagegen
das Fehlen der betreffenden Ausbreitungsform, so bedeutet z. B. L, das Vorhan-
densein lymphogener Metastasen, die sich selbst wieder durch Kontaktwachstum
ausbreiten, (L) das Fehlen lymphogener Metastasen iiberhaupt und L, das
Auftreten lymphogener Metastasen ohne die Fahigkeit, sich durch Kontakt-
wachstum auszubreiten, also abortiver lymphogener Metastasen.

Mit Hilfe dieser Abkiirzungen konnen wir die moglichen Kombinationen
kurz und anschaulich bezeichnen. Der primare Komplex wird dann reprasentiert
durch

O, L, (H), (1), I.
d. h. es sind vorhanden Organherd und lymphogene Metastasen, beide mit der
Fahigkeit, sich durch Kontaktwachstum auszubreiten, dagegen fehlt die himato-
gene und lymphogene Metastasierung.

Das Stadium der Acme wird dann bezeichnet durch

0., L.. H,, I, 1I.
d. h. neben dem Organherd sind lymphogene, himatogene und intrakanalikulire
Metastasen nachweisbar, die sich simtlich durch Kontaktwachstum auszubreiten
vermogen. Zwischen dem isolierten priméren Komplex und dem vollausgebil-
deten sekundiren Stadium liegen, je nachdem die himatogene oder die intra-
kanalikulire Metastasierung zuerst einsetzen, zwei theoretisch mogliche Uber-
gangsformen
O¢, Le, He, (I) und O, L, (H), 1. I.—1II

Vom vollausgebildeten zweiten Stadium, also aus der Acme der Erkrankung
filhren gegen das tertiire Stadium zu Ubergangsformen dadurch, daB die
humoralen Metastasen abortiv werden. Je nachdem das zuerst bei der lym-
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phogenen oder himatogenen Metastasierung eintritt, ergeben sich wieder zwei
theoretische Ubergangsstadien

O, Lo, Hy, I, oder O, L), H,, L. II.—TIIT.
Sind beide humoralen Metastasierungen abortiv, so entsteht eine Gruppe
Oc; Ly, Heepy Ie- L.

Je nachdem die lymphogene oder die hamatogene Metastasierung ganz er-
l6schen, entstehen wieder zwei Ubergangsgruppen

O¢, Ly, (H), I, und O, (L), H,, I,. III.—1IV.
Das letzte Glied der Kette, also die ,,Idee‘“ des tertidren Stadiums, dem die
Krankheit zustrebt, das sie aber in praxi wohl kaum jemals rein erreicht, bildet
die Gruppe

0., (L), (H), L. Iv.

In praxi werden die Gruppe III sowie die beiden Ubergangsgruppen III—IV
dem tertidren Stadium zugerechnet werden miissen, wie das auch schon oben
im Text geschehen ist — die praktisch wichtigere ist wahrscheinlich O,, L,
(H), I, — also Organherde und intrakanalikuldre Metastasen, die berde sich durch
Kontaktwachstum ausbreiten, abortive lymphogene und ganz fehlende hdmatogene
Metastasierung —, wahrend die letzte Gruppe IV wohl nur als theoretische
Konzeption Bedeutung hat.

Mit Hilfe dieser kurzen schematischen Bezeichnungen wird es gelingen,
statistisches Material in Gruppen gleichen biologischen Verhaltens zu gliedern,
und es wird auf diese Weise die Priifung des Vorkommens der
beiden in das Schema nicht mitaufgenommenen Allergien I
und II bei den verschiedenen Metastasierungsvorgingen gepriift
werden koénnen. Nach meinen bisherigen Beobachtungen und dem Sinne
meiner Ausfiihrungen sollte — soweit die Driisenherde in Frage stehen — die
Allergie I den mit dem Ausdruck I. bezeichneten Ausbreitungsweisen und
Krankheitsstand zugeordnet sein, die Allergie II sich in den Gruppen I.—II.
ausbilden, in der Gruppe II. voll ausgebildet sein, in den Gruppen II.—III.
sich wieder zuriickbilden und in der Gruppe III. und den weiteren Gruppen
fehlen.



Die Beteiligung der Lunge an den allergischen
Stadien der Tuberkulose®.

Bei der Beurteilung einer Infektionskrankheit sind stets zwei Reihen von
Erscheinungen zu beriicksichtigen, die erst in ihrem Zusammenspiel uns das
volle Bild der Krankheit entschleiern koénnen.

Die erste dieser Reihen gehort in den Begriffskreis der ,,Sedes morbi*. Die
Entdeckung, dafi Krankheiten einen Sitz im Korper haben, daf dieser Sitz auf-
gefunden und erkannt werden kann, und dafl diese nachweisbaren lokalen
Storungen sich fiir das Verstindnis der krankhaften Vorgidnge unentbehrlich
erweisen, bedeutet gewil} cinen unermefllichen Fortschritt der Erkenntnis gegen-
iiber der Vorstellung der Krankheit als eines unfaflbaren Damons, der sich des
Korpers beméachtigt habe. Aber wie iiberall, so steht doch auch neben dieser
neuen Erkenntnis die Sphynx ihrer Reichweite, und je mehr sie sich im Detail
der Erfahrung bewihrte, desto niher riickte die Gefahr, den Geltungsbereich
des gefundenen Prinzips zu iiberspannen, mit Hilfe des Neugefundenen alles
erkliren zu wollen.

Je nachdem grofic Entdeckungen auf dem einen oder dem anderen Gebiet
noch frisch und neu sind und dadurch im Vordergrund des allgemeinen Inter-
esses stehen, neigt dic wissenschaftliche Psyche der Volker fiir ihre Erklarungs-
versuche sich mehr dem cinen oder dem anderen Prinzip als der am stérksten
schwingenden Apperzeptionsgruppe zu. Neuropathologie, Humoralpathologie
und auch Cellularpathologic sind Beispiele solcher Uberspannungen.

Um klar zu machen, was ich meine, moéchte ich einige charakteristische
Stellen aus dem grundlegenden Werk der modernen pathologischen Anatomie,
aus VircHows Cellularpathologie, anfithren. Er hat den ganzen Korper durch-
sucht und tberall nur cinzelne Zellen gefunden, schliefllich wendet er sich der
Frage zu, wo die Einheit des Gesamtlebens zu suchen sei. Er weist auch die
Behauptung zuriick, ..dafl das Nervensystem die eigentliche Einheit des Kérpers
darstelle”. Auch in ihm findet er nur einzelne Zellen und das Prinzip der Arbeits-
teilung. Fir ihn mull demnach der ,,Ausgangspunkt fiir alle weiteren Betrach-
tungen®, welche ,iiber Leben und Lebenstiatigkeit angestellt werden koénnen,
der Schlul} sein, dal} in allen Teilen eine Zerspaltung in viele kleine Zentren
stattfindet und dal} nirgends, soweit unsere anatomische Erfahrung reicht,
ein einziger Mittelpunkt existiert, von dem aus die Titigkeiten des Koérpers
in einer erkennbaren Weise geleitet werden“. An einer spiteren Stelle dieser
Ausfithrungen zu Beginn der 14. Vorlesung seiner Cellularpathologie sagt er:
,,Was man eigentlich sucht, ist die wirkliche Einheit. Macht man sich die
Schwierigkeiten klar. die einer solchen Einheit entgegenstehen, so kann es kaum

! Aus Beitr. Klin. Tbk. §2 H. 3/4.
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zweifelhaft sein, dafl wir durch die Phdnomene unseres Ichs immer wieder irre-
gefiihrt werden in der Deutung der organischen Vorginge. Wir, die wir uns als
etwas Einfaches und Einheitliches fiithlen, wir gehen allerdings immer davon
aus, dafl von diesem selben Einheitlichen alles bestimmt werden miite.* ,,Alle
heutige Pflanzenphysiologie beruht auf der Erforschung der Zellentéatigkeit,
und wenn man sich immer noch striubt, dasselbe Prinzip auch in die tierische
Okonomie einzufiihren, so ist, wie ich glaube, gar keine andere Schwierigkeit
da als die, dafl man die dsthetischen und moralischen Bedenken nicht zu iiber-
winden vermag.‘

Das Ich mit seiner Vorstellung der Einheit fiihrt uns also ,,irre’“! Wenn
schon der Entdecker so sprach, der sich doch der vollen Schwierigkeit der Frage
noch bewuflt sein mullte, so wird es verstindlich, dal seine skruppelloseren
Schiiler den Riickblick auf die Einheit noch weiter in den Hintergrund stellten,
und damit war die ,,Uberspannung‘ eingetreten. So wichtig und notwendig
es war, das iiberall im Lebendigen aufzufindende Prinzip der Arbeitsteilung
ganz klar herauszuarbeiten, so hatte dariiber doch nicht vergessen werden sollen,
daB auch ein einheitliches Gesamtleben, das allein erst dieser Arbeitsteilung
einen Sinn und die Moglichkeit des Bestehens gibt, nicht nur vorhanden ist,
sondern auch einen sehr greifbaren Sitz hat. Auch die Zelle hat noch lebende
Organe, selbst die einfachst gebaute. Und sowie wir in ihr unterteilen wollen,
erhalten wir auch hier wieder nur mehr Teile. In dieser Beziehung unterscheidet
sich das Zellenleben durchaus nicht prinzipiell von dem Leben eines vielzelligen
Organismus. Und so gut ViRcHOW und mit ihm wir alle in der Zelle als
Ganzem den Sitz des Zellenlebens sehen, so gut miissen wir den
ganzen Menschen als unzertrennliche Einheit, als Individuum,
als den Sitz seines Lebens ansprechen.

Dieser in seiner Selbstverstindlichkeit liacherlich anmutende Satz ist trotz-
dem ein Schliissel fiir alle biologischen und pathologischen Fragen und muf3
ebensogut ,,Ausgangspunkt fiir alle Betrachtungen sein, die iiber Leben und
Lebenstétigkeit angestellt werden kénnen‘‘.

Immer wieder handelt es sich darum, den Blick von den richtig erkannten
Teilvorgéingen weg auf das Leben des Ganzen und das Leben als Ganzes zuriick-
zuwenden. Auch wir Lungenirzte haben nicht kranke Lungen, sondern kranke
Menschen zu behandeln; eine isolierte Lungenkrankheit gibt es erst, wenn die
Lunge herausgeschnitten auf dem Sektionstisch liegt. Im Leben aber ist es
ein feines, viel verschlungenes, uns nur in groben und vielleicht recht duflerlichen
Ziigen bekanntes Wechselspiel von Beziehungen, die nach allen Seiten — und
auf jeder der Spuren auch wieder hin und her fithren — aus dem sich erst das
Gesamtgeschehen einer Krankheit zusammensetzt.

Auch der Sitz ,,der Krankheit‘‘ ist also in letzter Instanz der Mensch und
nicht eines seiner Organe. Stets gilt es, das Gesamtleben zu erfassen und sich
nicht zu voreilig mit einem Teilerkennen zu beruhigen. Nicht nur der lokale
Krankheitsherd wirkt auf das Gesamtleben, sondern es fithren auch sehr
wichtige Einwirkungen vom Gesamtleben auf den Einzelherd
zuriick. Solche Riickwirkungen oder Reaktionen zeigen sich gerade fiir
den Ablauf der Infektionskrankheiten von ganz ausschlaggebender Wirkung.
Von ihnen sind Ausbildung und Ausbreitung der lokalen Stérungen gerade bei
den Infektionskrankheiten aufs deutlichste beeinfluBt. Ihre Beriicksichtigung



Ausbildung der lokalen Krankheitsherde. 169

wird uns die zweite Reihe von Erscheinungen ergeben, die wir heute fiir die
Erklirung des krankhaften Geschehens im Gefolge der sog. Infektionen heran-
ziehen konnen.

Ausbildung der lokalen Krankheitsherde.

Neben dem Leben der Teile miissen wir also stets auch die lebendige Einheit
im Auge behalten. Haben wir einen Tuberkulésen vor uns, so wird unsere
nichste Aufgabe gewifl die Auffindung der Sedes morbi dieses Krankheitsfalles
sein miissen. Wir werden uns aber z. B. schon von allem Anfang an dessen
bewuf3t bleiben, dal} auch die Frage nach dem Krankheitssitz im alten Sinn erst
erledigt ist, wenn wir simtliche lokalen Stérungen im gesamten Organis-
mus aufgefunden haben, soweit sie unseren heutigen Untersuchungsmethoden
irgendwic zuginglich gemacht werden konnen. Wie bei jeder Infektionskrank-
heit, miissen wir weiter zwischen der Verbreitung der Krankheitserreger
und der Ausbildung sichtbarer Lokalherde von krankhaftem Struktur-
bild im Koérper unter ihrem Einflufl unterscheiden. Bei der Tuberkulose bildet
sich allem Anschein nach stets am Orte des Eindringens oder in seiner Néahe
ein wenn auch kleiner erster Krankheitsherd, der Primérinfekt, bei gleichzeitiger
oder rasch aufeinander folgender Ansteckung auch mehrere derartige von aullen
in den Korper hineingelangte Erstlingsherde. Von ihnen breitet sich dann die
Krankheit weiter im Kérper aus. Behalten wir zunichst die Ausbildung der
sichtbaren Krankheitsherde im Auge, so konnen wir fir sie vier Ausbreitungs-
weisen unterscheiden, die etwas verschiedene Bedingungen ihres Auftretens
aufweisen und deshalb da, wo sie vorhanden sind, einige Riickschliisse erlauben.

Die erste derartige Ausbreitungsweise ist das Kontaktwachstum des
Herdes, durch das der Herd aus sich heraus durch die homologe Infektion von
Zelle zu Zelle in den Randschichten gegen das Gesunde hin sich vergroflert.

Diesem unmittelbaren Herdwachstum stehen drei Arten der Metastasie-
rung, d. h. also der Verschleppung iiber mehr oder weniger weite, gesund
bleibende Zwischenstrecken hin, gegeniiber. Sie konnen nur auf den vorhandenen
vorgebildeten Wegen entstehen und wir finden deshalb solche Verschleppungen
in erster Linie innerhalb des Gefa3systems, und zwar sowohl auf dem Wege der
Lymphgefiafle wie auf dem der Blutgefafle.

Die lymphogene Metastasierung als zweiter Ausbreitungsweg der tuber-
kulésen Herderkrankung fiihrt zunéchst in die regiondren Lymphdriisen, erst
nach ihrem Passieren in die Blutbahn.

Zwei Beziehungen sind dabei vor allem im Auge zu behalten. Erstens ist
die Lymphdriise nicht ein Filter, das selbst die kleinsten corpusculiren Ele-
mente schon in seiner Randschicht ohne Ausnahme zuriickwiese und aus der
Lymphe abfiltrierte. Das hat noch VircHow geglaubt und sich dabei auf Be-
funde von Tusche-, Pulver- und Zinnoberkérnchen nur in den Randschichten
unmittelbar beim Vas afferens bezogen. Wir wissen heute, daf} ihrer Anlage nach
die Lymphdriise ein Kldrbecken darstellt. In ihr sind vielgestaltige, maschige
Hohlraume in die Lymphgefafie eingeschaltet, in denen die Stromungsgeschwin-
digkeit sich zweifellos sehr stark verlangsamt, die aber kein absolutes riaumliches
Hindernis fiir das Passieren auch von viel groberem corpusculirem Material
darstellen. Wir sehen denn auch, dall nicht etwa nur eine vorgelagerte regionére
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Driise erkrankt, sondern regelmiflig eine ganze Driisenkette. Zum zweiten ist
zu beriicksichtigen, dafl die Lymphgefid e iiberall in den Saftspalten der Gewebe
ihren Anfang nehmen. Dadurch, dal auch der mit der Lymphe wandernde
Tuberkelbacillus vom Rande des Herdes, in dem er gewachsen ist, zunichst
in die Saftspalten gerdt und hier schon sehr bald liegenbleiben, sich vermehren
und einen neuen kleinen Tuberkel verursachen kann, stehen diese Saftspalten-
tuberkel in der unmittelbaren Umgebung eines tuberkulésen Herdes auf der
Grenze zwischen dem Beriihrungswachstum und der lymphogenen Verschlep-
pung. Sie werden als Resorptionstuberkel bezeichnet und geraten beim weiteren
Wachstum des Mutterherdes in seinen Bereich und werden so zu Bestandteilen
jedes grofleren ,,Konglomerattuberkels‘.

Eine zweite Form der Metastasierung ist die Verschleppung auf dem Blut-
wege. Haftfliche ist dann eine der vorgelagerten Capillarflichen, also entweder
die Lungencapillaren — nach RoMBERG vor allem die feineren Capillaren der
Lungenlymphfollikel — oder die Capillaren des groBlen Kreislaufes.

SchlieBlich kénnen Verschleppungen auch auf allen anderen vorhandenen,
vorgebildeten Wegen erfolgen, also in Driisengéngen, den groen Lymphraumen,
den Sehnenscheiden z. B., dann im Darmrohr, im Bronchialbaum, im Genital-
trakt usw. Fir diese dritte Metastasierungsform habe ich die Bezeichnung
intrakanalikuldre Metastasierung vorgeschlagen und leider auch noch keine
bessere kurze Benennung dafiir auffinden kénnen. Sie faflt also alle Metasta-
sierungen in vorgebildeten Hohlen- und Rohrensystemen des Korpers zusammen,
soweit sie nicht den Blut- und Lymphgefisystemen angehdoren.

Der Kern meiner Beobachtungen ist nun darin enthalten, dafl diese verschie-
denen Ausbreitungsweisen sich in den verschiedenen Entwicklungsphasen der
Krankheit ganz verschieden zu einem momentanen Gesamtbild der Krankheit
zu kombinieren pflegen, so daf3 auf diese Weise sich verschiedene — d. h. bio-
logisch ungleichwertige — Krankheitsphasen unterscheiden lassen. Die Tuber-
kulose als typische chronische und rekurrierende Krankheit zeigt diese ver-
schiedenen Phasen oft zeitlich ungeheuer weit auseinandergezogen. Nur die
von vornherein sehr rasch verlaufenden schweren Erkrankungen zeigen einiger-
mafen den gedringten Ablauf, den wir von den akuten Infektionskrankheiten
her kennen. Die weit iiberwiegende Mehrzahl aller Infektionen schreitet so
langsam fort, daB wir oft Jahre und selbst Jahrzehnte lang das gleiche Ent-
wicklungsstadium der Krankheit bestehen bleiben sehen und daf3 bei den lang-
samsten, leichtesten Formen selbst das ganze Leben zu einer vollen Entwick-
lung bis zu den Endstadien nicht mehr ausreicht. Zeiten des scheinbaren Still-
standes wechseln dabei mit Zeiten des rascheren Fortschreitens. Klinische
Heilung ist bei den leichten Fallen ungemein hiufig, wihrend eine vollige patho-
logisch-anatomisch nachweisbare Ausheilung selbst bei wenigen kleinen Krank-
heitsherden zu den Seltenheiten gehort.

Bleiben wir zunédchst immer noch bei der alleinigen Betrachtung der Krank-
heitsherde nach Zahl, Gré8e und Anordnung, so lassen sich drei aufeinander-
folgende Hauptanordnungen unterscheiden.

Die erste ist diejenige des Primarkomplexes. Er setzt sich zusammen aus
dem Ort der ersten Ansiedlung — dem eigentlichen Primérinfekt —, und den
lymphogenen Metastasen in den ihm regiondren Lymphdriisen und Lymph-
gefilen. Offenbar haben die Bacillen aufler ihrem allerersten Ansiedlungs-
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platze in den unmittelbar anschlielenden Lymphgefalen und den nachsten
vorgelagerten Lymphdrisen zunédchst die besten Ansiedlungsbedingungen. Wir
werden dabei zum Verstindnis der so auffallend rasch sich bildenden Driisen-
metastasen daran denken diirfen, dall die Bacillen in den regiondren Lymph-
driisen geradezu angesammelt, wenn auch nicht restlos abfiltriert werden. Die
zur Herdbildung nétige Konzentration und Ruhe wird also hier ziemlich gleich-
zeitig mit dem primiaren Herd erreicht.

Bei der grolen Anzahl leichter Infektionen hat dieser Primdrkomplex einen
betrachtlichen zcitlichen Vorsprung vor den iibrigen Ausbreitungsweisen und
kann deshalb in dieser Zeit als ,,isolierter Primarkomplex‘ ohne weitere sicht-
bare Sedes morbi beobachtet werden. Die Krankheit kann in diesem Stadium
schon zur Abheilung kommen.

Als Zeichen ciner weiter fortgeschrittenen Erkrankung finden wir das Auf-
treten zweifelloser himatogener, also auf dem Blutweg verschleppter Metastasen.
Die Krankheit kann sich damit im ganzen Korper verbreiten, obwohl immer zu
beachten ist, dall die Organe fir das Haften hamatogener Metastasen recht
verschieden empfanglich sind. Die rasche und reichliche hamatogene Ausbrei-
tung ergibt das bekannte Bild der Miliartuberkulose. Sie kommt aber sowohl
akut als subchronisch und chronisch vor, und die von ihr gesetzten Herde konnen
zahllos, oder doch sehr reichlich bis dullerst sparlich sein. Die akute allgemeine
Miliartuberkulose ist also nur der extremste IFall einer auch sonst gesetzmiBig
sich einstellenden Ausbreitungsweise.

Gegeniiber dem geschilderten Primarkomplex kann eine Krankheit, bei der
hdmatogene Ausbreitungsweise nachgewiesen ist, als sekundére, gegeniiber
dem stets auf ein Organ beschrankten Charakter des Primarkomplexes aber
bei der Moglichkeit, im gesamten Korper an jeder Stelle aufzutreten, als gene-
ralisierte Tuberkulose bezeichnet werden. Spétere Entwicklungsformen
unterscheiden sich sehr deutlich von den geschilderten durch das Zuriicktreten
einzelner Ausbreitungsweisen.

Der Primirkomplex zeigt neben der lymphogenen Ausbreitung ein sehr aus-
gesprochenes Kontaktwachstum der Herde. Neben den bekannten rundlichen
Primérinfekten bilden sich auch zusammenhiangende verkisende Herde in den
zugehorigen Lymphdriisen, die in ihrer Gesamtheit meist gréBer sind als der
oder die Primiarherde zusammengenommen. Auch in den Driisen entstehen
also nicht nur einzelne zerstrecute Tuberkelchen, sondern zusammenhingende
groflere Kiseherde.

Ist der isolierte Primarkomplex auf Kontaktwachstum und lymphogene
Metastase beschrankt, so tritt im sekundaren Stadium neben diese beiden Aus-
breitungsweisen die hidmatogene und frither oder spéter auch die intrakanali-
culdre Metastasierung. Der Krankheit sind nunmehr also alle Wege offen und
sie bedient sich je nach den értlichen und sonstigen Bedingungen bald des einen,
bald des anderen, hald aller vier gleichzeitig. Sie hat damit ihren Hohepunkt,
ithre Acme, crreicht. Bei den von vornherein schwer verlaufenden
Formen tritt in diesem Stadium friher oder spater der Tod ein.

Nur die leichteren, langsamer verlaufenden Erkrankungen kénnen iiber
dieses Stadium hinaus zu weiteren Entwicklungsformen vordringen, soweit sie
nicht, was bei der Tuberkulose in jedem Stadium moglich zu sein scheint,
klinisch, in seltenen Fillen vielleicht auch anatomisch ausheilen. Bei diesem
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weiteren Fortschreiten entwickelt sich allméhlich ein neues Bild. Die humoralen
Metastasen — die sich ja immer ruckweise ausbilden — treten dabei zuriick,
werden immer seltener, geringfiigiger oder vereinzelter, und werden schlieBlich
mehr oder weniger rudimentir oder bleiben ganz aus. Es handelt sich dabei
nicht darum, daB3 den Bacillen in diesen Spitstadien der Weg in die Lymph-
gefile und Lymphdriisen oder in die Blutgefile vollkommen verlegt wire.
Das laB3t sich sogar mit Sicherheit ausschlieBen. Sondern es handelt sich darum,
daB3 auch bei Verschleppungen von infektiosem Material Metastasen nicht
mehr recht angehen, jedenfalls keine groBeren, aus sich selbst
wachsenden Sedes morbi erzeugen. Dal3 infektiéses Material noch in
die Blutbahn gelangt, wissen wir nicht nur seit LIEBERMEISTER direkt durch die
Blutuntersuchungen, sondern auch aus dem Nachweis eben der rudimentir
bleibenden Herdchen in Lymphdriisen und anderen Organen, wie z. B. im Auge,
und ihrer Héufung in den langen, qualvollen Wochen einer verglimmenden
Vita minima, in denen der reine Phthisiker zugrunde zu gehen pflegt. Dieses
Ausbleiben der humoralen Metastasen ist also ein sehr wichtiger Zug im Krank-
heitsbild und wird uns je nach seinem Grade berechtigen, von einer Spatform der
Tuberkulose, also einer spitsekundéren oder tertidren Erkrankung zu sprechen.

Schon wahrend des Abheilens der spontan heilenden oder therapeutisch aus-
reichend giinstig beeinfluffiten sekundéiren Formen tritt die weitere Ausbreitung
durch humorale Metastasierung gewohnlich stark zuriick. Wo sie das nicht
tut, tritt eben keine Heilung ein. Wo die humoralen Metastasen aber ausbleiben,
entscheidet iiber das weitere Schicksal des Kranken und der Krankheit das
Kontaktwachstum der bis dahin gesetzten Herde und die intrakanalikulire
Verschleppung.

Das SchluBibild innerhalb der Entwicklungsphasen der menschlichen Tuber-
kulose bildet eine Erkrankung des offenbar fiir Infektion wie fiir Weiterentwick-
lung der Krankheit disponiertesten Organes, der Lunge. In diesen echten ter-
tidren Formen, iiber deren Entstehung wir noch wenig Sicheres wissen, finden
wir nur mehr zwei Ausbreitungsweisen, das Kontaktwachstum der vor-
handenen Herde und die bronchogene — also intrakanalikulare —
Ausbreitung. Wir finden also am Ende der Krankheitsentwicklung wieder
eine Art Analogon des isolierten Primirkomplexes, eine isolierte Organtuber-
kulose der Lunge, diesmal aber nicht zusammengesetzt aus durch Kontakt-
wachstum und lymphogene Ausbreitung, sondern aus Kontaktwachstum und
intrakanalikuldre Metastasierung entstandenen Herden.

Bei diesem Hervortreten einer bestimmten Organerkrankung und dem
Zuriicktreten der humoralen Metastasen sehen wir aufs deutlichste zwei Faktoren
wirksam werden, die uns zu einer zweiten Reihe von Vorgingen iiberleiten. Es
sind das die Disposition und ihr Widerspiel, die Immunitét. Beides sind
kurze Sammelnamen fiir ein offenbar sehr verwickeltes Geschehen und bediirfen
aufs dringendste einer ndheren begrifflichen Verarbeitung. Es ist selbstverstind-
lich, daB diese begriffliche Verarbeitung ihren Wert ausschlieBlich aus der Voll-
standigkeit erhilt, mit der sie das heute bekannte Tatsachenmaterial zu ordnen
und als Leitfaden — als sog. heuristisches Prinzip — fiir weitere Beobachtungen
und Entdeckungen zu dienen vermag.

Auch bei der Immunitit und bei der Disposition treffen wir sofort wieder
auf die Frage nach dem Sitz des Geschehens, denn wir stoBen bei ihrer
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Erforschung sofort auf typische AuBlerungen des Gesamtlebens, des Lebendigen
als Einheit, und neben diesem wieder auf Vorginge, die sich in einzelnen Teilen
des lebendigen Kérpers lokalisieren. Es ist sehr reizvoll, der Geschichte unserer
wissenschaftlichen Begriffe nachzugehen. Sie zeigen eine Art Ontogenese mit
Analogien zum biogenctischen Grundgesetz. So wiederholt denn auch die
Begriffsbildung z. B. bei der Immunitit Entwicklungsphasen, die der Lebens-
und mit ihm der Krankheitsbegriff als (Ganzes schon durchschritten haben.
Das erste Stadium enthilt noch den vollen Blick auf die Einheit, die weitere
Analyse erst gibt dem vereinfachenden allgemeinen Begriff nach und nach die
Einzelheiten eines schlielich iiberreich werdenden Beobachtungsmaterials. Da-
mit wird die Einheit wieder fraglich. Der antizipierte Begriff muf} sich vor dem
Beobachtungsmaterial schlieflich noch einmal legitimieren und wird verworfen
oder aufgeteilt werden miissen, wenn er sich an ihm nicht bewadhren konnte.

Solange wir von der Immunitat nur die grobsten Umrisse kannten, lag es
nahe, sie unter allen Umstinden als Anderung des Gesamtlebens aufzufassen,
und zwar als allgemein und typisch geinderte Reizantwort auf eine gleichblei-
bende Reizursache. So wie man aber nidher zusieht, genauer untersucht, und iiber
ein allmihlich anwachsendes Beobachtungsmaterial verfiigt, findet man, daB
sich neben Gesamtinderungen der Reizantwort auch analoge Teilvorginge an
einzelnen Organen, Geweben, Zellen auffinden lassen.

Disposition und Immunitat gehoren als begriffliches Gegenpaar so notwendig
zueinander wie Licht und Schatten. Wenn wir also unter Disposition, wie all-
gemein iiblich, ein iiber das Ubliche hinausreichendes Erleichtertsein des Er-
krankens verstehen wollen, so ergibt sich daraus schon die Berechtigung, unter
Immunitat die deutlich nachweisbaren Behinderungen des Erkrankens zu-
sammenzufassen. Von der Disposition wissen wir, dafl sie offenbar von sehr
verschiedenen Faktoren beeinfluf3t und hervorgerufen werden kann. Wir kennen
aber auch schon Immunititen von prinzipiell ganz verschiedenem Mechanismus
oder Chemismus und von ganz verschiedenem Grade und Dauer. Wie wir schlief3-
lich Organdispositionen oder Systemdispositionen kennen, so treffen wir in dem
von mir zusammengetragenen Beobachtungsmaterial auf entsprechende Teil-
immunititen. Sie sind bei den beschriebenen Tuberkuloseformen ganz augen-
fallig. Sie miissen naher studiert und in unsere Gedankenrechnung eingesetzt
werden. Es wird vergebliche Miihe sein, wenn man versucht, sie wegzudisputieren.

Als Definition von Disposition ergibt sich nun das Eintreten von Krank-
heit oder Krankheitserscheinungen ganzer Organismen oder ihrer
Teile unter Bedingungen, unter denen gleichartige Individuen
oder ihre Organe sonst nicht in dieser Art erkranken wiirden,
und dementsprechend fiir Immunitat das Ausbleiben von Krank-
heit oder Krankheitserscheinungen unter Bedingungen, unter
denen sie sonst eingetreten wéaren. Der springende Punkt fiir die Be-
urteilung ist dabei, daf} der Grund fiir das Auftreten und Ausbleiben von Krank-
heit bei der Gleichheit aller iibrigen Bedingungen nur mehr in Eigenschaften
des Lebendigen selbst gesucht werden kann. Unter spezifischer erworbener
Immunitit ist dann das Ausbleiben von Krankheit oder einzelnen Krankheits-
erscheinungen infolge des Uberstehens oder Vorhandenseins der gleichen
Krankheit oder der kiinstlichen Vorbehandlung mit dem gleichen Krankheits-
erreger oder von ihm stammender Produkte zu verstehen.
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Es kann keinem Zweifel unterliegen, da das Ausbleiben der humoralen
Metastasen in der geschilderten Weise als eine Teilimmunitit aufgefafit werden
muf}, und daB sie tatsidchlich haufig und leicht beobachtet werden kann. Da es
sich um nichts prinzipiell Neues handelt, ist es wissenschaftlich ratsamer, mit
dem alten Begriff auch das alte Wort zu verwenden als einen neuen terminus
technicus mit allen seinen Gefahren der Unverstandlichkeit und der Verwechs-
lung einzufiihren. Wir miissen also den Begriff der Immunitidt unterteilen
an der Hand der tatsdchlichen Beobachtungen. Wie wir schon lang-
dauernde und kurzdauernde Immunititen, sowie absolute und relative Grade
derselben kennengelernt haben, so stoBen wir also hier auf eine Teilimmunitét,
die zwar das Krankheitsbild sehr wesentlich zu verdndern vermag, nicht aber
notwendig die dauernde Heilung der Gesamterkrankung und véllige Verhinde-
rung jeder Neuansteckung herbeifithren mufl. Es ist tbrigens ja auch schon
seit BEHRING von einer ,humoralen‘ und einer ,,celluliren‘ Immunitat ge-
sprochen worden, Unterscheidungen, die offenbar nach einer d4hnlichen Richtung
deuten, wenn sie auch mehr theoretische Konzeptionen als der Ausdruck fiir
tatsdchliche Beobachtungen waren.

Die Untersuchung der lokalen und allgemeinen Reaktionsweisen scheint
mir nun ein weiteres, fiir die schirfere Erfassung der Entwicklungsphasen der
Tuberkulose wichtiges Material zu liefern, und zwar glaube ich in ihnen den
speziellen Ausdruck eines allgemeinen Gesetzes fiir den Ablauf der Infektions-
krankheiten wieder erkennen zu kénnen.

Auch dieses Gesetz der Infektionskrankheiten ist wieder in noch allgemeineren
Eigenschaften des Lebendigen verankert. Wir wissen alle, daf3 die gleiche reiz-
auslosende Ursache vom gleichen Geschopf durchaus nicht stets wieder auf die
gleiche Weise beantwortet wird. Es ist sogar sehr viel hiufiger, dafl spatere
Antworten anders ausfallen als die erste. Die Antwort kann sich in ihrem Wesen
gleich bleiben und nur in ihrem Grade veridndern; die Antwort kann dann rascher,
geordneter und kraftiger ausfallen, oder sie kann langsamer und geringer werden,
bis sie ganz ausbleibt. Wir sprechen in dem einen Fall von Ubung, in dem anderen
Fall von Gewohnung. Bei den den allgemeinen Lebenslauf stérenden Reiz-
ursachen, unter denen wir die krankheitsauslosenden Wirkungen der AuBenwelt
zu suchen haben, knnen wir zwei dhnliche, ganz grofle, erste Unterteilungen vor-
nehmen. Es gibt Reize, die bei ihrer Wiederholung immer fiihlbarer, schlieBlich
vollkommen unertriaglich werden, deren Wiederholung also die Reizbarkeit
steigert und solche, die nach und nach immer weniger, schliellich iberhaupt
nicht mehr gefiihlt werden. Die erste Reihe der erzielten Reizantworten kénnen
wir als Ausdruck einer sich einstellenden Uberempfindlichkeit, die zweite als Im-
munitit bezeichnen. Wir gewinnen damit den Anschlufl an ein sehr vielfiltiges
und heute noch sehr verworrenes Beobachtungsmaterial, das unter den Schlag-
wortern Anaphylaxie, Uberempfindlichkeit und Immunitit gesammelt ist,
wihrend beide Erscheinungen nach PIRQUET unter dem allgemeinen Begriff
der Reizantwortsinderungen, der Allergie, zusammengefaflit werden.

Man hat diese Reizbarkeitsinderungen zunidchst in experimentellen Ver-
suchen mit den Erregern oder ihren Leibes- und Ausscheidungsstoffen studiert.
Es ist aber schon von P1rRQUET, dem wir die wichtigsten Beobachtungen auf
diesem Gebiet verdanken, gezeigt worden, dafl sich die von ihm entdeckten
Anderungen auch im Krankheitsablauf selbst ohne weiteres erkennen lassen.
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Die gleiche Betrachtungsweise habe ich auch auf das anatomische und mikro-
skopische Strukturbild des Krankheitsherdes angewendet, und sie hat sich
auch hier fiir das Verstindnis des krankhaften Geschehens als verwendbar
erwiesen.

Gesetz des zyklischen Ablaufs der Infektionskrankheiten.

Bleiben wir wieder bei den groflen AuBlenlinien der uns bis heute zuganglich
gewordenen Krankheitsbilder, so sehen wir, daf jede Infektionskrankheit natur-
gemiB von ciner gewissen normalen jungfriaulichen Erregbarkeit, einem Zustand
der Unberiihrtheit, ihren Ausgang nimmt. Unter der dauernden Einwirkung
des infektitsen Virus stellt sich, nach ciner gewissen Vorbereitungszeit — dem
Inkubationsstadium — und einer Periode der ersten Ansiedlung, zunichst eine
deutliche Reizbarkeitssteigerung ein, die sich durch Zunahme oder auch Neu-
eintreten sog. entziindlicher Erscheinungen zu erkennen gibt. Diese entziind-
lichen Erscheinungen sind im wesentlichen akut und exsudativ. Sie sind uns allen
bekannt aus den am stiirksten ins Auge fallenden Beispielen akuter Allgemein-
infektionen, z. B. also den Exanthemen bei Scharlach, Masern, Pocken usw.
Es ist nicht notwendig. daf3 diese entziindlichen Erscheinungen sich ausschlief3-
lich oder vorwiegend auf den dulleren Bedeckungen zeigen, sie sind hier nur am
auffilligsten.  Mit der Weiterentwicklung der Erkrankung steigern sich die
Stérungen des Lebenshetriecbes durch die Krankheitserscheinungen. Die Aus-
breitung der Krankheitserreger, dic Ausbildung zahlreicher Krankheitsherde
mit lokalen Stérungen unmittelbar lebenswichtiger Organe oder die Schwere
der Allgemeinerkrankung kann in dieser Entwicklungszeit zum Tode fithren.

Ubersteht der Organismus diesen Angriff — wobei dahingestellt sein soll, ob
durch dic Steigerung der Reizantwort oder trotz derselben — so machen sich

bald Erscheinungen ciner Reizminderung, bei den akuten Infektionskrankheiten
meist ciner rasch cinsctzenden und sehr vollstindigen Gesamtimmunitit geltend.
Unter ihnen kann - bei Fehlen nicht rasch genug reparabler Organstérungen,
die sonst als Scdes morbi von verschicdenem Charakter und sehr verschiedener
Gefiahrlichkeit bestehen bleiben und den weiteren Krankheitsablauf beherrschen
— die Rekonvaleszenz und Heilung cintreten.

Dieses ,,Gesetz des zyklischen Ablaufes der alten Autoren ist so typisch,
daB} ¢s schon lange vor der Entdeckung der Infektionserreger zur richtigen Cha-
rakterisierung der durch ein damals nur supponiertes Contagium vivum aus-
gelosten Krankheitsformen dienen konnte. Es 1af3t sich auch bei der Syphilis
und bei der Tuberkulose wieder erkennen. Auch bei der Tuberkulose folgt auf
ein erstes Stadium mehr oder weniger rasch eine eigenartige Reizbarkeitssteige-
rung, durch die akut entziindliche Erscheinungen einen sehr ins Auge fallenden
Anteil am Krankheitsbild erhalten. In dieser Entwicklungszeit, die den frithen
Zeiten der himatogenen Dissemination entspricht, wenigstens soweit erkennbare
krankhafte Wirkungen von ihr ausgehen, finden wir nicht nur sehr auffallige,
spontane entziindliche Erscheinungen auf der Haut, den Schleimhduten und in
den Randparticn der Sedes morbi, sondern wir konnen die gleiche Realktions-
anderung auch im Experiment nachweisen. Bei der Einverleibung von ganzen
Bacillen, Bacillenleibesstoffen oder Tuberkulin sehen wir diese Reaktionsweise
in akuten exsudativen Entziindungen am Applikationsort und in der Randzone
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von lokalen Herden auftreten. Da das Tuberkulin beim gesunden, von Tuber-
kulose unberiihrten, nicht umgestimmten Organismus derartige Wirkungen nicht
besitzt, tritt diese Beobachtung in Analogie zur echten Anaphylaxie, also z. B.
dem Nachweis der Sensibilisierung gegen ein bestimmtes Eiweill mit Hilfe der
Stichreaktion.

Da diese Umstimmung sich an allen Korperstellen nachweisen lafit, so
kénnen wir nicht umhin, sie auf die parenterale Verarbeitung von Bacillen und
deren Derivaten zu beziehen. Bleiben wir dabei im iiblichen naiv-stofflichen
Bild der heutigen Humoralpathologie, so werden wir an Bildung von Reaktions-
stoffen und ihre sehr weitgehende Verbreitung im Korper denken.

Die Betrachtung der Reaktionsweise fiihrt uns also hier von den Sedes morbi
selbst weg, denn es ist unwahrscheinlich, da3 diese Verarbeitung ausschliellich
oder auch nur vorwiegend in den lokalen Krankheitsherden sich vollzieht. Seit
den Untersuchungen von LIEBERMEISTER wissen wir, daf3 infektioses Material
in groBem Umfang in die Blutbahn gerit, ohne daf} eine entsprechende Anzahl
von lokalen Herden sich ausbildet; und es erscheint heute als gut begriindete
Ansicht, daB gerade dieses scheinbar wirkungslose Material zum guten Teil
abgebaut und damit zur Ursache der Reaktionsinderung wird. Im Beginn der
sekundiren Phase begegnen wir also neben der hiamatogenen Ausbreitung der
Lokalherde auch einer Sensibilisierung des Gesamtorganismus, bei der ebenfalls
der Blutweg eine ausschlaggebende Rolle spielt. Diese Sensibilisierung ist-zu-
nédchst wie bei allen bisher durchgepriiften Eiweilarten in gewissem Sinne un-
spezifisch, insofern als ihr Produkt bei allen einen sehr gleichartigen allgemein-
entziindlichen Charakter tragt.

Sekundire Tuberkulosen.

Zu diesen vorwiegend entziindlichen Manifestationen der Tuberkulose ge-
héren z. B. die meisten Formen der Tuberkulide und ganz besonders typisch die
Phlyktine. Sie stellen értliche Storungen dar, die trotzdem keine dauernden
Sedes morbi werden. Ahnliche entziindliche Reaktionen stellen sich aber auch
fiir mehr oder weniger lange Dauer in den Herden und namentlich in ihren Rand-
zonen ein. Dabei kann der in dieser Form reagierende Herd selbst sehr gering-
fiigig sein. Wir wissen fiir die Tuberkulide und Phlyctinen, daf3 hier offenbar
schon geringfiigigste Mengen eines mehr oder weniger stark abgebauten Virus
ohne jede Vermehrungsfihigkeit am Orte ihres Haftenbleibens solche Reak-
tionen auslosen konnen; wir diirfen uns also nicht wundern, wenn in dieser
Entwicklungszeit der Krankheit auch geringfiigige Herde in den Driisen oder
auch in anderen Organen, z. B. in den Lungen, zeitweise sehr starke entziindliche
Reaktionen verursachen. So treffen wir z. B. fiir unser spezielles Beobachtungs-
gebiet auf hartnickige Erkrankungen im wesentlichen katarrhalischer Natur,
als deren Grundlage nur vergleichsweise recht geringfiigige Herde und Herdchen
in Lungendriisen und im Lungenbindegewebe sich nachweisen lassen. Diese
Erkrankungen wurden vor meinen Untersuchungen entweder als larvierte
Tuberkulosen bezeichnet oder mit der isolierten Phthise, also dem Endstadium
der Tuberkulose, zusammengeworfen, immer vorausgesetzt, dafl sie iiberhaupt
richtig erkannt wurden. Sie sind aber weder larviert, denn sie lassen sich
mit Hilfe des Rontgenbildes und der klinischen Untersuchung ohne weiteres
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diagnostizieren, noch sind sie, wie spater noch ausgefiihrt werden soll, mit
der Phthise zu identifizieren.

Von diesen humoral sich ausbreitenden Tuberkulosen mit groer Neigung
zu entziindlicher Randreaktion gibt es alle Schweregrade, von den leichtesten,
nur durch ecinzelne Tuberkulide und Phlyktanen und die positive Tuberkulin-
hautreaktion sich verratenden Formen, bis zu den schwersten, unter Bildung
zahlreicher ausgedehnter Lokalherde und der miliaren Form der Ausbreitung
zum Tode fithrenden Formen. Dazwischen liegt das grofle Gebiet der chronischen
generalisierenden Tuberkulose mit ihren zahlreichen, zu ausgedehnten entziind-
lichen Einschmelzungen fithrenden Herden.

Ausgedehnte Lungenherde sind immer eine &dullerst schwere
Erkrankung. Wihrend man selbst bei den groBiten Weichteileinschmelzungen
dieser sckundiren Tuberkulosen und auch bei sehr grofler Zahl derartiger Herde
im Gebiet des groBen Kreislaufes die Hoffnung durchaus nicht aufzugeben
braucht, sondern ans Wunderbare grenzende Heilungen, vor allem unter Sonnen-
einwirkung, geradezu zur Tagesordnung gehéren, so gilt das gleiche nicht mehr
fir die Lungen. Zwar kommen auch grofle Hilusdriisenherde noch zur Abheilung,
aber griflere einschmelzende Lungengewebsherde doch ungleich seltener als
die entsprechenden Herde z. B. des Bindegewebes und der Knochen. Die Lunge
ist offenbar ein Organ, das mit der tuberkulésen Lokalerkrankung
ganz besonders schwer fertig wird. Immerhin gilt auch noch fir die
hierher gehoérigen Lungenerkrankungen, dall es sich um vergleichsweise akute
Entziindungsformen handelt und daf3 gelegentlich auch in der Lunge hier Hei-
lungen vorkommen, wie man sie spiter nicht mehr zu sehen bekommt. Das gilt
besonders auch von den sekundéren kavernosen Lungentuberkulosen der Kinder.

Klinisch ist aber cin anderer Zug fiir diese Krankheitsbilder von allergrof3ter
Wichtigkeit. Soweit dic akute Entziindung nur Reaktion des Organismus ist,
ist sic ebenso reparabel wie die Stichreaktion bei irgendeiner der Tuberkulin-
reaktionen. Wir konnen deshalb sehr hochgradige exsudative Entziindungen,
selbst wo sie durchaus den Charakter katarrhalisch-pneumonischer Erkrankungen
annehmen, bei derartigen Tuberkulosen sehr rasch entstehen, aber auch erstaun-
lich rasch wieder abklingen sehen. Wir finden dann bei einer Person, die vorher
vielleicht nur ganz geringfiigige, lokalisierte, chronisch bronchitische Erschei-
nungen in der Nihe der dauernden Sedes morbi aufgewiesen hatte, mit einem
Schlag ein schr schweres klinisches Bild, Diampfung, viel entziindliches Sekret,
Erscheinungen der Konsonanz von verschiedener Stiarke, so dal man geneigt ist,
an cine schwere Aushreitung der frither gutartigen und stationiren Tuberkulose
zu glauben. Es kann tatsichlich dieser Zustand in eine solche Ausbreitung iiber-
fithren: viel hiufiger ist es aber, dal} es sich lediglich um cine akute entziindliche
Reaktion handelt. dic nahezu so rasch wieder verklingt, wie sie entstanden ist.
Derartige klinische Bilder, zu denen z. B. ein groller Teil der sog. eintigigen
Pneumonien der Kinder zu rechnen ist — ich habe einen solchen von anderer
Seite als cintigige Pneumonie angesprochenen Fall bei kindlicher Hodentuber-
kulose schon 1894 mitbcobachtet —, sind in ihrer vélligen Unvereinbarkeit mit
dem klinischen Bild der cchten isolierten Phthise der eigentliche Anstof3 zu
meinen Untersuchungen gewesen. Sie miissen jedem Lungenarzt bekannt sein.
Allerdings kommen sie in der allgemeinen und namentlich der Kinderpraxis viel
hiufiger vor als in Sanatorien. Sie sind bei den Tuberkulosen mit Herden im
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groflen Kreislauf viel haufiger als bei den klinisch sich auf die Lungen beschrin-
kenden Formen. So kommt es, daBl in den Lungensanatorien gerade diese
Formen vergleichsweise sehr selten sind. Ich selbst habe sie bei 6 jahriger Tatig-
keit im Sanatorium dort niemals zu Gesicht bekommen, wohl aber haufig bei
meiner Tatigkeit im Kinderspital, als Schularzt, als Fiirsorgearzt und in der
Stadtpraxis.

Die eigenartige spezifische erworbene Uberempfindlichkeit dieser frithen
Tuberkuloseformen zeigt eine ganze Reihe der interessantesten Beziehungen.
Ich will mich dabei durchaus auf die Beobachtungen beschrinken, um so mehr
als Versuche zu einer theoretischen Deutung heute noch nur zu sehr problema-
tischen Ansichten fithren kénnen. Die Beobachtung am Kranken zeigt, daf3 sie
sich haufig vergesellschaftet mit einer Art Gruppeniiberempfindlichkeit. Was
dabei das Primire ist, 143t sich heute noch nicht unterscheiden, doch sehen wir
alle moglichen Formen von Ekzem, dann von Asthma, von Polleniiberempfind-
lichkeit usw. gerade mit Formen der Tuberkulose vergesellschaftet, die in dieser
Uberempfindlichkeitsperiode ,,stecken geblieben‘ sind. Es sind leichte generali-
sierte Tuberkulosen, sowohl nach der Art der Anordnung und der GréBe der
Sedes morbi, wie nach der Reaktionsweise gegen die Bacillenstoffe, die wir ganz
auflerordentlich hdufig neben den genannten Erkrankungen nachweisen kénnen.
Die tuberkulése Erkrankung zeigt dabei meist wenig Neigung zu Vor- oder Riick-
schritten; daher stammt die alte klinische Angabe, dall Asthma und Tuber-
kulose sich gegenseitig meist ausschlieBen. Man darf sich darauf aber durchaus
nicht verlassen, und ich habe genug traurigste Beispiele dafiir erlebt, daf3 iiber
den augenfilligen Uberempfindlichkeiten anderer Art eine fortschreitende Tuber-
kulose iibersehen wurde und dann nach langen Jahren des Unbemerktbleibens
unaufhaltsam zum Tod gefiihrt hat.

In dieser Hinsicht sind also auch die sonst so aullerordentlich zutreffenden
und genauen Angaben HorLos zu vervollstindigen. Ich glaube ihm sehr gerne,
daBl er unter seinem Sanatoriumsmaterial aus derartigen ganz leichten, iiber-
empfindlichen, generalisierten sekundéiren Tuberkulosen der Lunge, die er im
Anschlu8 an meine Untersuchungen als ,,juvenile Form‘ der Lungentuber-
kulose der Phthise gegeniiberstellt, noch keine schwere Lungentuberkulose hat
entstehen sehen. Es ist das erstens selten und braucht zweitens sehr lange Zeit,
aber unméglich ist es nicht. Je mehr er sein Augenmerk auch auf die schwereren
derartigen Formen richten wird und die Anamnese der destruktiven Tuber-
kulosen riickverfolgt, desto eher wird er gelegentlich auch gleiche Beobachtungen
machen koénnen.

Je leichter diese generalisierenden Tuberkulosen sind, um so mehr tritt natur-
gemil3 der tuberkulose Herd in den Hintergrund, so dal} schlieBlich die geschil-
derten Uberempfindlichkeiten als einziges bemerkbares Krankheitssymptom
iibrig bleiben. Man darf natiirlich nicht in den Fehler verfallen, alle solchen
Uberempfindlichkeiten der Tuberkulose zur Last zu legen. Es kommen hier
offenbar dispositionelle Momente, vielleicht auch Virulenzgrade des Erregers
mit ins Spiel, selbst soweit es sich um nur durch den Kontakt mit dem tuber-
kulésen Virus ausgeloste Uberempfindlichkeiten handelt. Es gibt aber, nament-
lich im Kindesalter, eine groBe Reihe andersartig ausgeléster Uberempfindlich-
keiten, die bei der eigenartigen Stereotypie dieser Reaktionsform den tuber-
kulésen ungemein ahnlich sehen kénnen. Die Entscheidung bringt der Versuch
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mit dem Nachweis der Tuberkulinempfindlichkeit, wobei unter Tuberkulin
alle Derivate des Tuberkelbacillus zu verstehen sind.

Dic leichtesten Formen der hierhergehérigen Lungenerkrankungen sind
chronische Bronchitiden von gewohnlich eigenartiger Lokalisation, die schon
dadurch den Gedanken an ihr Ausgelostsein durch lokale Krankheitsherde sehr
nahelegen. Doch bilden sich auch ganz allgemeine chronische Bronchitiden aus,
wie ja auch dic Asthmafille, die hierher gehoren, die ganzen Lungen ergreifen.
Je groller nun die lokalen tuberkulisen Herde werden, um so mehr beteiligen
sic sich am Krankheitsbild. Es ist selbstverstiandlich, dafl nur ganz leichte
Tuberkulosen lingere Zeit ohne Ausbildung gréBierer Lokalherde verlaufen
koénnen, dafl auch im ibrigen die Grifie des Lokalherdes ein sehr
wesentliches Charakteristikum der Schwere der Erkrankungen
darstellt (Turban!). Bei dem rekurrierenden Charakter der Tuberkulose
gilt dicser Satz nicht unmittelbar fiir das Augenblicksbild; wohl aber muf} jede
Tuberkulose, die einmal zur Ausbildung von grolen Herden gefiihrt hat, zu einer
Zeit ihrer Entwicklung cine schwere Erkrankung gewesen sein. Die rekurrie-
rende Natur der Tuberkulose, ganz besonders aber der Lungentuberkulose,
macht allen diesen cinmal schwer gewesenen Formen gegeniiber auch fiir die
weiterc Prognose grolle Reserve zur Pflicht. Es ist selbstverstandlich, daf3 fiir
diese Beurteilung nur der cigentlicke tuberkulése Herd und nicht die wechselnde
Ausdehnung der Randreaktion in Betracht kommt. Sekundire Lungentuber-
kulosen, bei denen die eigentlichen tuberkulésen Herde in den Vordergrund der
klinischen Erscheinungen treten, sind demnach ganz anders zu beurteilen
als die chronischen Bronchitiden, bei denen nur die entziindliche Reaktion der
niheren und ferncren Umgebung klinische Erscheinungen macht. Sowie ein-
mal gréoBere Dauerherde da sind, so stellt sich auch die intrabronchiale Aus-
breitung mit allen ihren Gefahren ein. Es sind zwar auch dann noch Heilungen
moglich, aber sie sind schr viel seltener und meist auch unvollstindiger.

Auch die Vorgiinge bei der Heilung dndern sich mit dem Eintritt der stiir-
keren Uberempfindlichkeit. Der isolierte Primirkomplex hat als eigene, fiir ihn
ganz besonders typische Heilungsform diec Verkalkung. Das akut entziindliche
Reaktionsprodukt der frithen sekundiren Zeit wird dagegen selbstverstindlich
einfach resorbiert. [ch habe durchaus den Eindruck, da3 dabei auch das nekro-
tische oder nekrobiotische Zentrum des Herdes sich anders verhilt als frither
und spiiter. Jedenfalls bleibt die typische schnelle Verkalkung aus, und ebenso
sicher ist es, dafl auch nckrotische Partien verfliissigt und ausgestoBen werden.
Wieviel dabei von dem verfliissigten Kise auch resorbiert werden kann, ist noch
eine Streitfrage. Meine Beobachtungen sprechen auch fiir weitgehende Resorp-
tion, und Ev¢EN ALBRECHT hat ja schon vor vielen Jahren darauf hingewiesen,
daf3 wir nicht wissen, was aus den grolen kisigen Driisen wird in allen denjenigen
Fillen, die nicht in diesem Stadium zum Absterben kommen. Thm war dabei
auffillig, daBl man bisher keine mit Sicherheit fiir sie in Anspruch nehmbare
Residuen aufzufinden vermochte. Das wiirde also mit der Annahme einer
Resorption zum mindesten nicht in Widerspruch stehen, solange man nicht
annehmen will, daf} sic alle ausnahmslos noch im Stadium der grofien Driisen-
tumoren zum Tode fiihren, was wir fiir die sichtbaren Driisengruppen mit vollster
Sicherheit ausschliellen konnen. Das cine ist jedenfalls sicher, daB bei den
akuten cntziindlichen Randreaktionen cin geradezu ungeheueres

12*
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Lymphocytenmaterial in den Herd gelangt und in ihm zugrunde
geht. Dal} dabei verdauende und verfliissigende Enzyme frei werden, wissen wir
ja auch aus anderen Beobachtungen. Wir kénnen also diese Reaktionsweise
geradezu als einen Versuch bezeichnen, sich des Herdes durch Verflissigung
und Resorption oder Ausstofung zu entledigen.

Diese Neigung der sekundidren Herde zur Einschmelzung fithrt in der Lunge
naturgemafl zur Kavernenbildung. Diese Kavernen werden lange nicht se
rasch und regelméafBig in schwielige Massen eingebettet als bei der tertidren Lungen-
tuberkulose. Sie kénnen deshalb sowohl ungeheuer rasch fortschreiten, wie aber
auch nach Ausstoffung ganz erstaunlich rasch und vollstindig schrumpfen.
Jeder, der iiber ein grofleres Kindermaterial verfiigt, weil3, daf3 bei ihnen gelegent-
lich Kavernen in anderer Weise, und zwar viel schneller und vollstandiger bis
zum vollkommenen Verschwinden ausheilen, und der Grund fiir diese Moglich-
keit liegt eben in der andersartigen Reaktion der Herdumgebung. Es ist also
offenbar dhnlich wie bei der Verkalkung des isolierten Primidrkomplexes, die
eben auch mit der Allergie dieses Stadiums offenbar schon unmittelbar mit-
gegeben ist.

Die schweren sekundéaren Lungentuberkulosen unterscheiden
sich von den echten tertidren Formen durch ihre Zugehorigkeit
zu einer generalisierten Tuberkulose des Gesamtorganismus.

Diese Zugehorigkeit verrat sich sowohl in der Anordnung der Krankheits-
herde, also vor allem dem Miterkranken der Driisen und der Lunge selbst, dann
aber auch durch das Vorhandensein tuberkuléser Herde auch im Gebiet des
groBen Kreislaufes. Wo groBlere sichtbare Weichteil- und Knochenherde vor-
handen sind oder hamatogene Erkrankungen innerer Organe, z. B. des Genital-
traktus, sich nachweisen lassen, ist die Erkennung ungeheuer einfach. Besonders
wichtig fiir die Unterscheidung ist die genaue Untersuchung des gesamten
Lymphdriisensystemes. Wo sich eine aktive Miterkrankung sekundéiren Typs
— d. h. also mit den anfallsweisen entziindlichen Attacken und unter Ausbildung
groBerer Driisentumoren —, z. B. an den Hals- oder Achseldriisen nachweisen
1aBt, ist der sekundire Charakter der Erkrankung sichergestellt. Wo das nicht
gelingt, ist die Unterscheidung schon sehr viel schwieriger. Man ist dann auf die
Symptome von seiten der Lungenerkrankungen allein angewiesen und wird auch
hier vor allem nach der Mitbeteiligung der Driisen fahnden. Die typischen ent-
ziindlichen Reaktionen sind auch in der Lunge fiir die Diagnose dann der wich-
tigste Zug des Krankheitsbildes.

Isolierte Phthise.

Uber das Krankheitsbild der isolierten Phthise brauche ich in Ihrem Kreise
nicht viel Worte zu machen. Es ist ganz allgemein wesentlich bekannter als
das der sekundidren Formen. Fiir das klinische Bild steht das Fehlen hamato-
gener Herde im Gebiet des groBien Kreislaufes, das vollkommene Zuriicktreten
aktiver Driisenherde und eine ganz eigenartige Isolierung des Herdes auch noch
innerhalb der Lunge im Vordergrund. Eine echte Phthise, die hervor-
stechende rein bronchitische Ziige zeigt, ist immer eine Kompli-
kation oder eine Fehldiagnose. So hiufig die exsudativ-bronchitischen
Reaktionen in der sekundiren Zeit sind, um so mehr treten sie zuriick, je weiter
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die Entwicklung der Krankheit fortschreitet. Im klinischen Bild dominiert
nun der tuberkulose Herd selbst. Die Reizantwort hat sich noch einmal geandert,
und zwar durchaus in der Richtung auf eine gewisse Gewohnung oder Immunitét.
Die Beobachtung weist also auch hier in der gleichen Richtung
wie bei der Beachtung der Anordnung der Krankheitsherde. Wenn
die humoralen Metastasen schlie3lich ganz ausbleiben, haben wir auch eine andere
Herderkrankungsform in der Lunge. Kleine oder grélere broncho-pneumonische
oder acinose Herde konnen direkt neben rein vesiculir atmendem, normal ge-
bautem und funktionierendem Lungengewebe liegen ohne jede entziindliche
“Irritation. Wohl kommen noch | exsudative”™ Formen auch in diesem Stadium
vor: sie sind aber dann durch rasches Wachstum der Herde oder durch schwere
alterierende Giftwirkung an neuen Organstellen verursacht. Sie sind nicht
mehr vorwiegend aktiv, sondern passiv, nicht mehr vorwiegend Entziin-
dung, sondern vorwicgend Nekrobiose. um im alten VircHowschen Bild zu
bleiben.

Es ist selbstverstindlich, dal die Entziindung nur zuriicktritt, nicht voll-
kommen fehlt und daf} sic mehr den proliferierenden Charakter der chronischen
Entziindung annimmt als den exsudativen der akuten. Mit dem Fehlen der
stiirmischen Randreaktionen wird das ganze Geschehen im Krankheitsherde
trager und torpider, soweit nicht besonders kraftige Aktionen von seiten des
Krankheitserregers auftreten. Die typische ,,Heilung® ist eine ungemein chro-
nische und reichliche Narbenbildung, die sich tiber viele Jahre wegziehen kann,
ohne zu einer eigentlichen Vernarbung zu fithren, weil die nekrotischen Herdteile
nicht beseitigt werden konnen. Man sicht jetzt nie mehr die weitgehende kli-
nische Restitutio ad integrum, die bei den akuten reaktiven Entziindungen der
sekundiren Zeit und auch noch in den Herdheilungen dieser Entwicklungsphase
so auffallig ist. Dic Heilung erfordert ungeheuer viel Zeit, ungeheuer viel Geduld
und Konsequenz und cine Sorgfalt, deren nur ein vergleichsweiser geringer
Prozentsatz von Patienten und Arzten sich fihig zeigt. Wer rasche Erfolge
sehen will, und wer in derartiger geduldiger Kleinarbeit seine Befriedigung
nicht finden kann, der darf nicht Sanatoriumsarzt werden.

Ich habe schon davon gesprochen, dafl bei diesen tertiiren Tuberkulosen
neben dem Zuriicktreten der Uberempfindlichkeitsreaktion als aktiver Reiz-
antwort von seiten des Organismus sich doch héufig sehr schwere schiadigende
Viruswirkungen bemerkbar machen. Ieh moéchte zum Schlufl noch darauf auf-
merksam machen, dall auch diese Krscheinungen, so sonderbar das klingen mag,
einen cigenartigen Zusammenhang mit der Immunitit dieser Stadien besitzen.
Sic wissen, dal} aulier der cchten Anaphylaxie, deren typischstes Beispiel die
Sensibilisierung durch Vorbehandlung mittels parenteraler Kinverleibung irgend-
einer Eiweillart darstellt, noch ein zweites Phinomen vorkommt, das mit ihr auf
den ersten Blick verwechselt werden kann. Es ist das die paradoxe Reaktion
BenRINGs. Dabei handelt es sich um cin bisher unerklirtes Wiedergiftigwerden
eines bestimmten Toxins fiir cin gegen dasselbe hoch immunisiertes Tier. Die
Erscheinung ist von BeHRING an gegen Diphtheric und Tetanus immunisierten
Tieren beobachtet worden. Es kommt gelegentlich vor, dal ein sagen wir z. B.
gegen Tetanus hochimmunisiertes Tier, von dessen Serum wenig Kubikzenti-
meter ein anderes Tier gegen die Wirkung der mehrfach tédlichen Dosis dieses
Giftes mit Sicherheit zu schiitzen vermag, trotzdem selbst so empfindlich gegen
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dieses Gift ist, daB es schon bei winzigem Bruchteil der tédlichen Dosis, und
zwar nicht unter anaphylaktischem Shock, sondern unter Er-
scheinungen der Tetanuswirkung zugrunde geht. Hier handelt es sich
offenbar um etwas grundséatzlich von der typischen Reizantwort der Anaphylaxie
Verschiedenes. Die spezifische Giftempfindlichkeit ist hier auffallend ge
steigert.

Sehen wir uns nun das Krankheitsbild der echten isolierten Phthise naher
an, so finden wir neben den geschilderten Ziigen einer deutlichen Immunitéat
auch ganz ungemein ausgesprochen Ziige einer solchen hohen spezifischen Gift-
empfindlichkeit. Hierher gehéren die sog. tuberkulo-toxischen Wirkungen auf
das Herz, auf die Haut, auf das Nervensystem und auf die Gesamterndhrung,
also die Tachykardie und Labilitit des Pulses, die eigentiimliche trockene ab-
schilfernde Haut, die Nachtschweille und die allgemeine Kachexie des Phthisikers.
Es ist mir immer schon von groter Wichtigkeit gewesen, da3 damit auch eine
Anderung der Reaktionsweise auf das Tuberkulin Hand in Hand geht. Auch bei
den Tuberkulininjektionen tritt bei den sekundidren Formen die stereotyp ent-
ziindliche, also sagen wir einmal die anaphylaktische Reaktion, besonders stark
hervor, wahrend die Allgemeinreaktion stark zuriicktritt. Wir kénnen hier ganz
enorme Stichreaktionen und auch noch starke Herdreaktionen sehen ohne
Temperatursteigerung und bei nur ganz geringem allgemeinem Krankheitsgefiihl.
Umgekehrt bei der Phthise, und zwar hier wieder gerade bei den Formen, die
die spezifischen Giftwirkungen schon spontan deutlich zeigen. Hier kénnen
winzige Tuberkulindosen, Millionstel eines Milligramms, schwerstes allgemeines
Unbehagen, Temperatursteigerung, Vermehrung der Nachtschweifle hervor-
rufen, ohne daf3 auch nur die geringste Stichreaktion dabei wahrzunehmen ist.
Es ist selbstverstindlich, daB3 dieser Unterschied am deutlichsten in der Nahe
der Reizschwelle hervortritt, also an der jeweiligen Reaktionsgrenze der Fille.
Bei héheren Dosen mischen sich auch die anderen Reaktionsformen der vor-
herrschenden bei und erschweren damit die Beurteilung.

Die spezifische Giftiiberempfindlichkeit des immunen Tieres gewinnt damit
ein sehr groBes praktisches Interesse, denn was ich hier vorgetragen habe, sind
keine Phantasien, sondern Beobachtungen. Es wird deshalb wahrscheinlich,
daB wir aus dem Studium der spezifischen Giftiiberempfindlichkeit Handhaben
fiir die Behandlung der isolierten Phthise gewinnen werden, wenn wir einmal
wissen werden, wodurch sie hervorgerufen und womit sie wieder beseitigt werden
kann. Dann werden wir dieser ungemein komplizierten Erkrankung mit ganz
anderen Verstindnis- und Behandlungsmoglichkeiten gegeniiberstehen. Das
eine ergibt sich ja schon ohne weiteres, dal bei derartigen Differenzen in der
Tuberkulinwirkung von einer wissenschaftlichen Tuberkulinbehandlung erst
gesprochen werden kann, wenn wir die Erkrankung selbst genauer kennen. Es
geht schon heute nicht mehr an, Tuberkulintherapie zu treiben, ohne die bio-
logisch sich so deutlich unterscheidenden Entwicklungsformen der Tuberkulose
zu beriicksichtigen. Gerade die Gefahr der ,,Giftiiberlastung*, besonders der
tertiiren Formen, ist ja von allem Anfang an von den Praktikern erkannt
worden. Der Umschlag aus einer die Heilung herbeifilhrenden Immunitét in
die spezifische Giftiiberempfindlichkeit des Immunen kann zweifellos bei der
Tuberkulose auch durch Tuberkulinbehandlung erzeugt werden. Das Tuber-
kulin lost jeweils auch in seiner kiinstlichen Anwendung nur die spontanen
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Reaktionen der Entwicklungsstufen aus, in der die Erkrankung gerade steht.
Tuberkulintherapic und Tuberkulintherapie konnen also zwei durchaus ver-
schiedene Dinge sein. I8 handelt sich bei ihr nicht um die Einverleibung eines
Schutzstoffes, sondern um kiinstliche Krankheit. Wer sich dariiber klar ge-
worden ist, welche ungeheuren Verschiedenheiten innerhalb der menschlichen
Tuberkulose sich finden, der wird sich nicht mehr dariiber wundern, daf3 das
kiinstliche Eingreifen mit dem gleichen Virus, das in seiner spontanen Ent-
wicklung so unbercchenbar ist, nicht auf ein einfaches Schema gebracht werden
kann. Es darf aber nicht vergessen werden, dal} gerade die Entdeckung des
Tuberkulins uns fiir die Krforschung der menschlichen Tuberkulose ganz un-
schatzbare Dienste geleistet hat.  Die richtige therapeutische Ausnutzung ist
nur mehr eine Frage der Zeit.



Bemerkungen zur klinischen Diagnose der
Entwicklungsformen der menschlichen Tuberkulose®.

Es ist in dieser Wochenschrift schon mehrfach iiber die Moglichkeit berichtet
worden, innerhalb des Formenkreises der menschlichen Tuberkulose verschiedene
Entwicklungsstadien zu unterscheiden 2. In den bisherigen Arbeiten ist, wie
das fiir die eingehende Begrindung einer neuen Auffassung notwendig, das
pathologisch-anatomische Verhalten in erster Linie beriicksichtigt worden.
Es ist daraus vielfach gefolgert worden, daBl meine Auffassung im wesentlichen
am Seziertisch entstanden sei, und daB firr die Praxis das aufgefundene System
deshalb noch lange nicht verwertbar zu sein brauche. Es liegt mir deshalb
daran, festzustellen, daB der Gang der Entdeckungen gerade der umgekehrte
gewesen ist. In der klinischen Beobachtung war ich an groBem Beobachtungs-
material auf regelmafBig wiederkehrende klinische Differenzen im Krankheits-
bild der Tuberkulose gestoBen, die sich unschwer voneinander hatten unter-
scheiden lassen und die ihrerseits erst die Veranlassung geworden sind, die
gleichsinnigen Differenzen im pathologisch-anatomischen Substrat niher zu
untersuchen, um auf diese Weise noch tiefer in das Wesen der Unterschiede
einzudringen.

Diese klinischen Differenzen haben sich mir in einem Zeitraum von nunmehr
10 Jahren als fiir die Diagnose mit voller Zuverlassigkeit verwendbar bewéhrt.
Ich habe trotzdem bisher mit der Besprechung der klinischen Bilder gezégert,
weil sie ungleich schwieriger treffend zu beschreiben sind als das zugehorige
pathologisch-anatomische Strukturbild, das neben der Beschreibung noch durch
schematische Abbildung und Photographie unzweideutig gekennzeichnet werden
kann.

In der Zwischenzeit sind schon mehrfach von anderer Seite einzelne Teil-
gruppen aus dem grofen Gebiete aufgegriffen und klinisch nidher beschrieben
worden. Die wichtigsten Differenzpunkte scheinen mir dabei noch nicht ge-
niigend herausgehoben worden zu sein. Auch in der Diskussion dieser Fragen
mit zahlreichen Kollegen stellt sich dem Verstidndnis immer die Schwierigkeit
in den Weg, daB fiir die Konzeption des allgemeinen Krankheitsbildes der Tuber-
kulose ihre Spitstadien allzusehr als grundlegendes Vorbild beniitzt werden.
Das gilt namentlich fiir die leichten Formen der generalisierten Tuberkulose,
die so ungemein haufig sind, und deren richtige Beurteilung gerade fiir den prak-
tischen Arzt von der allergro8ten Bedeutung ist. Ich mdochte deshalb versuchen,

1 Aus der Miinch. med. Wschr. 1922, Nr 3, 69—72.

2 Miinch. med. Wschr. 1913: Die Tuberkulose der verschiedenen Lebensalter; 1914:
Zur Diagnose der kindlichen Tuberkulose und 1917: Primére, sekundire und tertidre Tuber-
kulose des Menschen.
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im folgenden die wichtigsten Gesichtspunkte fiir die klinische Diagnose der aller-
gischen Entwicklungsformen der Tuberkulose kurz zusammenzufassen. Es ist
selbstverstindlich, daB dabei den pathologisch-anatomischen Schilderungen
gegeniiber nichts wesentlich Neues zutage treten, sondern daB es sich lediglich
um die Erkennung der beschriebenen anatomischen Vorgidnge am Lebenden
handeln kann.

Es hat sich gezeigt, daB fir die Grundziige der klinischen Bilder die Kom-
bination von vier verschiedenen Ausbreitungsweisen der tuberkulésen Herd-
erkrankungen im Korper unter sich und mit drei deutlich unterscheidbaren
Reaktionsweisen des befallenen Organismus den Ausschlag geben. Als diese
vier verschiedenen Ausbreitungsweisen waren bezeichnet worden: 1. das Kontakt-
wachstum des Herdes, also das unmittelbare Fortschreiten der Erkrankung
von Zelle zu Zelle innerhalb der Randzonen der Herderkrankung und 2. drei
verschiedene Formen der Metastasierung, und zwar die Verschleppung auf dem
Lymphwege, diejenige innerhalb der Blutgefafle und schlieBlich noch diejenige
im Lumen aller sonstigen im Korper vorgebildeten Hohlrdume und Réhren-
systeme. Neben das Kontaktwachstum treten also die lymphogene, die himato-
gene und die von mir als intrakanalikulir bezeichnete Metastasierung. An
Reaktionsweisen konnte cine primiére, mit der die Erkrankung beginnt, von einer
spiateren sekundiren mit ausgesprochen anaphylaktischen Ziigen und eine
dritte mit deutlichem Hervortreten ciner eigenartigen Teilimmunitat unter-
schieden werden. Da gerade diesc letztere Unterscheidung der Reaktionsweisen
und ihrer Strukturbilder — der histologischen Allergien — frither wenig be-
achtet und von mir erstmals niher beschrieben worden sind, so sollen sie auch
hier jeweils bei der Schilderung der zugehérigen klinischen Bilder noch einmal
charakterisiert werden.

Fir die Ausbreitungsweisen gestaltet sich die Erkennung am Lebenden sebr
einfach. Die Verschleppung auf dem Lymphwege fithrt auBler einer namentlich
in der Lunge gelegentlich auf dem Rontgenbild erkennbaren Veranderung der
Lymphgefi3e selbst vor allem zu Driissenerkrankungen. Es ist von BAUMGARTEN
mit Recht darauf hingewiesen worden, daBl Lymphdriisen auch hamatogen
erkranken konnen. Das mul} theoretisch zugegeben werden, kann aber schon
pathologisch-anatomisch hochstens im Experiment einmal sicher nachweisbar
sein. Am Lebenden werden wir gut tun, eine Lymphdriisenerkrankung prak-
tisch als Zeichen einer lvmphogenen Mctastasierung zu betrachten. Ganz sicher
ist das iiberall da, wo, wie so ungeheuer haufig in dem Frithstadium der Tuber-
kulose, sich in deutlicher Abhéngigkeit von cinem Organherd eine Erkrankung
gerade der ihm regioniren Driisen eingestellt hat. Die hiimatogene Metastasierung
verrit sich ebenfalls unmittelbar durch den Sitz des Herdes. Ein Tuberkel in
der Retina, in der Nebenniere, im Nierenparenchym oder sonst irgendwo an
den zahlreichen Korperstellen, an die der Tuberkelbacillus nur auf dem Blut-
wege hingelangen kann, wie im Knochen, in den Gelenken usw., ist iiberall
da, wo Kontaktwachstum und intrakanalikuldre Verschleppung nicht in Frage
kommen konnen, eben hidmatogen. Das gilt z. B. auch fiir die Mehrzahl aller
Bindegewebs-, Knochen- und Gelenktuberkulosen. Die intrakanalikulire Ver-
schleppung endlich ist durch die gleichen Beziehungen des Herdes zu Driisen-
giangen, inklusive ihrer weiteren Ausfiihrungswege, also dem Genitaltrakt,
dem Darmrohr, dem Bronchialbaum und &hnlichen Hohlraumen gegeben.
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Die klinischen Eigentiimlichkeiten der vollausgesprochenen Hauptformen
sind in zahlreichen typischen Bildern dem praktischen Arzt seit langem geldufig.
Ihre groBen klinischen Unterschiede haben von jeher zu einer Abtrennung der
wichtigsten unter ihnen gefiihrt. Das hiufige Vorkommen von Zwischenformen
hat aber die praktische Unterscheidung solange fiir die wissenschaftliche Bearbei-
tung der ganzen Frage unbrauchbar gemacht, als es nicht gelungen war, in.das
eigentliche Wesen des Unterschiedes einzudringen.

DaBl eine tuberkulose Erkrankung, die ausschlieBlich die Lunge befallt,
und hier in jahrzehntelangem Bestehen zu schwersten Zerstérungen und schlie$3-
lich zum Tode fiihrt, ohne doch jemals auf andere Gebiete des Korpers iiber-
zugreifen, etwas anderes ist als die zahlreichen Tuberkulosen, bei denen in allen
moglichen Organen und Geweben tuberkulése Herde aufschieBen, das ist schon
sehr lange Allgemeingut der irztlichen Uberzeugung. Erst die Entdeckung des
Tuberkelbacillus als einheitliche ,,Krankheitsursache‘* hat ja die Vereinigung
dieser Formen unter einem einheitlichen Krankheitsbegriff zur Folge gehabt.
Ein Einblick in das Wesen dieser Differenzen ist aber dadurch in hohem Grade
erschwert worden, daB3 es neben diesen ,,isolierten Phthisen‘‘ zahlreiche Fille
von Lungentuberkulose gibt, bei denen auch andere Organe mitergriffen sind.
Das schien die Méglichkeit einer Abtrennung einheitlicher Krankheitsbilder
aus dem vielgestaltigen Ganzen auszuschlieBen, wahrend doch wieder im #rzt-
lichen BewuBtsein Lungenschwindsucht und allgemeine Tuberkulose dauernd
als Gegensitze empfunden wurden.

Der wichtigste Schritt zur Lésung der Hauptschwierigkeit scheint mir in
dem Augenblick getan, in dem wir bei der Beurteilung einer tuberkulésen mensch-
lichen Erkrankung den Blick nicht mehr auf das befallene Organ oder Organ-
system, sondern auf das Gesamtbild der Erkrankung des Gesamt-
organismus richten. Wir werden also nicht mehr von Driisentuberkulosen,
Knochen- und Gelenktuberkulosen, oder von Weichteil-, Haut- und Lungen-
tuberkulose sprechen, sondern wir werden zunichst vollkommen davon absehen
miissen, welches Organ von der Krankheit ergriffen ist. Es wird sich zunéchst
ausschlieBlich darum handeln, festzustellen, welche Ausbreitungsweisen der
Tuberkulose im Kérper sich aus den Krankheitserscheinungen zu erkennen
geben und auf welche Weise der befallene Kérper gegen die Krankheit reagiert

Es bedarf also, wie schon erwihnt, fiir die klinische Erkennung der Ent-
wicklungsformen keiner neuen Gesichtspunkte. Es geniigen die pathologisch-
anatomisch gewonnenen Teilvorginge, und die Art ihrer Zusammenstellung
zu einem Gesamtbild der Erkrankung. Es ergeben sich damit mehrere wohl-
definierte und leichtkenntliche Krankheitsbilder. Wir gewinnen aber auch
Richtlinien, nach denen sich uns eine Beurteilung der wesentlichen Eigenschaften
auch der ganz atypischen Tuberkulosen ermdglicht. Besonders wichtig ist,
daB sich die sog. konstitutionellen Eigentiimlichkeiten nun mit viel gréBerer
Deutlichkeit von einem breiten gleichmiBigen Grunde abheben kénnen und sich
uns die Aussicht eréffnet, auch noch innerhalb der ritselvollen Sammelbegriffe
Konstitution und Disposition erkennbare Einzelvorginge aufzufinden.

Beginnen wir mit der isolierten priméaren Tuberkulose, so treffen wir auf eine
Reihe von Eigentiimlichkeiten, die sie in gewissem Sinne neben den luetischen
Primiraffekt stellen. Wie bei diesem neben der Initialsklerose die indolenten
Bubonen zur Diagnose notwendig sind, so ist beim tuberkulésen Priméirkomplex
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die Zusammensetzung aus Primarherd und regionaren Driisenverande-
rungen das Maflgebende. Der Primirherd pflegt sehr klein zu sein. Er kann
vor allem in der Lunge, zweifellos aber auch in den iibrigen erstinfizierten Or-
ganen mehrfach vorhanden sein. Die Infektion kann ferner auch in mehreren
Organen zugleich Ful} fassen. Der Primirherd selbst entzicht sich infolge des
Fehlens einer intensiven perifokalen Entzindung im allgemeinen zunichst
dem Nachweis, wenn es sich nicht um Haut- oder Schleimhautinfektionen von
nicht zu geringfigigem Grade und an fur die Erkennung giinstig gelegenem Orte
handelt.

Wichtig fir die Erkennung des Primarkomplexes ist dagegen die Tatsache,
daBl die Drisenverinderungen an Masse den Priméraffekt stets betriachtlich
ibertreffen. Dadurch wird die Drisenerkrankung der leichter erkenn-
bare Teil des Primirkomplexes. Das trifft besonders dann zu, wenn die
Driisen der Betastung und Betrachtung mehr oder weniger direkt zugénglich
sind.

Das sind also in allererster Linie die verschiedenen Driisengruppen des
Halses, in zweiter Linie diejenigen der Extremititen, inklusive der Axillar- und
Inguinaldriisen; seit der Entdeckung der Rontgenstrahlen auch die Lungen-
wurzeldriisen, wihrend bei den peritonealen Lymphdriisen meist erst betriacht-
liche Schwellungen oder Verkalkungen nachweisbar werden.

Die typische Form der Heilung eines zunichst makroskopisch isoliert blei-
benden Primirkomplexes mit seiner Verkalkung macht ihn fir die Erkennung
auf dem Rontgenschirm noch ganz besonders gecignet. Kalkherde in Hilus-
driissen und im Lungengewebe sind seit der Vervollkommnung der Durchleuch-
tungstechnik heute cin alltaglicher Befund geworden. Sie sind mit verschwin-
denden Ausnahmen als Reste tuberkuloser Primidrkomplexe anzusehen.

Wo der Primirkomplex isoliert bleibt, handelt es sich stets um ,,leichte‘
Erkrankungen. Seine Erkennung, die gewohnlich erst in oder nach der Abheilung
erfolgt, bringt uns deshalb meist wenig oder keine Anhaltspunkte fiir die Ein-
leitung irgendeiner Behandlung. Von viel groBerer praktischer Bedeutung ist
die Erkennung der Frithformen der generalisierenden Tuberkulose. Hier handelt
es sich nicht mehr um eine lokale Veranderung, sondern um eine sehr aus-
gesprochene Allgemeinerkrankung. Das wichtigste Kennzeichen sind die Spuren
hiamatogener Disseminationen. Sie gehen ausnahmslos Hand in Hand mit
toxischen Wirkungen, sei es, dal} dic Bacillen selbst erst im Organismus ver-
arbeitet werden, oder, was ja stets unvermeidlich ist, daB aufler den Bacillen
auch toxische Substanzen aus den bestechenden Herden in die Zirkulation geraten.
In den leichtesten Formen setzt sich das Bild einer beginnenden chronisch gene-
ralisierenden Tuberkulose zusammen aus einem nachweisbaren Primirkomplex,
der diesmal sich mit ciner entziindlichen perifokalen Zone umgibt und einer
Allgemeinerkrankung, die neben ganz allgemeinen Erscheinungen, wie Gewichts-
abnahme, Stérungen des Wohlbefindens, des Gewebsturgors und der Koérper-
temperatur noch mehr oder weniger direkte Spuren der hiimatogenen Aussaat
erkennen liBt. Als solche sind neben dem Neuauftreten dauernderer himato-
gener Herderkrankungen vor allem die Tuberkulide und die Phlyktinen zu
nennen.

Eine ganz leichte Erkrankung der Art wird etwa unter dem folgenden Bild
verlaufen:
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Ein gesund erscheinendes Kind zeigt eine positive Tuberkulinhautreaktion.
Bei sorgfiltiger tiglicher Beobachtung 148t sich nun in wechselnder Reihenfolge
das schubweise Auftreten von vielleicht nur ganz vereinzelten Tuberkuliden
sowie von Driisenschwellungen feststellen. Die letzteren sind auBerhalb dieser
Schubzeiten gewohnlich stabil, offensichtlich reizlos. Bei sorgfiltiger Beobach-
tung des Kindes zeigt sich aber, dafl diese Driisen gelegentlich anschwellen,
schmerzhaft werden und dann nicht mehr so scharf fiir den tastenden Finger
von der Umgebung abgegrenzt sind. Die Temperaturmessung verrit, daf
diese Attacken in der Regel mit Fieber einsetzen und mehr oder weniger lang
von ihm auch begleitet sind. Durchsucht man nun die Haut, so finden sich auch
gerade in diesen Zeiten nicht selten Tuberkulide 1. Nach einigen Tagen, in den
leichten Fillen spatestens nach einigen Wochen, ist alles abgeklungen. Die
Schmerzhaftigkeit der Driise ist verschwunden. Die Driise selbst bleibt im
ungiinstigen Falle iiber den fritheren Stand hinaus vergréBert, im giinstigen
bildet sie sich zuriick auf ihr fritheres Volumen oder auch unter dasselbe. Aus
der unscharfen Begrenzung der Driise, die zusammen mit der Schmerzhaftigkeit
als Folge einer Randreaktion eines tuberkulésen Herdes nach dem Typus der
2. Allergieform, d. h. also als akute perifokale Entziindung aufzufassen ist,
entwickelt sich nun eine mehr oder weniger deutliche bindegewebige Fixierung
der nun schmerzlosen Driise an ihre Umgebung.

So verliert die Driise allmahlich ihre frithere rundliche Kontur,
sie verhiartet und wird mit der Umgebung verlétet, drei fir die
Diagnose einer abheilenden tuberkulésen Driisenverinderung ganz
besonders charakteristische Symptome. Im Gegensatz dazu sind die
drei vorgenannten Erscheinungen: die entziindliche Reaktion in der Driise
und ihrer unmittelbaren Umgebung, das Fieber und das Auftreten von Tuber-
kuliden oder Phlyktidnen als Zeichen eines akuten Zwischenspiels einer aktiven,
wenn auch chronischen, generalisierenden Tuberkulose anzusehen. Wo Tuber-
kulide vorhanden sind, steht es fest, daB3 es sich dabei um den klinischen Ausdruck
einer Reaktion auf einen Einbruch von Virus in ungeléstem oder doch nur kol-
loidalem Zustand in die Blutbahn handelt.

Je schwerer die Erkrankung ist, um so deutlicher werden die Erscheinungen,
die krankhaften Verdnderungen immer sinnfalliger, die Herd- und Herdrand-
reaktionen immer stiirmischer, wiahrend die gesetzten Einzelherde immer weiter
wachsen. Dabei ist daran festzuhalten, dal3 die anaphylaktische Randreaktion
ein Ausdruck eines energischen Kampfes ist, also auch starke Abwehrkrafte
erschlieBen 1aBt. Gelingt es dem Korper, die himatogenen Disseminationen
so weit zu beherrschen, daf3 eine allgemeine Miliartuberkulose nicht aufkommen
kann, so entsteht das jedem Praktiker bekannte Bild der multiplen Driisen-,
Knochen- und Weichteiltuberkulose, mit ihren ausgedehnten Einschmelzungen
und Vereiterungen. Die hochgradige spezifische Uberempfindlichkeit kann nun
das Krankheitsbild beherrschen. Wir haben dann die ,,skrofulése’ Form der
generalisierenden Tuberkulose vor uns.

Es ist erstaunlich, welche ungeheueren entziindlichen Verinderungen in
diesem Stadium noch einer vollkommenen Heilung zugingig sind. Das ist der

1 Dieses Bild des akuten Anfalls ist meines Wissens erstmals beschrieben worden von
IBrRAHIM in: Prognose der tuberkulésen Infektion im frithen Sauglingsalter. Beitr. Klin.
Tbk. 21, H. 2.
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Formenkreis, in dem die Sonnenbehandlung, vor allem im Hochgebirge, ihre
verbliiffendsten Erfolge zeitigt. Jeder kennt aus den Veréffentlichungen von
Rollier, Backer u. a. die Bilder von Kindern in jaimmerlichstem Erndhrungs-
zustand und mit verkriippelten Gliedmassen, aus denen unter der Einwirkung
der Sonnenbehandlung blithende gesunde Geschopfe wurden, die aller ihrer
Glieder méchtig sind und nur mehr in zahlreichen, wenig stéorenden Narben die
Spuren des furchtbaren Kampfes tragen, den sie siegreich bestanden haben.
Jeder kennt aber auch die traurigen Endstadien, in denen nach oft jahrelangem,
erstaunlich hartnickigem Kampf der Organismus schlieSlich doch noch sehr
héaufig unter dem Bild der Miliartuberkulose — aber auch dem der Erschopfung
und des Amyloids — erliegt.

Zwischen diesen beiden Extremen liegt das weite Feld derjenigen Erkran-
kungen, in denen weder der Parasit noch der Organismus zu einem endgiiltigen
Siege gelangen.

Fir die Erkennung des chronisch-aktiven Primarkomplexes in der Lunge
spielt die streng lokalisierte Bronchitis in dem AbfluBigebiet zwischen Herd und
Lungenwurzel eine Hauptrolle. Bei jahrelangem Bestehen derselben — wie
es die meisten abheilenden chronischen Fille charakterisiert — wird der befallene
Bronchus von Bindegewebsmassen schlieBlich geradezu erwiirgt. Die Schleim-
haut atrophiert bis auf geringfiigige Reste. Es entsteht so ein vergleichsweise
sehr wenig elastischer Strang mit groer Neigung zur zentripetalen Retraktion.
Da ahnliche Vorginge auch um die Blutgefafle herum stattfinden, hier aller-
dings meist ohne die Durchgingigkeit des Blutgefilles zu alterieren, so entsteht
ein Strangsystem in dem von Toxin durchflossenen LymphgefaBgebiet, das
den befallenen Lungenteil dauernd verdndert. Diese Stringe sind also Binde-
gewebswucherungen, ausgehend von den Lymphscheiden um Gefafle und Bron-
chien und sind zum weitaus gréfiten Teil als Wirkung der Virusdurchstromung
bei bestehender histologischer Giftiiberempfindlichkeit aufzufassen. Nur ein
ganz geringer Teil der Verinderungen besteht aus echten Tuberkeln, verdankt
also seine Ausbildung der Ansiedlung einer bacilliren Einzelkolonie.

Diese Strange sind zunichst auf dem Rontgenbild gefunden worden, auf dem
sie ja auch ganz besonders in die Augen fallen. Die Verinderung in der Lunge
macht aber auch auscultatorisch und perkutorisch hiufig sehr merkbare Er-
scheinungen: leichte Déampfungen, oft mit tympanitischem Beiklang infolge
der Entspannung. Nachschleppen bei der Atmung, chronische, mehr oder
weniger streng lokalisierte Bronchitis und nicht selten auch rauhes
und leises Atmen des von den chronisch veranderten Bronchien versorgten
Lungengewebes. Wer die schweren Verdnderungen derartiger Bronchien ge-
schen hat, begreift, dall die von ihnen versorgten Lungengebiete teilweise oder
ganz atelektatisch werden miissen. Die vollen Atelektasen beschrianken sich
dabei gewohnlich aut kleinere Einzelgebiete, wihrend die Entspannung und
relative Luftlecre je nach der Ausdebhnung des Primarkomplexes auch recht
betrichtliche Partien eines Lungenlappens befallen kann.

Tritt nun im Krankheitsablauf, wie bei der fortschreitenden Tuberkulose
in der Regel, eine schubweise Verschlimmerung auf, an der sich derartige ver-
anderte Lungenpartien beteiligen, so miissen notwendig alle diese Erschei-
nungen schr wesentlich verstiirkt werden. Bei starker seroser, entziindlicher
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Durchtrankung des ganzen Gebietes und vermehrter Sekretion in den befallenen
Bronchien miissen die Erscheinungen die Diagnose einer akuten Bronchopneu-
monie sehr nahelegen, um so mehr, als das Allgemeinbefinden mit seiner schweren
Storung und dem oft sehr hohen Fieber in der gleichen Richtung zu deuten
scheint. Da das Ganze bei einem offensichtlich schwer tuberkulésen Kranken
auftritt, so macht der Arzt sich und die Angehérigen auf das dullerste gefalB3t
und ist dann von dem nahezu vélligen Verschwinden der alarmierenden Er-
scheinungen bei Abklingen der Reaktion iiberrascht und desavouiert.

Ganz dhnlich liegen die Erscheinungen bei den, sei es nun hiamatogen, lym-
phogen oder intrakanalikuldr entstandenen sekundéren Manifestationen. Auch
hier stehen die Erscheinungen einer geweblichen Allergie exsudativen Charakters
durchaus im Vordergrund, nur ist alles noch gréber, noch sinnfilliger, die ana-
tomischen Zerstérungen viel weitgehender, die Krankheitserscheinungen noch
schwerer und bedrohlicher. Infiltrationen und Einschmelzungen irreparabler
Art fangen an, im Krankheitsbild eine beherrschende Rolle zu spielen.

Neue Formen treten erst auf, wenn sich die Reaktionsweise des Organismus
noch einmal verandert.

Je weiter der allergische Entwicklungsgang der Erkrankung fortschreitet,
desto mehr tritt die histologische Uberempfindlichkeit (Allergie II) und mit ihr
bei der Tuberkulinanwendung die Stichreaktion gegen die Bacillenstoffe
und das ,,Tuberkulin“ in den Hintergrund. Das macht sich auch in den kli-
nischen Krankheitszeichen bemerkbar. Uberall wird die Natur des Kampfes
zwischen Organismus und Parasit veriandert. Der Bewegungskampf und mit
ihm die Metastasen treten auffallend zuriick. Auch die gewaltigen Sturm-
angriffe der ersten Kampfzeit flauen immer mehr und mehr ab. An die Stelle
der michtigen aktiv entziindlichen Randzone mit ihrer starken 6dematésen
Durchtrinkung und den ungeheuren Lymphocytenansammlungen, zugleich aber
auch dem massenhaften Untergang weiBler Blutzellen in weitausgedehnten,
von feinem XKernschutt erfiillten Leichenfeldern, tritt ein immer mehr ver-
sumpfender Grabenkrieg, ein Abriegeln der im Angriff nicht mehr bewiltigbaren
feindlichen Positionen. Damit tritt der eigentliche tuberkulose Herd in den
Krankheitserscheinungen immer mehr in den Vordergrund.

Besonders deutlich ist das in der Lunge, in der sich das Spitstadium der
Tuberkulose so besonders gern festsetzt, daB die isolierte Phthise, die Lungen-
tuberkulose ohne humorale Metastasen, als ihr Prototyp angesehen werden muf.
Es treten nicht nur keine humoralen Metastasen mehr auf, sondern es liegt
in der reinen Form der tuberkulése Herd auch in einer vergleichsweise wenig
veranderten Umgebung. Die chronisch-pneumonischen Herderscheinungen wer-
den dauernd und stehen ganz im Vordergrund des klinischen Bildes. Sie bleiben
lokalisiert und sind nicht mehr von so weitreichenden chronisch-bronchitischen
Erscheinungen der ndheren oder ferneren Umgebung begleitet. Man kann oft
direkt neben einem groBeren tertidr-tuberkulésen Lungenherd klares Vesiculér-
atmen aus vollkommen reizfreiem, alveolir gebauten Gewebe héren und das
gleiche auch auf dem Sektionstisch zu sehen bekommen. Dazu ist es nicht
unbedingt notwendig, daB8 ein solcher Herd bindegewebig abgekapselt ist.

Das krankhafte Geschehen spielt sich nun fiir die klinische Beobachtung
also vorwiegend im Herde selbst ab. So ist das ,,Trockenwerden der Herde‘
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und das Zuriicktreten frischer Entziindungserscheinungen im Herde selbst
auch klinisch das wichtigste Zeichen dafiir, daB der Kampf sich, wenigstens
momentan, zugunsten des Organismus gewendet hat. Umgekehrt ist das Auf-
treten einer entziindlichen Reizung im Herde — auscultatorisch also Zunahme
der Sekretion, das Feuchter- und Zahlreicherwerden der Gerdusche — nicht
mehr als einfache, viclleicht heilsame Randreaktion, sondern meist als Zeichen
eines Fortschreitens der Erkrankung zu bewerten.

Bei allen diesen Veranderungen des tertiiren Befundes ist aber charakte-
ristisch, daf sie im allgemeinen sehr langsam erfolgen und im Vergleich zu den
Anderungen des zweiten Stadiums geringfiigiger sind, daB eine Riickbildung
in so weitgehendem Mafle wie bei den rein reaktiven Veridnderungen der gene-
ralisierenden Tuberkulose niemals vorkommt, eben weil das tuberkulos zerstorte
Gewcebe selbst hier die augenfilligsten klinischen Erscheinungen verursacht.
Die vorwiegende Heilungsform ist nun nicht mehr die Verkalkung wie beim
Primérkomplex oder eine rasche Einschmelzung und damit eventuell Ausstofung
oder Resorption des Herdes, wic bei den typiseh sekundéiren Herden, sondern
die Abkapsclung und bindegewebige Vernarbung. In der Lunge allerdings,
in der die Krankheit ein sehr zartes zerstérungsfahiges Gewebe befillt, bleiben
Einschmelzungen noch lange mdéglich. Sie scheinen hier zum Teil unter dem
EinfluB von Mischinfektionen zustande zu kommen, wie das auch fiir die akut-
pneumonischen Erkrankungen der voll entwickelten tertiaren Form die Regel
ist. Bei dem dauernden Zusammenhang zahlreicher Lungenherde mit der Aullen-
welt ist cine Mischinfektion auf die Dauer ebenso unvermeidbar wie bei der
Darmtuberkulose. Es ist aber stets daran festzuhalten, daB die Verfliissigung
des tuberkulosen Produktes auch in den Spatformen der Tuberkulose nur
zuricktritt und seltener xird, nicht aber vollkommen ausbleibt.

Da die tertidiren Tuberkulosen in cinem vergleichsweise hochgradig immunen
Korper liegen und sich ausbreiten miissen, ist es selbstverstindlich, da3 gerade
sie zu ihrem Zustandekommen lokal oder allgemein giinstiger Nebenbedingungen
bediirfen. Im allgemeinen gilt die Regel, daB je ,,schwerer’ die Infektion, um
so rascher der Verlauf der Gesamterkrankung ist und um so geringfiigiger der
EinfluB von Organdisposition und Konstitution, die beide fiir den Verlauf und
ganz besonders fiir dic Endstadien der ganz chronischen Formen geradezu aus-
schlaggebend sind.

Es verdient beachtet zu werden, daf3 dic echt tertiaren Erkrankungen so
gut wie ausschlieBlich in der Lunge, also in einem der Infektion von auflen
gegeniiber ganz besonders empfinglichen Organ beobachtet werden. Abgesehen
von der Lungentuberkulose, den Hauttuberkulosen, der Darmtuberkulose
entstehen alle iibrigen Organtuberkulosen notwendig hamatogen oder doch
auf dem Zirkulationswege. So hiufig nun die Inhalationstuberkulose der Lunge
ist, so gibt es sclbstverstiindlich doch auch zahlreiche himatogen entstehende
Lungentuberkulosen. Ihr Prototyp ist aber die Miliartuberkulose, wobei
nicht nur die ganz akuten allgemeinen Miliartuberkulosen im Auge
behalten werden ditrfen. Wir finden in der Lunge neben multiplen klein-
knotigen und den subakuten groBknotigen auch ganz chronische, weniger aus-
gebreitete himatogene Tuberkulosen. Eine sehr auffillige Eigenart mancher
nicht unmittelbar das ganze Organ befallender, aber doch schwerer, fortschrei-
tender himatogener Lungentuberkulosen ist das vorwiegende Befallen der
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zentralen Partien. Zahlreiche kleinknotige Herde im hilusnahen Lungengewebe
sind deshalb meist der rontgenologische Ausdruck einer ganz besonders gefihr-
lichen Form des Beginnes in der Lunge.

Die Inhalationstuberkulose ist in ihrer typischsten Form durch den Primir-
komplex vertreten. Viel verwickelter ist der Ablauf im schon friiher infizierten,
mehr oder weniger immunen Individuum. Hier treten die Hiluserscheinungen
mit der ausbleibenden lymphogenen Verbreitung und ebenso die perifokale
Bronchitis sehr stark in den Hintergrund. Die Ausbreitung geschieht von vorn-
herein vorwiegend intrabronchial und richtet sich gerade in diesen Fillen in
der bekannten typischen Weise spitzenwirts. Hier gilt also das allgemein
ausgesprochene Gesetz noch einmal im besonderen innerhalb der Lunge, daB in
den tertidiren Formen die Lokaldisposition zu einem ausschlaggebenden Faktor
wird.

Ganz besonders eindrucksvoll wird der Unterschied, der hier fiir die Lungen-
tuberkulosen kurz skizziert wurde, bei den beiden Hauptformen der Kehlkopf-
tuberkulose, der typischen Kehlkopfphthise als Teilerscheinung einer isolierten
tertidren Lungenerkrankung und der durchaus nicht ganz seltenen primiren
Kehlkopf- und Trachealtuberkulose. Im ersteren Falle steht der eigentliche
Krankheitsherd durchaus im Mittelpunkt des krankhaften Geschehens. Sein
Sitz, seine GroBe, seine Beschaffenheit verursachen unmittelbar als solche
die krankhaften Erscheinungen. Hustenreiz, Heiserkeit, Schluckbeschwerden
sind die wichtigsten Kennzeichen. Auch der Druckschmerz beim Umgreifen
des Kehlkopfes und der ausstrahlende Schmerz in die Ohrtrompeten und das
Mittelohr gehéren zu solchen direkten Herdsymptomen. Eine Erkrankung
in den regioniren Driisen fehlt aber oder ist auf das eben noch
erkennbare Minimum der typischen abortiven Metastasen be-
schriankt. Ganz anders ist es bei den priméren und frithsekundéiren derartigen
Erkrankungen. Hier treten die Erscheinungen der Kehlkopferkrankung als
solche nicht selten geradezu in den Hintergrund, wihrend die oft ungeheuren
Driisenpakete zu beiden Seiten des Halses und eventuell auch die Folgen einer
schweren hiamatogenen Aussaat mit ihrem Bild einer schwersten infektiosen
Gesamterkrankung durchaus im Vordergrund stehen.

Fiir den Praktiker ist es wichtig, da die Reaktionsweise der verschiedenen
Entwicklungsformen der Tuberkulose auch dem Tuberkulin gegeniiber die
gleichen Grundziige wieder erkennen 148t, hier sogar sie ganz besonders deutlich
zeigt. Die frilhsekundiaren Tuberkulosen zeigen bei kriftiger Gegenwirkung
des befallenen Korpers eine sehr hohe Alttuberkulinempfindlichkeit in der
Form der Stichreaktion. Ausgedehnte sehr schmerzhafte Infiltrate mit ery-
sipelatéser Rotung der dariiber liegenden Haut in noch gréBerem Umfang,
auch Blasenbildung in derselben sind hier das Gewéhnliche. Ich habe in einem
solchen Fall auf 0,3 mg Alttuberkulin eine Schwellung und erysipelatése Rétung
des ganzen Armes von den Fingerspitzen bis iiber das Schultergelenk hinaus
beobachtet, die jede Bewegung des Armes unméglich machte und auch nach
3 Wochen noch nicht vollkommen abgeklungen war. Dieselbe Kranke zeigte
bei einer etwa !/, Jahr spiateren Wiederholung noch auf ein Millionstel Milli-
gramm eine starke Stichreaktion. Als sie 6 Jahre spater mit dem Beginn einer
tertidren Lungentuberkulose wieder voriibergehend zur Beobachtung kam,
wurde zwar die Tuberkulininjektion in Erinnerung an die friiheren Erlebnisse
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verweigert, aber eine Hautimpfung nach PONNDORF gestattet. Dieselbe wurde
mit purem Alttuberkulin vorgenommen und ergab trotzdem nur eine ma@ige
Roétung und Schwellung der Impfschnittrander ohne wesentlichen Hof. Dabei
war die Kranke aber nicht anergisch, denn sie iiberwand die neue Attacke der
Krankheit in wenigen Wochen.

Bei der echten Phthise, dem Prototyp der tertidren Lungenerkrankung,
tritt nun regelméBig die Stichreaktion, d. h. also der Ausdruck der allgemeinen
geweblichen Anaphylaxic in den Hintergrund, wihrend die Reaktionsformen,
die bei der sekundiiren Tuberkulose zuriicktreten, nun iiberwiegen. So hatte
die oben erwithnte Kranke in der Zeit der ungeheueren Stichreaktion eine
Temperatursteigerung, die nicht hoher als 37,4 in recto im Maximum an den
3 Tagen nach der Einspritzung kam. Allerdings war die Temperatur vor der
Injektion und nach den 3 Reaktionstagen nicht hoher als 36,9 im Maximum
gewesen. Die Allgemeinerscheinungen wurden von ihr mit dem Gefiihl einer
leichten Influenza beschrieben, lassen sich also auch nicht annidhernd mit dem
Grad der Stichreaktion vergleichen. Bei der echten Phthise sehen wir zwar
Giftempfindlichkeit ganz idhnlichen Grades, aber verinderten Typs. Ein Mil-
lionstel Milligramm Alttuberkulin kann jetzt eine deutliche Fieberreaktion
und eine dem Kranken sehr schwer fithlbare Allgemeinreaktion auslésen, wihrend
von einer Stichreaktion dabei vielleicht iiberhaupt nichts gesehen werden kann.
Es ergibt sich daraus, dal nicht die Giftiberempfindlichkeit schlechthin die
generalisicrenden tuberkulésen Formen charakterisiert, sondern gerade die
histologische Allergie nach dem sekundiren Typ, die uns als akute exsudative
Entziindung unmittelbar an der Stelle der Einverleibung des Giftes entgegen-
tritt, dieses hier festhilt, lokalisiert, vielleicht absattigt. Damit wird es wahr-
scheinlich, daB3 dic Tuberkulintherapie sich diesen Verhéltnissen anpassen und
davon vielleicht auch cinigen Vorteil fiir die Behandlung ziehen kann.

Verfolgen wir diesen Unterschied in der Reaktionsweise gegeniiber dem Alt-
tuberkulin noch etwas weiter, so schen wir, dafl die starke Stichreaktion der
sekundiaren Formen sich vollkommen innerhalb des Kreises der als Anaphylaxie
beschriebenen Erscheinungen halt. Die Reaktion ist eine allgemein entziind-
liche. Man kann ihr bei der duleren Betrachtung nicht ohne weiteres ansehen,
mit welchem Stoff sie ausgelost wurde. Erst die mikroskopische Untersuchung
wiirde unter Umstidnden den typischen histologischen Bau einer tuberkulésen
Gewebsverianderung im Zentrum des kiinstlichen Herdes nachweisen kénnen.
Im Gegensatz dazu verrit die Wirkung kleinster Tuberkulinmengen bei den
schweren fortschreitenden tertiiren Lungentuberkulosen eine auffallende Ahn-
lichkeit mit der von BEHRING entdeckten spezifischen Giftiiberempfindlichkeit
hochimmunisierter Tiere gegen das zur Immunisierung verwendete Toxin
(Diphtherie und Tetanus). Es darf deshalb wohl nicht als Zufall angesehen
werden, daf} die Verstirkung der mehr oder weniger spezifisch tuberkulotoxischen
Wirkungen gerade beim Phthisiker, also ebenfalls wieder dem Trager einer
nachweisbaren weitgehenden Immunitit, angetroffen wird. Wir gewinnen von
hier aus einen Ausblick auf Verstindnismdoglichkeiten fiir das ratselvolle Krank-
heitsbild der isolierten Phthise, die mir heute sehr weitreichend erscheinen wollen,
und zweifellos auch fiir die Praxis verwertbar gemacht werden kénnen. Schliel3-
lich sei nicht unerwiihnt, da es sich auch bei der Tetanus- und Diphtherie-
immunitdt nicht um eine vollstindige und vollkommene, sondern um eine

RANKE, Tuberkulosepathologic. 13
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Teilimmunitit — hier gegen ein echtes Toxin — handelt. Wir werden daraus den
SchluB ziehen, daB es auch in bezug auf die Immunitdt noch allerhand Dinge
zwischen Himmel und Erde gibt, die wir nicht vorschnell als ausreichend bekannt
ansehen diirfen. Auch die Immunitit ist, wie jede groBe wissenschaftliche
Intuition ein antizipierter Begriff, zunidchst nur in der allgemeinsten Fassung
berechtigt, im Detail aber nur auf Probe bis zur Bewidhrung unserer jeweiligen
Vorstellungen an der Erfahrung aufgestellt.

Bleiben wir also auch fiir unser spezielles Forschungsgebiet des schonen
Satzes von KarRL ERNST v. BAER eingedenk: ,,Die Wissenschaft ist ewig
in ihrem Quell, unermeBlich in ihrem Umfang, endlos in ihrer
Aufgabe, unerreichbar in ihrem Ziele.*



Die Entwicklungsformen der menschlichen
Tuberkulose .

Das Gebiet der durch den Tuberkelbacillus gesetzten krankhaften Ver-
anderungen — um diese Definition des Tuberkulésen von JoHANNES ORTH hier
gleich voranzustellen — bietet uns eine schlechthin iiberwiltigende Fiille von
Formen. Diese Formenfiille iibersichtlich zu ordnen, in ihr das leitende Gesetz
zu finden, das uns gestattet, Gleiches zu Gleichem, Verwandtes an die richtige
Stelle neben Verwandtes zu stellen, war bisher nicht gelungen.

Die scheinbare Regellosigkeit und Willkiir des krankhaften Geschehens,
das sich aus diesem Mangel unserer Erkenntnis ergibt, bedeutete ein iiberall sich
geltend machendes Hindernis nicht nur fiir die Forschung, sondern auch fiir
unsere arztlichen und hygienischen MafBnahmen. Unter den mannigfachen
Formen der menschlichen Tuberkulose nach dem ,notwenigen Gesetz‘‘ zu
suchen, ,,in dem sic zusammenhingen und welches doch die Vernunft sucht
und bedarf‘2, ist also nicht nur cine gerade durch die Schwierigkeit und bis-
herige Sprodigkeit des Materials ganz besonders lockende wissenschaftliche,
sondern auch eine praktisch sehr bedeutsame Aufgabe.

Es ist selbstverstindlich, daB3 dicses gesuchte Gesetz, diese Idee der Tuber-
kulose, die in den Einzelformen in tausendfacher Verkleidung sich versteckt,
nicht gefunden werden kann, ehe nicht die einzelnen Formen genau bekannt
sind. Es steht also jeder Versuch einer derartigen allgemeinen Gliederung von
vornherein mit Notwendigkeit und Dankbarkeit auf den Schultern der gesamten
bisher geleisteten Einzelarbeiten. Die Berechtigung eines Losungsversuches
wichst mit der Zahl der gesicherten Einzelbeobachtungen, die er zu umfassen
vermag. Bei vorhandenen Gegensitzen gesicherter Beobachtungen aber werden
wir uns nicht schlechthin auf die eine oder andere Seite stellen diirfen, sondern
die hohere Einheit des (Gedankens suchen, in der sich die Gegensitze auflosen.

Jede Losung muf3 des weiteren einer allem Anschein nach nicht immer klar
erkannten Bedingung geniigen. Das gesuchte Gesetz ist eine wissenschaftliche
Abstraktion. Es ist deshalb nicht ohne weiteres in den Einzelfillen gegeben,
sondern es liegt ihnen zugrunde, das tatsichliche Geschehen aber ist stets viel
komplizierter. Wir suchen nach etwas in all dem Wechsel konstant Bleibendem,
nach etwas, das in all den verschiedenen Einzelfallen trotz ihrer Verschieden-
heit erkennbar bleibt, dessen Erkenntnis sich dann anderseits wieder tauglich
erweist zur Erfassung eines iibersehbaren Zusammenhanges. Wir suchen also
nach einer Formenreihe, deren Glieder sich in allen Einzelformen trotz der
Mitwirkung anderer bestimmender Faktoren immer wieder auffinden lassen,

1 Sonderdruck aus ,,Bericht iiber die X. Versammlung der Tuberkulose-Arzte.
2 Kant: Kritik der reinen Vernunft. Vorwort zur 2. Aufl. S. 13.
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der sich die im Einzelfall stets mitwirkenden anderweitigen Wirkungen und
Bedingungen in einer irgendwie erkennbaren und von ihr trennbaren Weise
iiberlagern.

Wir gehen bei diesem Vorhaben den alten legitimen Weg aller Wissenschaft,
das vielfach verwickelte Geschehen in Einzelvorginge zu zerlegen, um dann aus
den so gewonnenen Teilvorgdngen das tatsidchliche Geschehen schlieBlich wieder
aufzubauen. In der Physik nennt man dieses in allen Wissenschaften gleich-
méiBig wiederkehrende Grundverfahren unseres Denkens in dem Akt der Tren-
nung, d. h. also des Auffindens der Vorgangselemente, die ,,Isolation‘, in dem
Akt der Zusammensetzung die ,,Superposition‘‘. Die wissenschaftliche Unter-
suchung hat einen — vorldufigen — Abschlufl gefunden, wenn es gelungen ist,
konstant bleibende Vorgangselemente aufzufinden, aus denen sich dann eine
moglichst groe Anzahl von beobachteten tatsédchlichen Vorgingen wieder auf-
bauen ldBt. Nirgends gelingt es irgendeiner Wissenschaft, die Wirklichkeit in
ihrer vollen Verwickeltheit vollstandig aus solchen aufgefundenen Vorgangs-
elementen wieder zu konstruieren. Uberall sind wir, auch in den sog. exakten
Wissenschaften, sowie es sich um die Erfassung des tatsichlichen Geschehens
und nicht um eine mathematische Fiktion handelt, auf Néherungslésungen an-
gewiesen. Das gilt natiirlich ganz besonders bei den Versuchen, ein lebendiges
Geschehen wissenschaftlich zu erfassen. Wir werden also dieser Eigenschaft
aller Wissenschaft, nur vorldufige Losungen zu geben, die den gerade vorhandenen
Wissensstand mehr oder weniger liickenlos zu erfassen vermdégen, auch bei
unserem jetzigen Vorhaben stets eingedenk bleiben miissen.

Das Gesetz mull von den Spezialbedingungen des Einzelfalles abstrahieren.
Wenn die Bedingung seiner Unabhéngigkeit von den wesentlichsten der nicht in
allen Fillen, sondern nur in bestimmten Gruppen wirksamen Faktoren nicht
erfiillt wire, so konnte ja gar nicht einmal von einem Versuch der Losung der
Frage nach den zugrundeliegenden Formen gesprochen werden.

Wenn ich mehrfach betont habe, daBl die gefundenen allgemeinen Formen
unabhingig seien von einer Reihe von Einzelbedingungen, wie sie z. B. durch
das Geschlecht, die Altersdifferenzen oder auch durch das, was wir Disposition
und Konstitution nennen, bezeichnet werden, so gilt das selbstverstédndlich nie-
mals fiir die tatsichliche Einzelbeobachtung, sondern eben nur fiir das in allem
Wechsel derselben noch konstant Bleibende. Ich bin also durchaus mif3verstanden
worden, wenn man aus solchen AuBlerungen schlieBen will, ich ,,schiene diesen
Faktoren gar keine Bedeutung beizulegen‘. Die Abstraktion von den Spezial-
bedingungen des Einzelfalles ist vielmehr ausschlieBlich methodische Bedingung
fiir die Auffindung der Grundelemente des krankhaften Geschehens, das wir
untersuchen, und die Feststellung ihrer Unabhéingigkeit von den nur gelegentlich
wirkenden Faktoren nichts weiter als die Probe auf die Brauchbarkeit der auf-
gefundenen Grundvorginge. Ich halte also die obengenannten Faktoren in
keiner Weise fiir gleichgiiltig oder unwirksam, wohl aber wiite ich nicht, wie
man ihre Wirksamkeit anders beurteilen sollte als durch die Verinderung der
Grundform des krankhaften Geschehens, die sich bei ihrem Hinzutreten oder
Wegbleiben beobachten liBt. Ihre wissenschaftliche Erfassung ist demnach
vor der Erkenntnis des ungestérten Geschehens undenkbar. Dal} diese Erkennt-
nis fehlt, macht ja gerade die Diskussion iiber diese Fragen so widerspruchsvoll
und unfruchtbar.
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Eine solche Grundform des Geschehens hat z. B. NEWTON in seinem ersten
Bewegungsgesetz: ,,Jeder Korper beharrt im Zustand der Ruhe oder der gleich-
formigen Bewegung in gerader Richtung, sofern er nicht durch dufBlere Krifte
gezwungen wird, seinen Zustand zu éndern®, aufgestellt. Seiner Brauchbarkeit
fiir wissenschaftliche Zwecke tut dic Tatsache keinen Abbruch, daf} eine gleich-
formige Bewegung in gerader Richtung oder ein Zustand der Ruhe nicht nur
niemals beobachtet worden ist, sondern auch niemals beobachtet werden kann.
Es bleibt trotzdem cin brauchbares ,,Isolationsprinzip®’, mit dessen Hilfe wir
die tatsiichlichen Bewegungsvorginge zerlegen, ,,beurteilen’ kénnen!. Es wird
nun verstindlich sein, wenn ich sage, dal} wir auch fir die wissenschaftliche
Erkenntnis der Tuberkuloseformen eines Gegenstiickes zu NEwTONs erstem
Bewegungsgesetze bediirfen, d. h. also der Erkenntnis des ungestérten Ablaufes
rein aus sich selbst heraus.

Nach dem Gesagten wird es auch verstéindlich sein, wenn wir fiir das Folgende
eine Unterscheidung machen zwischen Isolationsprinzipien und Integrations-
prinzipien, also zwischen der Erkennung gut abgrenzbarer Teilvorginge einer-
seits und zwischen den Regeln ihrer Zusammenfiigung zu einem Gesamtbilde
anderseits. Beide miissen ebenso in der ausgearbeiteten Darstellung der Losung
zusammenwirken, wie sie schon im ersten Auftauchen der wissenschaftlichen
Intuition, noch ununterschieden, enthalten waren.

Als deutlich voneinander unterscheidbare Einzelvorgange in dem groflen
Kreise des krankhaften (Geschehens, das wir uns zur Beurteilung vorgenommen
haben, haben sich mir zunichst die vier Ausbreitungsweisen der Tuberkulose
im menschlichen Korper erwiesen. Es sind das erstens das Kontaktwachstum
des Einzelherdes, bei dem also die Krankheit durch direkte Beriihrung unmittel-
bar von Zelle zu Zelle fortschreitet, und zweitens die drei verschiedenen moglichen
Arten der Metastasierung. Von diesen kommen zwei, die humoralen Metastasen,
innerhalb des Gefaflsystems zustande. Je nachdem die Verschleppung innerhalb
der Blut- oder Lymphgefille erfolgt, unterscheiden wir die hamatogene und die
lymphogene Metastasicrung. Als dritte Form der Metastasierung — und damit
als vierte und letzte Grundform der Ausbreitung der Tuberkulose im mensch-
lichen Korper — habe ich unter dem Namen der intrakanalikuldren Metasta-
sierung die Ausbreitung in allen sonstigen vorgebildeten Kanalsystemen und
Hohlraumen anderer Art zusammengefal3t, d. h. also die Verschleppung z. B.
im Darmkanal, in den Harnwegen, im Bronchialbaum, im Genitalschlauch, in
Driisengingen, Schnenscheiden usw.

Als erstes Integrationsprinzip dient uns nichts weiter als die Forderung,
bei der Beurteilung, welcher Entwicklungsform der Tuberkulose ein gegebener
Erkrankungsfall zuzurcchnen sei, stets die Gesamtheit der von der Erkrankung
bis zum Zeitpunkt der Beurteilung gesetzten Verianderungen zu beriicksichtigen.
Die Beurteilung darf demnach niemals aus einem einzelnen Krankheitsherde
allein vorgenommen werden, ganz gleichgiiltig, welche Wichtigkeit dieser
einzelne Herd fiir das krankhafte Geschehen auch besitzen moge.

Drei weitere Teilvorginge ergeben sich aus der Beriicksichtigung der Reak-
tionsweise des Organismus auf den eingedrungenen Krankheitserreger und die
von ihm ausgeschiedenen Stoffe.

1 Man beachte den tiefen, unserer Sprache nahezu verloren gegangenen Sinn des deut-
schen Ausdruckes!
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Trotz vorhandener Uberginge lassen sich drei derartige Reaktionsweisen
voneinander unterscheiden. Die erste derselben ist charakterisiert durch das
Vorwiegen der proliferativen Vorgidnge im Charakter der gesetzten entziindlichen
Veréinderung. Die zweite macht sich kenntlich durch das Hervortreten mehr
oder weniger rein exsudativer, echt entziindlicher Verinderungen. Die dritte
endlich 148t sich am kiirzesten kennzeichnen als abortive Form des Einzelherdes.
Bei ihr bilden sich kleine und kleinste Herdchen ohne die Fiahigkeit, aus sich
heraus sich weiter zu entwickeln und Zerstérungen zu verursachen.

Bis hierher handelt es sich lediglich um die Beschreibung tatsidchlicher
Beobachtungen. Die einzige hypothetische Annahme, die in meinem Ldsungs-
versuch verwendet ist, ist in dem zweiten Integrationsprinzip enthalten. Als
solches dient hier die Annahme, dafl auch die Tuberkulose sich dem allgemeinen
Gesetze des Ablaufes zahlreicher Infektionskrankheiten fiigt, das wir kurz als
das Gesetz des zyklischen Ablaufes derselben bezeichnen konnen. Nehmen wir
als Beispiel den typischen Ablauf der akuten Exantheme, so sehen wir das Gesetz
des zyklischen Ablaufes darin, daf3 die Erkrankung sich aus einer Inkubations-
periode iiber die sog. Prodrome zu einer Acme der Erkrankung mit der Generali-
sation und dem Exanthem erhebt, um in einer Periode der Immunisierung mehr
oder weniger rasch wieder abzuklingen. Je nach dem Grade der erreichten Im-
munitdt und der Schnelligkeit ihres Eintretens ergeben sich die sehr verschie-
denen Formen dieser Periode des Abklingens, der Nachkrankheiten oder Spéat-
formen, und der Rekonvaleszenz. Der Periode der Immunisierung geht bei
diesen Krankheiten eine Periode voraus, die wir nach dem Vorgange von PIRQUET
als diejenige der vollentwickelten Anaphylaxie (Giftiiberempfindlichkeit) an-
sprechen. Bezeichnen wir sowohl Anaphylaxie wie Immunitit mit dem von
PIRQUET vorgeschlagenen gemeinsamen Namen der ,,Allergie, so ergibt sich
ohne weiteres, dafl wir in den drei als Isolationsprinzipien verwendbaren Reak-
tionsweisen drei verschiedene Typen der histologischen Allergie vor uns haben.
Die an zweiter Stelle genannte Reaktionsweise mit vorwiegend entziindlichen
Veranderungen entspricht der Anaphylaxie, die abortive Form der lokalen
Entziindung einer sich entwickelnden Immunitét.

Ein solcher zyklischer Ablauf mit einer unterscheidbaren Periode der In-
kubation und der Prodrome, einem mehr oder weniger raschen Ansteigen zu
einer Zeit der Acme mit Generalisation und Anaphylaxie, und einem gesetz-
mafBigen Ablauf in einer Periode des Abklingens durch das Auftreten einer
Immunitét, gleichgiiltig welcher Form und Intensitat, 148t sich nun bei sehr
vielen Infektionskrankheiten tatsachlich beobachten. Er gilt ebenso fiir die
schwersten von ihnen, fiir Typhus, Pocken, Pest, Flecktyphus, Pneumonie
und Lues, wie fiir die leichtesten, also etwa den einfachen Nasenkatarrh. Eine
prinzipielle Unmoglichkeit, diese Gesichtspunkte auch fiir die Tuberkulose zu
verwerten, ist nicht einzusehen. Das MaB der Berechtigung einer derartigen
Verallgemeinerung durch die Anwendung einer bei zahlreichen anderen Krank-
heiten gefundenen GesetzmiBigkeit auf die Tuberkulose ist vielmehr ausschlie3-
lich in den praktischen Erfolgen oder MiBlerfolgen ihrer Anwendung zu suchen.

Die einzelnen Formen der menschlichen Tuberkulose lassen sich nun tat-
sdchlich mit Hilfe der Annahme, daB3 auch fiir diese Krankheit das Gesetz des
zyklischen Ablaufes der Infektionskrankheiten Geltung habe, in eine mehr oder
weniger zusammenhidngende Reihe ordnen. Es ist selbstverstindlich, dafl bei
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einer so chronisch ablaufenden Infektionskrankheit, die zudem hé&ufig durch
Stillstinde des Krankheitsvorganges unterbrochen zu sein pflegt, sich die ein-
zelnen Perioden zeitlich meist weit auseinanderziehen. Vor die Generalisation
schiebt sich nicht selten, d. h. eben bei den langsam ablaufenden Formen, eine
Periode ein, in der die Krankheit nur in den ersten Etappen ihres Eintritts-
weges anatomisch ohne weiteres erkennbare Verapderungen schafft. Das Sta-
dium der Generalisation und der Anaphylaxie tritt nur in vergleichsweise seltenen
Fillen mit einer Heftigkeit auf, die sich auch nur einigermaBen mit der explosiven
Generalisation der akuten Exantheme vergleichen lieBe. Sie kann sich mit ihren
Haupteigenheiten iiber viele Jahre hinziehen. Das gleiche finden wir in viel-
leicht noch hoherem Grad in der Zeit der Immunisierung. Sie wird deshalb
nur bei sorgfialtigem Studium der Krankheitserscheinungen deutlich und erreicht
niemals den hohen Grad, der uns von einer Reihe akuter Infektionskrankheiten
her so gelidufig ist. Der Tuberkulose fehlt mit der vollstindigen Immunisierung
auch die rasche Selbstheilung, die unseren drztlichen Bestrebungen bei zahlreichen
anderen Infektionskrankheiten so gliicklich entgegenkommt. So erwiinscht dem
Arzt diese hohe Sclbstimmunisierung auch sein mag, so wenig gibt sie ihm doch
die Berechtigung, sic dem Begriff der Immunitit als wesentliche Eigenschaft
beizulegen. Die Immunitdt ist an ihren handgreiflichsten, unverkennbarsten
Formen, wie nur natiirlich, zuerst erkannt worden. Es ist aber ein durch nichts
gerechtfertigter naiver Glaube an ihre Allmacht, der noch heute manche Arzte
abhilt, sie auch in ihren schwicheren Graden wiederzuerkennen.

Mit Hilfe der im vorstehenden kurz geschilderten Teilvorginge und der
beiden Verkniipfungsaxiome lassen sich nun die einzelnen Epochen in ihren
wichtigsten Grundziigen in verhiltnismiBig sehr einfacher Weise beschreiben.
Um das Verstandnis noch weiter zu erleichtern und der vielleicht nicht bei allen
Zuhoérern unmittelbar gegenwirtigen Anschauung entgegenzukommen, habe
ich vier Schemazeichnungen entworfen, deren Beigabe mir durch das freund-
liche Entgegenkommen der Redaktion erméglicht worden ist. In den Zeichnungen
20—23 sind die einzelnen Teilvorginge, soweit das ohne allzugroBe Komplikation
des Bildes moglich war, durch verschiedene Farben gekennzeichnet. In schwarzer
Farbe sind dargestellt die Umrisse der beiden Lungen inklusive der Lappen-
abgrenzung in zusammenhingenden Strichen, die Trachea mit Bifurkation
und der Bronchialbaum mit seiner Verzweigung innerhalb der Lunge in einer
andeutenden Schraffierung. Die lokalen Krankheitsherde sind in dieses Uber-
sichtschema in Farben eingezeichnet. Dabei bezeichnet gelb den Priméarherd
und seine lymphogenen Metastasen, blau die himatogenen und griin die intra-
kanalikuliren Metastasen: die rote Schraffierung ist fiir eine entziindliche Kon-
gestion, d. h. also fiir den Ausdruck der an zweiter Stelle genannten histologischen
Allergie verwendet worden. Nicht eigens bezeichnet wurden in dem Schema
also das Kontaktwachstum des Einzelherdes sowie die an erster und dritter
Stelle genannte Allergie.

Die Erkrankung beginnt! mit einer in sich zusammenhangenden Veriande-
rung, die wir als Ganzes mit dem Namen des ,,Primarkomplexes‘‘ bezeichnen

! In den schematischen Zeichnungen ist stets die Lunge als Repriisentant des ganzen
Korpers anzusehen. Es sind also die simtlichen zu einem Stadium zusammengehérenden
Verinderungen als Veridnderungen in der Lunge gezeichnet worden. Es ist das natiirlich
durchaus kein Erfordernis fiir die Stadieneinteilung, sondern lediglich eine weitere sche-
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wollen. Er setzt sich zusammen aus einem oder mehreren primiren Organherden,
von denen wir annehmen diirfen, dafl sie sich unmittelbar am Infektionsort
selbst entwickeln, und zahlreichen lymphogenen Metastasen. Diese lympho-
genen Metastasen schlieBen sich unmittelbar an den Primérherd an und be-
schranken sich im Beginn der Erkrankung, den wir deshalb als das Stadium
des ,,isolierten Primirkomplexes‘ bezeichnen wollen, auf den unmittelbaren
AbfluBweg der Lymphe von dem Primérherd her. Sie nehmen als Resorptions-
tuberkel die unmittelbare Umgebung des Primérherdes ein und verlaufen von
hier aus in Reihenform in der AbfluBirichtung der Lymphe, wobei sie vor allem
in den eingeschalteten Lymphdriisen meist sehr betrichtliche Verianderungen
verursachen. Eine stirkere entziindliche Verinderung in der Umgebung fehlt
zunéichst, die, wie stets, in den Randzonen der Herde besonders deutlich werdende
Reaktionsweise des Organismus auf die Krankheit, fiihrt zu einem relativen
Vorwiegen der Wucherungsvorginge. Bezeichnen wir als das erste Stadium
der Tuberkuloseerkrankung dasjenige des ,,isolierten Primirkomplexes*, so
ist dasselbe charakterisiert durch das Zusammenvorkommen von Priméirherd
und ausschliellich in erkenntlicher Weise unmittelbar von ihm ausgehenden
lymphogenen Metastasen. Beide sind des Kontaktwachstums fahig. Die Ver-
anderungen haben einen am histologischen Praparat kennbaren eigentiimlichen
Typ, den wir als denjenigen der ,,priméren Allergie* bezeichnen wollen. Die Er-
krankung ist also lokal vergleichsweise eng begrenzt. Es fehlen ihr die hamatogene
und die intrakanalikuldre Ausbreitungsweise, sowie die Erscheinungen einer aus-
gesprochenen Giftiiberempfindlichkeit. Die vorhandenen Teilvorginge sind also
Kontaktwachstum, lymphogene Metastasen und primére Allergie.

Der primire Komplex ist in Abb. 20 dargestellt, wie er sich aus einer priméren
Inhalationsinfektion der Lunge entwickelt. Die Grundziige des primiren Sta-
diums sind aber von der Lokalisation unabhingig. Immer handelt es sich um
das Auftreten eines geschlossenen primiren Komplexes mit den geschilderten
Eigenheiten. Die Eigentiimlichkeit der Organreaktion macht sich nur in unter-
geordneten Ziigen kenntlich, so beispielsweise fiir die Lunge darin, dal} bei
FuBfassen der Erkrankung im Lungengewebe das Zentrum des Herdes sich
als bald verkisende Pneumonie darstellt. Primérherde lassen sich aber auch im
Verlauf des Bronchialbaumes bis herauf zur Trachea und dem Kehlkopf finden,
sowie an allen iibrigen von aufBlen zugénglichen Stellen des Korpers, also im
gesamten Darmtraktus und auf der duBleren Haut und den von aullen zuging-
lichen Schleimhéduten.

In Abb. 21 ist die Acme der Erkrankung schematisch dargestellt, und zwar
wieder an dem speziellen Beispiel einer rasch fortschreitenden aerogenen In-
fektion der Lunge. Der Primédrherd und seine lymphogenen Metastasen haben
sich durch Kontaktwachstum noch weiter vergroBert. Kleinere benachbarte
Einzelherde sind dadurch zu gr6feren Konglomeraten verschmolzen. Die
lymphogenen Metastasen haben sich in der vom Priméirherd ausgehenden Kette
.in der Stromrichtung ausgedehnt und vermehrt. Neben den lymphogenen

matische Vereinfachung in der Zeichnung. Es ist demnach nicht zu denken, daf} der iibrige
Korper vollkommen frei von tuberkulésen Verinderungen sein miisse; dagegen diirfen
in ihm keine Verianderungen anderen Typs vorhanden sein, als sie fiir das jeweilige Stadium
charakteristisch und deshalb hier der Einfachheit halber in die Lunge eingezeichnet worden
sind.
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Metastasen zeigen sich nun iberall auch die Folgen einer ausgiebigen hémato-
genen Dissemination (blaue Punkte) in der Form der typischen miliaren Herde.
Durch den Einbruch von benachbarten Lokalherden in den Bronchialbaum
ist nun auch die intrakanalikulire Verbreitung in demselben moglich geworden
und ecingetreten. Rohrenformige Verkiasungen der Bronchialwandung und
pneumonische Aspirationsherde haben sich ausgebildet (mit grimer Farbe
angedcutet). Samtliche vier Ausbreitungsweisen sind demnach nun gleich-
zeitig wirksam. Sie sind auch nicht auf ein Organ beschrankt zu denken, son-
dern iiberall im Korper aufzufinden, wo ihre mechanischen und sonstigen
Bedingungen gegeben sind. Auch die Reaktionsweise des Organismus hat sich
nun veriandert. Mit der geschilderten Generalisation hat sich auch die zweite
Reaktionsweise mehr oder weniger rasch ausgebildet. In der Randzone des
Einzelherdes treten nun die entziindlichen exsudativen Vorgéinge zeitweise sehr
deutlich hervor. Sic sind in der Figur durch rote Schraffierung angedeutet.
Ist ein Organ, wic in der Schemazeichnung fir die Lunge angenommen, von
zahlrcichen Einzelherden durchsetzt, so ist es auch im ganzen entziindlich
kongestioniert. Die Lungenerkrankung gewinnt damit eine klinische Ahnlich-
keit mit der diffusen Bronchitis. Die bronchitischen Ziige konnen so stark
hervortreten, dal} sic dic Lokaldiagnose der Einzelherde sehr erschweren, die
dann unter Umstinden zunichst iiberschen werden konnen. In der Schema-
zeichnung ist diesce allgemeine entziindliche Kongestation der Lunge durch die
Schraffierung der ganzen Lungenfelder angedeutet.

Das in Abb. 21 schematisch angedeutete Bild ist die Folge einer schweren
— d. h. eine rasch fortschreitende Erkrankung auslosenden — aerogenen In-
fektion des Lungengewebes. Wieder sind ihre Ziige von der Lokalisation un-
abhingig. Das Stadium der Generalisation ist demnach gekennzeichnet durch
das gemeinsame Vorkommen der vier Ausbreitungsweisen und das wenigstens
zeitweise deutliche Hervortreten der anaphylaktischen Reaktion (Allergie II).

Nicht immer ist der Verlauf der Erkrankung ein so stiirmischer. Die Mehr-
zahl der Infektionen ist gliicklicherweise leicht, die Ausbreitung der Krankheit
erfolgt nur ganz allmihlich und fiihrt zu geringeren anatomischen Veridnde-
rungen. In Abb. 22 ist cin praktisch vergleichsweise haufig zu beobachtendes
Syndrom angedeutet. Wir finden hier neben einem mit allen seinen Eigen-
heiten ausgebildeten  primdaren Komplex eine vergleichsweise geringfiigige
hiamatogene Dissemination (vereinzelte blaue Punkte). Durch das Kontakt-
wachstum bilden sich vor allem die lymphogenen Metastasen des Primirherdes
weiter aus. Sie umgeben sich mit einem mehr oder weniger deutlichen Hof von
Entziindungsvorgingen, der bekannten tuberkulésen Periadenitis. Diese Formen
sind im Gegensatz zum isolierten Primirkomplex, der sich nur gelegentlich
einmal durch seine oberflichliche Lokalisation fiir die klinische Untersuchung
oder durch seine Grofie fur die Rontgenuntersuchung kenntlich macht, klinisch
meist nicht allzuschwer diagnostizierbar, selbst wenn sie in der Lunge ablaufen,
wo die Driisenmetastasen der Palpation nicht zuginglich sind. Die Periadenitis
der groBleren und aktiveren Driisenmetastasen fiihrt zu Entziindungserschei-
nungen in den unmittelbar benachbarten Bronchien. So entsteht ein Krank-
heitsbild, das ich unter dem Namen des ,tuberkulésen Hiluskatarrhs® be-
schricben habe. Die wichtigsten Alinischen Erscheinungen sind : langanhaltende
subfebrile Temperatur. katarrhalische Erscheinungen in den befallenen Bronchien,
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je nach der Lokalisation und dem Grad der entziindlichen Reitzung und
Sekretion verschieden starker Hustenreiz, der besonders bei Sitz in der Gegend
der Bifurkation andauernd und auffallend wird, interskapulare Dampfungen
verschiedenen Grades, entsprechendes Roéntgenbild.

Aus diesem Stadium der Generalisation fiihrt nun, wie allbekannt, und wie
schon hervorgehoben, keine rasche Immunisierung zu einer entsprechend raschen
Selbstheilung, obwohl die leichten Formen ganz auferordentlich hdufig allmdhlich
ausheilen. Wohl aber lassen sich von diesem Bilde andere tuberkulése Er-
krankungen mit Sicherheit durch das Hervortreten von Anzeichen einer sich
entwickelnden relativen Immunitéit als Spatformen unterscheiden. Das wich-
tigste Zeichen dieser Immunitéit ist das Auftreten abortiver Metastasen resp.
das Zuriicktreten und Ausbleiben bestimmter Metastasenarten. Dabei ist es
nicht als auffillig zu bezeichnen, dafl gerade die humoralen Metastasen, die zu
einer innigen Berithrung des wandernden Virus mit den Korpersidften fiihren
miissen, diese Erscheinung zuerst und auch spaterhin am deutlichsten zeigen.
Die Spatformen sind also charakterisiert durch das Zurtickbleiben, schliellich
durch das Ausbleiben der beiden humoralen Metastasen. Wo dagegen die bio-
logischen und mechanischen Verhiltnisse es gestatten, kénnen das Kontakt-
wachstum und die intrakanalikulire Metastasierung ihren Gang weitergehen,
und nun, da in solchen Fillen das Stadium der Generalisation entweder iiber-
sprungen ist oder vergleichsweise wenig gefihrlich war, sogar zu besonders
ausgedehnten Zerstorungen in geeigneten Organen fithren. Das geeignetste
Organ hierfiir sind die Lungen. Sie sind nicht nur wiahrend des ganzen Lebens
der Infektion von auBlen ausgesetzt, sondern bieten auch fir das Fuffassen
der Infektion besonders giinstige Verhiltnisse. Jedenfalls liegen die Infektions-
moglichkeiten dauernd giinstiger als auf der Haut und im Verdauungstrakt.

Auf Abb. 23 ist eine derartige Spatform der Tuberkulose fiir die Lunge skiz-
ziert. Es ist angenommen, daf3 die immunisierende Priméiraffektion ebenfalls
in der Lunge ihren Sitz gehabt hatte. Die Lungen enthalten also einen gelb
angedeuteten abgeheilten primidren Komplex. Es ist des weiteren angenommen
worden, daf} anatomische Spuren einer Generalisation nicht aufgefunden wurden.
Es handelt sich also um diejenige Lungenerkrankung, die ich als ,,isolierte
Phthise* bezeichnet habe. Die noch zur Verfiigung stehenden Ausbreitungs-
wege sind also endobronchiale Metastasierung und das Kontaktwachstum der
Einzelherde. Beide Ausbreitungsweisen kénnen unter sonst giinstigen Verhalt-
nissen in der Lunge nunmehr zu den ausgedehntesten Zerstérungen fiihren.
Anatomisch ist die Urform im Bronchialbaum eine tuberkulése Endobronchitis
und Peribronchitis, im Lungengewebe selbst die Erkrankung des einzelnen
Acinus. Im vollentyickelten Spitstadium fehlen des Kontaktwachstums
fahige lymphogene Metastasen, sogar in den den groBlen Herden unmittelbar
regionidren Lymphdriisen. Die intrakanalikuldre Ausbreitung dagegen zeigt sich
auch durch gelegentliche Ansiedlung der Erkrankung im Kehlkopf und im Darm.
Die himatogene Ausbreitung erlischt, soviel ich sehen kann, im allgemeinen
gleichzeitig mit der lymphogenen. Ihr Erléschen ist an das Bestehen immuni-
satorischer Krafte gebunden. In dem nicht selten dem Tode vorangehenden
anergischen Stadium kann sie sich also auch noch einmal ausbilden. Wir finden
dann kleinste, aber unter Umstinden sehr zahlreiche Herde in den verschiedenen
inneren Organen, z. B. der Leber, nicht mehr aber die groBknotigen hamatogenen
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Formen, die der subakuten Miliartuberkulose des zweiten Stadiums eigen-
tiimlich sind.

Bei den deutlich zyklisch verlaufenden akuten und chronischen Infektions-
krankheiten anderer Art pflegt mit dem Auftreten einer erkennbaren Immunitat
die anaphylaktische Reaktion in der Umgebung der Lokalherde abzuflauen
oder ganz zu erloschen. Das gleiche ist auch bei der Tuberkulose der Fall. So
kommt es zu der eigenartigen Ausbildung endobronchialer Ausbreitung, die
schlieBBlich sogar isolierte Acini befallen kann. Diese Form der Lungenerkran-
kung hat schon VircHow als Form der endobronchialen Ausbreitung scharf
von der eigentlichen Tuberkulose in seinem Sprachsinn, d. h. also den Grund-
formen der humoralen Metastasierung, abgetrennt. Sie sind von NIcoL in seiner
verdienstvollen Arbeit gewissermallen fiir unsere Arztegeneration neu entdeckt
worden. Der isolierte ,acings-nodose Herd®, in dem sogar direkt benachbarte
Acini ohne wesentliche Entziindungserscheinungen bleiben, d. h. also ein ein-
zelner Acinus unter Fehlen ciner anaphylaktischen Randreaktion erkranken
kann, ist der Prototyp dieser Ausbreitung.

Die drei unterschiedenen Hauptstadien besitzen mit ihrer deutlich diffe-
renten histologischen Allergie auch cine unterscheidbare Heilungsform. Der
isolierte Primarkomplex, von dem eine wirksame Generalisation nicht ausgeht,
heilt unter dem Bilde einer ihm cigenartigen Verkalkung. Dabei verkalkt sowohl
der primire Organherd wie seine lymphogenen Metastasen. Die typische grofle
Driisen- und Weichteilmetastase des Generalisationsstadiums heilt unter Mit-
hilfe der entziindlichen exsudativen Vorgiange durch Verfliissigung und Aus-
stoBung. Die tertiire Phthise heilt unter langsam sich entwickelnden fibrésen
Veranderungen der Umgebung.

Die Kavernenbildung ist bei ausreichend langsamem Verlauf im zweiten
Stadium reichlich ebenso haufig wie im dritten Stadium. Die Kaverne ist also
nicht fiir ein Stadium pathognomonisch. Die kiisige Pneumonie kann ebenfalls
beiden Stadien angehoren. Es ist nicht unwahrscheinlich, daf3 bei dem Entstehen
groflerer kisiger Pneumonien und Kavernen, da wo sie im vollausgebildeten
dritten Stadium auftreten, Mischinfektionen eine noch nicht naher erforschte
Rolle spielen.

Da sowohl Generalisation und Anaphylaxie wie Immunitit und relative
Giftfestigkeit sich nicht wie etwa bei der Pneumonie und den akuten Exanthemen
in wenigen Tagen, sondern in vergleichsweise sehr langen Zeitriumen entwickeln,
missen wir notwendig neben den vollausgebildeten Stadientypen auch auf
Zwischenformen stofien. Eine solche Zwischenform zwischen dem ersten und
zweiten Stadium war in Abb. 22 skizziert worden. Die Zwischenformen zwischen
dem vollausgebildeten zweiten und dritten Stadium sind durch das nicht voll-
stiindige Erloschen der humoralen Metastasen und der anaphylaktischen Reak-
tion gekennzeichnet.

In der zur Verfiigung stehenden kurzen Zeit war es nicht mdoglich, mehr
als die allerwichtigsten Grundziige des gesetzmiiBigen Tuberkuloseablaufes, wie
cr sich allein aus der Gegenwirkung zwischen Parasit und Trager entwickelt,
zu geben. Der geschilderte Ablauf wird durch Disposition und Konstitution,
also die uns im einzelnen nicht faBbaren individuellen Differenzen der Organi-
sation zu manchmal geradezu bizarren Formen abgeindert. Es moge geniigen,
als ein Beispiel hierfiir auf die isolierte himatogene Tuberkulose der Nebennieren
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hinzuweisen. Auch Alters- und Geschlechtsdifferenzen machen sich vielfach
bemerkbar. Mischinfektionen und mechanische Verhiltnisse kommen zur
Geltung usw.

Das Vorstehende ist kurz als Versuch einer Aufstellung eines natiirlichen
Systems zu kennzeichnen, das nicht nur die samtlichen bisher beobachteten
Formen der Tuberkulose zu umfassen vermag, sondern sie auch in eine zusammen-
hangende, genetisch verstiandliche Reihe gliedert. Insofern steht es den bisher
gegebenen kiinstlichen Einteilungen etwa in der gleichen Weise gegeniiber wie
in der Botanik das DEcaNDOLLEsche System dem LiNnNE£Eschen. Neben dem
rein wissenschaftlichen Gewinn ergibt sich aus ihm eine wesentlich schirfere
Fassung fiir eine Anzahl praktisch sehr wichtiger Fragen, so z. B. fiir die Frage
der Phthiseogenese. Ich glaube, da3 eine Anzahl der wichtigsten Widerspriiche
in der gegebenen Auffassung tatsdchlich ihre ungezwungene Auflosung schon
gefunden haben oder noch finden werden. Auch fiir unser praktisches Handeln
ist die Unterscheidung nicht ohne Wert. Es kann nicht nur die Diagnose der
einzelnen Formen verschirft, sondern auch das praktische Handeln beeinflullt
werden. Alle unsere Heilungsbestrebungen miissen in erster Linie die vorhan-
denen Mittel des befallenen Korpers beriicksichtigen. Der Nachweis einer
betriachtlichen Verschiedenheit der biologischen Reaktionsweisen und Abwehr-
krafte wird also, wie ich hoffe, auch fiir die Therapie eine oder die andere Frucht
tragen koénnen.



Primiire, sekundiire und tertiiire Tuberkulose
des Menschen'.

M. H.! Was ich Ihnen heute vortragen méchte, ist die Frucht langjahriger
klinischer und pathologisch-anatomischer Studien, die ich zu dem Zwecke
unternommen hatte, innerhalb der Mannigfaltigkeit der tuberkulésen Erkran-
kungen des Menschen eine ordnende GesetzmiBigkeit aufzufinden, die auch
dieser anscheinend so launenhaften Krankheit die Regel vorschreibt, ohne die
in der Natur nichts geschieht, und deren Kenntnis uns erlauben sollte, die
widerspruchsvollen Krankheitsbilder, die nach allen Richtungen auseinander-
zustreben scheinen, in eine kausal verstindliche Reihe einzuordnen.

Als eine solche kausal verstandliche Reihe dachte ich mir dabei von Anfang
an einen gesetzmiafBligen Entwicklungsgang der Krankheit, in dessen
Verlauf eine Form die andere in vorausbestimmter Weise ablost, eine in einer
uns verstindlichen Weise aus der anderen hervorgeht. Ich glaube nun, dafl es
mir gelungen ist, die wichtigsten Etappen innerhalb dieses supponierten Ent-
wicklungsganges aufzufinden, und mdochte deshalb heute versuchen, Ihnen
ein Bild von dem Gesamtablauf der menschlichen Tuberkulose zu entwerfen,
wie es sich mir nach meinen bisherigen Beobachtungen darstellt. Wir werden
dabei vielfach Altbekanntes neben Neugefundenem zu erwdhnen haben. Von
beiden wird uns heute in erster Linie interessieren, welche Stellung es in unserem
Gesamtbilde einnimmt. Alles soll sich also dem einen Gedankengang einer
Entwicklung der Erkrankung von Anfangsstadien zu einem Hohepunkt der
Entwicklung hinauf und von da wieder hinab zu charakteristischen, mit Sicher-
heit als solche anzusprechenden Spatformen einordnen.

Der Tuberkelbacillus und seine Gifte sind typische Antigene, d. h. Stoffe,
die durch die Bildung von Reaktionsstoffen spezifische Gegenwirkungen im
befallenen Korper auslésen. Der Ablauf einer solchen Erkrankung wird sich
also erweisen miissen als eine komplizierte Folge der Ausbreitung des Virus im
Korper einerseits und des Auftretens von typischen Reaktionsweisen und Schutz-
stoffen andererseits. Seit durch PIRQUET der gesetzmifig verschiedene Ablauf
einer Erstvaccination von den spiteren Nachimpfungen festgestellt und genauer
analysiert worden ist, ist uns die Vorstellung geldufig geworden, dafl das Auf-
treten von Schutz- oder Reaktionsstoffen sich durch eine Verdnderung im Ab-
lauf der Reaktion zwischen Parasit und Wirt zu erkennen geben muf}, und damit
also auch aus dem Ablauf der unserer Beobachtung zuganglichen Krankheits-
erscheinungen erschlossen werden kann. PIRQUET prigte fiir diese Anderung
der Reaktionsweise zwischen Wirt und Parasit die treffende Bezeichnung der

1 Sonderdruck aus der Miinch. med. Wochenschr. 1917, Nr 10, 305—308. Aus Vor-
trag, gehalten im Arztlichen Verein Miinchen.
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,,Allergie*, der verdnderten Wirksamkeit. Er hat damit einen Begriff in unser
medizinisches Denken eingefiihrt, der sich sofort als ungemein fruchtbar er-
wiesen hat. Der Begriff der Allergie umfalt die Gesamtheit des krankhaften
Geschehens in seinen gesetzmiBigen Anderungen. Er ist somit allen unseren
Forschungsmethoden gleichzeitig zugéinglich. Ganz abgesehen von dem Nach-
weis der Reaktionsstoffe in vitro finden wir deshalb die Spuren der Allergien
nicht nur im klinischen Ablauf der Erkrankungen, also im Gebiet der ange-
wandten pathologischen Physiologie, sondern sie miissen sich mit Not-
wendigkeit auch im anatomischen Bild irgendwie kenntlich
machen. Es ist das nach dem Grundgesetz jeder morphologischen Forschung
zu fordern, das etwa folgendermafBen formuliert werden kann: Gleiche Vor-
ginge miissen an gleichen Grundlagen zu gleichen Folgen fiihren. Auf das
Gebiet der pathologischen Anatomie angewendet heif3t das: gleiche pathologische
Prozesse miissen an gleichen geweblichen Elementen zu gleichen Krankheits-
produkten fiihren. Wo ein scheinbar einheitlicher ProzeB, wie die Tuberkulose,
das nicht tut, miissen sich also Anderungen in den Grundlagen des Prozesses vor-
finden, von denen es nicht unwahrscheinlich ist, daB sie gerade morphologisch,
d. h. anatomisch-histologisch am ehesten fafbar und deutbar sein werden.

Wir gelangen so zu dem Begriff der histologischen Allergie und werden
in der Folge des 6fteren zu reden haben von einer Aufeinanderfolge solcher
histologischen Allergien, d. h. also des histologischen Ausdruckes erworbener
spezifischer Reaktionsweisen zwischen Tuberkelbacillus und erkranktem Organis-
mus. Wir werden uns dabei bewuBt bleiben, daB jede Anderung der Reaktions-
weise eine Anderung der chemisch-physikalischen Grundlagen des Krankheits-
prozesses voraussetzt. Wir wollen aber heute die Art dieser chemisch-physi-
kalischen Anderung in ihren Einzelheiten auf sich beruhen lassen und uns nur
an ihren morphologischen Ausdruck, an das anatomische Bild halten, das ich
bisher allein erforschen konnte, und das ja fiir immer sowohl der Ausgangspunkt
und die sichere Basis unserer Forschung wie in seiner kausalen ,,Erklirung* das
Ziel derselben bleiben mul.

I. Das Primirstadium.

Die tuberkuldse Erkrankung beginnt mit einem ganz besonders typischen
und nicht zu verwechselnden Bild. Sobald einmal eine Erkrankung
iiberhaupt anatomisch kenntlich ist, handelt es sich immer schon
um eine in sich geschlossene, eng zusammengeho6rige Gruppe von
Verianderungen, die ich als den priméren Komplex bezeichnet
habe.

Ein solcher primirer Komplex setzt sich zusammen aus einem Primér-
affekt an der Stelle der Infektion und einer ganzen Anzahl zugehoriger Meta -
stasen in den abfiihrenden Lymphbahnen, Diese Metastasen finden
sich sowohl in den regiondren Lymphdriisen, in denen die abtransportierten
Bacillen wie in Kliarbecken sich sammeln und in dieser Konzentration dann
besonders intensive und friihzeitig auftretende Schidigungen auslésen —,
wie auch in den Saftspalten rings um den Herd herum und schlieBlich auch in
und an den Lymphbahnen zwischen dem Priméraffekt und den néchsten Lymph-
knoten. An allen diesen Stellen bilden sich also tuberkulése Herde und Herdchen,
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einzelne Tuberkel in den Saftspalten und den Wandungen der LymphgefiSie
und gréBere kompakte kasige Herde am Invasionsort, nahe dem Primér-
affekt, und anden Konzentrationsorten, alsoin den regioniaren Lymphdriisen.

Dabei gelten 2 Gesetze. Einmal, dafl die Driisenmetastasen sich in der
Kette der hintereinandergeschalteten Lymphdriisen zwar weiter verbreiten
— es erkrankt niemals etwa nur die eine nédchstgelegene Driise, sondern stets
mehrere hintereinander —, dal3 aber der Grad der Erkrankung mit der Ent-
fernung vom Herde abnimmt, daf} in der Lymphdriisenkette die Herde allméahlich
immer kleiner und seltener werden und daB sie in ihr schlieBlich auch noch
ganz erloschen, so lange die Krankheit sich eben noch nicht im Kérper weiter
verbreitet hat, so lange es sich also, wie wir in Zukunft sagen wollen, um einen
isolierten primiren Komplex handelt.

Als 2. Gesetz gilt, dal das (Gesamtvolumen der Drisenmetastasen
das Volumen des Priméaraffektes erreicht oder iibertrifft. Das
kann bei nicht zu rasch abheilenden und doch auch nicht gleich generalisierenden
Formen dazu fiithren, dafl das (iesamtvolumen der lymphogenen Metastasen ein
sehr hohes Vielfaches, schiatzungsweise etwa das 6—12fache und mehr, des
Volumens des Priméraffektes ausmacht.

Die Erkennung dieses gesetzmilligen Beginnes der menschlichen Tuber-
kulose ist dadurch erschwert gewesen, dall solche isolierte primare Komplexe
zunichst nur bei Kindern gefunden wurden und man infolgedessen die Eigen-
artigkeit des Krankheitsbildes als einen Ausflufl der Eigenart der kindlichen
Organisation ansehen konnte, etwa seiner Disposition zu Driisenerkrankungen
iiberhaupt. Es ist mir aber gelungen festzustellen, daf3 sich frische aktive priméare
Komplexe mit allen Eigenheiten bis in die hochsten Altersstufen finden lassen.

Im primiren Stadium finden wir also eine einheitliche, gesetzméiBige Aus-
breitungsweise, die lymphogene Metastasierung in einem eng begrenzten, eben
dem zunichst ausschlieSlich befallenen Lymphstromgebiet. Wie sich aus dem
Zusammenhalt mit den spiteren Stadien ergibt, miissen wir daneben noch als
eigene Ausbreitungsform rechnen, dafl sowohl der Priméaraffekt als seine Driisen-
metastasen sich selbstandig aus sich heraus zu vergréfern vermdogen. Dieses
selbstandige Wachstum kann man als Kontraktwachstum bezeichnen. Da
dabei eine erkrankte Zelle die direkt anliegenden Nachbarzellen anzustecken
vermag, spricht man auch von einem Wachstum durch homologe Infek-
tion der Umgebung.

Kontaktwachstum und ausschlieBlich lymphogene Metasta-
sierung charakterisieren also das priméare Stadium der Tuber-
kulose, soweit das makroskopisch-anatomische Verhalten in Be-
tracht kommt. Meine Untersuchungen haben mich nun zu der weiteren Er-
kenntnis gefiihrt, dal} dieses primére Stadium, so lange es sich um einen isolierten
primédren Komplex handelt, auch histologisch eigenartig ist, daBl es also eine
typische primir-tuberkuldse, histologische Allergie gibt.

Um diese Eigenart zu verstehen, miissen wir auf die histologischen Eigen-
heiten der tuberkulosen Entzindung etwas niaher eingehen. Sie wissen, dal man
bei der Tuberkulose sowohl proliferative wie exsudative Vorginge antrifft und
daf} seit langem, und zwar schon von den Zeiten vor der Entdeckung des Tuberkel-
bacillus her, dariiber gestritten wird, ob man in diesen beiden anatomisch so
sehr verschiedenen Vorgingen zwei eigenartige, voneinander zu trennende
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Krankheitstypen sehen solle oder nicht. VircHow und ORrTH haben an der
Trennung dieser beiden Entziindungsformen festgehalten, die meisten iibrigen
Autoren, vor allem die Praktiker, haben sich unter der Fiihrung von RiND-
FLEISCH und BAUMGARTEN fiir die Einheit der Erkrankung ausgesprochen. Sie
glaubten in der Entdeckung des Tuberkelbacillus als einheitlicher Ursache bald
eine unwiderlegliche Stiitze fiir ihre Auffassung erhalten zu haben.

Es darf heute in der Tat als bewiesen angesehen werden, daB exsudative
und proliferative Vorgiange bei jeder tuberkulésen Verinderung immer Hand in
Hand gehen. Aber trotzdem konnen sie eben sich in sehr verschiedenem Grade
miteinander vermischen. Es kénnen also in einem Falle die exsudativen, d. h.
die rein entziindlichen Vorgiange so sehr tiberwiegen, daBl man die proliferativen,
d. h. also die Wucherungen an den zelligen Elementen der geweblichen Unterlage,
suchen muf}, und in anderen Fillen kann auf den ersten Blick eine rein proli-
ferative Verinderung vorzuliegen scheinen, so daBl man die geringen Spuren
von Exsudation zu iibersehen geneigt war. Wir werden damit trotz aller Ein-
heitlichkeit des Virus dem Schlusse nicht ausweichen kénnen, daB solche Disso-
nanzen doch ihre Griinde haben miissen, da3 der KrankheitsprozeB also doch
nicht so ganz gleichartig sein kann.

Ein solcher Fall einer relativ einseitigen und zwar einer vor-
wiegend proliferativen Verdnderung ist das primare Stadium der
Tuberkulose. Allerdings nicht von allem Beginn an. Wahrend eines
Prodromalstadiums, in dem sich sichtlich erst eine eigentliche Allergie ausbildet,
in dem also spezifische Reaktionsstoffe irgendwelcher Art erst gebildet werden,
iiberwiegt zunédchst in auffallender Weise die exsudative Komponente der tuber-
kulésen Entziindung. Der Primiraffekt ist z. B. im Lungengewebe in seinen
ersten Stadien eine echte, allerdings spéter verkisende Pneumonie. Sehr bald
entwickelt sich aber um diesen zunichst gebildeten exsudativen Herd herum
ein typisches tuberkuléses Granulationsgewebe. Die fixen Binde-
gewebszellen wuchern, quellen und verfallen zum Teil einer eigen-
artigen Nekrobiose, werden dabei zu Riesenzellen oder verkisen direkt.
Auch die anliegenden Bindegewebszellen wuchern und quellen, die iibrigen
Gewebsbestandteile aber, vor allem epitheliale und endotheliale
Zellen 16sen sich aus ihrem Zellverband und gehen zugrunde. So
bildet sich schliefllich aus den allein zuriickbleibenden pathologisch verdnderten
und gewucherten fixen Bindegewebszellen ein einheitliches Gewebe, das sog. epithe-
lioide Gewebe, aus dem sich nicht nur der einzelne Epithelioidtuberkel mit seinen
nach auBen in abnehmendem Grade geschiadigten jungen Fibroblasten aufbaut,
sondern auch die zusammenh#ngende Reaktionszone um kompakte gréflere Herde.

Das epithelioide Gewebe des isolierten primidren Komplexes
ist auBler seiner GefdBlosigkeit auch lymphocytenarm, es fehlt
also die entziindliche Zuwanderung von Lymphocyten. Es fehlt
also jedenfalls eine positive Lymphocytotaxis. Ob wir von einer negativen
Lymphocytotaxis, also dem Abwandern von Lymphocyten aus dem Bereich dieser
tuberkul6sen Proliferationsgebiete sprechen diirfen, erscheint dagegen fraglich.
Waihrend die innersten, dem Krankheitsherde zugewandten Schichten sich weit-
gehend krankhaft verdndert zeigen, finden sich in seinen duersten Zonen Wuche-
rungsprozesse, die sich der normalen Bindegewebsbildung weitgehend annidhern
und sich bei der Heilung in derbes, fibroses oder hyalinfibroses Gewebe umwandeln.
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Diese bindegewebigen Bildungen sind bei den Fillen, in denen
die Generalisation auf sich warten 14Bt, so charakteristisch,
daB sie allein schon die Diagnose eines primiren Komplexes
gestatten. Ganz besonders gilt das von den abheilenden und abgeheilten
Formen. Es ist ja eine langbekannte Tatsache, dal die Tuberkulose in jedem
Stadium zum Stillstand und selbst zur Abheilung kommen kann. So treffen
wir auch sehr héufig abgeheilte isolierte Primiarkomplexe. Eine eigenartige
fibrioshyaline Umwandlung befdllt dann den ganzen priméren
Komplex. Der Primiraffekt umgibt sich mit einer Kapsel aus echtem Binde-
gewebe. Der einzelne lymphogene Tuberkel verwandelt sich in einen ungemein
charakteristischen hyalin-fibrosen Knéuel, in dessen Innerem ein mehr oder
weniger grofler kisiger Bezirk, vielleicht auch nur etwas geschrumpftes Epithelioid-
gewebe, besonders héufig einige geschrumpfte Riesenzellen liegen. Nekro-
tische Partien beladen sich bei diesem ProzeB auffallend gesetz-
m&Big und intensiv mit Kalksalzen und versteinern schlieBlich gerade-
zu. Wir haben dann cinec Art von Petrefakt des primdren Komplexes
vor uns, das viele Jahre und Jahrzehnte relativ unveréindert im Kérper liegen
bleiben kann und das sich aus einem verkalkten Priméraffekt mit seinen ebenso
verénderten Metastasen in der geschilderten gesetzmifBiigen Gruppierung zu-
sammensetzt.

So lange die Herde noch Toxin an die Umgebung abgeben, dauert auch die
Wucherung um sie herum an und kann, wenn das nur lange genug andauert,
sehr hohe Grade erreichen. Um die Driisen bildet sich dann eine schwielige
Periadenitis, die zur Neubildung eines ungemein gefifireichen derben Binde-
gewebes fiihrt. Die Driisenkapsel geht in diesen Wucherungen auf und ver-
schwindet damit als solche. In der Lunge wird das ganze von den Metastasen
des Primiraffektes besetzte Hilusgebiet von solchen Bindegewebsziigen durch-
setzt und auch im Bereich der durchflossenen Lymphbahnen zwischen Primir-
affekt und Driisen finden wir sehr auffillige Wucherungen, die in der Lunge
sowohl in den interlobulidren Septen verlaufen, wie namentlich die BlutgefiBe
umscheiden. Durch diese Lokalisation kennzeichnen sie sich unzweifelhaft
als Wucherungen entlang der Lymphgefifle, die beim Abtransport des Virus
durchflossen wurden.

Diese abgeheilten und verkalkten Primarkomplexe sind ein sehr hiufiger
Befund, der bei der Mchrzahl der Erwachsenen erhoben werden kann, und der
schon von dem ersten Autor, der auf die Eigenart der primiren Tuberkulose
aufmerksam wurde, von Kiss, als Beweis einer typischen und noch in diesem
Stadium abgeheilten priméren Tuberkuloseinfektion verwendet wurde. Das
histologische Bild ist aber nach meinen Feststellungen ebenso
auffallend und cigenartig wie das makroskopische und gestattet
aus seiner Kigenart ebenfalls ohne weiteres die Diagnose auf eine abgeheilte
primire Infektion.

II. Das sekundire Stadium.

Nicht immer heilt aber die Tuberkulose in dem Stadium des isolierten Primér-
komplexes ab. Bei den fortschreitenden Formen entwickeln sich dann neue
Bilder. In ihnen treten zunidchst 2 neue Ziige hervor, und zwar erstens die

14*
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Ausbildung hédmatogener Metastasen und zweitens das zeitweise
Auftreten einer akuten exsudativen Entziindung in den Rand-
zonen bis dahin ausgebildeter Herde, durch die, wenn sie nur heftig
genug auftritt, die proliferativen Vorgange fast vollig verdringt werden koénnen.
An Stelle der Wucherungsvorginge in den Randzonen sehen wir die Herde von
einer je nach Heftigkeit der Entziindung wechselnd breiten Zone typischer
entziindlicher Exsudation umgeben. Neben der charakteristischen Hyperimie
und capillaren Injektion finden wir jetzt einen oft geradezu enormen Zuflufl von
Lymphocyten und Gewebsfliissigkeit und aufBler einer perivasculdren klein-
zelligen Infiltration in der weiteren Umgebung auch das Eindringen mas-
senhafter Lymphocyten in das vorher so auffallend lympho-
cytenarme Epithelioidgewebe bis in die Verkidsungszone hinein. Bei den
fortschreitenden Formen folgt dieser heftigen, nicht selten stellenweise héamor-
rhagischen Entziindung die Verkdsung so unmittelbar nach, dafl zu einer star-
keren Wucherung keine Zeit bleibt. Die Herde wachsen damit rasch und der
Kaise neigt bei dem starken Zuflufl von Serum und Lymphocyten zur Erweichung
und zum Durchbruch entweder nach auBlen oder in irgendeinen erreichbaren
Hohlraum im Innern des Korpers. Diese exsudativen Entziindungen treten
anfallsweise auf und kénnen auch relativ rasch wieder abklingen. Sie pflegen
sich in unregelmiBigen Zeitraumen zu wiederholen. Unter ihrem Einflufl
finden wir jetzt statt der fibr6és-hyalinen Umwandlung und Ver-
kalkung die Erweichung und den Durchbruch, aber auch die
Resorption als neue typische Heilungsformen.

Mit den nie ausbleibenden Durchbriichen tritt dann neben die Verbreitung
auf dem Lymph- und Blutwege noch eine 3. Form der Metastasierung, die sich
in allen den anderen préaformierten R6hren- und Hoéhlensystemen abspielt, die
sich auBer den Blut- und LymphgefiBen noch im Koérper vorfinden. Diese
dritte Metastasierung, die ich als die intrakanalikuldre bezeichnet habe,
kann sich also abspielen im Bronchialbaum, im Darmrohr, in den Urinwegen,
im Genitalschlauch, in den groflen echten serésen Hohlen, aber ebenso auch in
den Gelenkhshlen und Sehnenscheiden und schliellich in allen Organen von
driisigem Bau. Sie umfaBt neben anderem auch die als Verbreitung auf dem
Sekretionswege bezeichneten Metastasierungen, ist aber als umfassenderer
und weniger prijudizierender Begriff fiir die prinzipielle Trennung von der
lymphogenen und hédmatogenen Aussaat dieser letzteren Bezeichnung vor-
zuziehen.

An das primire, noch ausschlieBlich auf dem Lymphwege sich ausbreitende
Stadium schlieBt sich also ein Stadium der Generalisation an, in dem
sich die Erkrankung auf alle irgend mégliche Weisen ausbreitet.
Das Kontaktwachstum und die drei Metastasenbahnen, das Lymphgefasystem,
die Blutbahn und die Wege der intrakanalikuliren Metastasierung, sind gleich-
zeitig gangbar und werden gleichzeitig oder abwechselnd begangen. Die Krank-
heit steht damit in dem Stadium der Acme.

Die neue Allergie der vorwiegend exsudativen Entziindung werden wir in
der Folge als den sekundiren Typ der Allergie bezeichnen. TIhre ex-
tremen Formen sind auch makroskopisch leicht kenntlich und lange bekannt.
Die sog. kolliquativen Tuberkulosen sind ein Beispiel aus ihrer Formenreihe.
Nach meinen Untersuchungen steht sie in einem deutlichen
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Zusammenhang mit der Verbreitung der Krankheit auf dem Blut-
wege, also mit dem Einbruch in die Blutbahn. Nicht nur, daf3 die
perifokale entziindliche Reaktion bei intensiver himatogener Dissemination auf
dem Sektionstisch am starksten angetroffen wird, sondern es 1aBt sich dieser
Zusammenhang auch nicht selten am Lebenden direkt beobachten. Schubweise,
akute, schmerzhafte Schwellungen und Entziindungen sonst relativ indolenter
tuberkuloser Herde und ihrer nichsten Umgebung, z. B. an den leicht kontrol-
lierbaren Halsdriisen, aber auch ganz ebenso an den Hilusdriisen, gehdren gesetz-
méBig zum Bilde der aktiven sckundidren Tuberkulose, und man kann bei sorg-
faltigem Suchen dann nicht selten in zeitlichem Zusammenhang damit einen
Schub von Tuberkuliden irgendwo auf der Haut beobachten. Diese Er-
scheinung hat nicht ctwa eine schlimme prognostische Bedeutung, wie das ja
ganz allgemein fiir dic Tuberkulide Geltung hat. IBRAHIM hat meines Wissens
dieses wichtige Syndrom als crster beschrieben. Seine Beobachtung stammt
von einem S#ugling mit benigner Tuberkulose, der, soweit bisher bekannt
geworden, heute noch ohne deutliche Krankheitserscheinungen und mit normaler
Entwicklung am Leben ist. Ich habe vollkommen identische Beobachtungen
aber auch bei dlteren Personen machen kénnen, bisher bis zum 30. Lebensjahre
hinauf. Noch &lterec Personen mit aktiver sekundirer Tuberkulose sind nur
zufilligerweise bisher noch nicht in den Bereich meiner Beobachtung gekommen.

Die Erscheinungen sind des weiteren vollkommen analog den
Folgen einer ausreichend hohen Tuberkulininjektion am tuber-
kulésen Individuum, die bekanntlich ebenfalls akute perifokale Reaktionen
auszuldsen vermag. Aus der ersten Tuberkulinira mit ihren hohen Dosen sind
auch pathologisch-anatomische Beobachtungen bekannt, die sich mit den
beschriebenen, spontan auftretenden Verinderungen decken. Wir werden
also nicht fehlgehen, wenn wir den Einbruch von toxischen Sub-
stanzen, die ja stets zusammen mit den Bacillen in das GefidBsystem ein-
brechen werden, auch fir die spontanen Reaktionen vom sekun-
déren exsudativen Typ verantwortlich machen.

Wir haben damit die Vorstellung eines zweiten Stadiums ge-
wonnen, in dem zu der fortbestehenden Ausbreitung auf dem
Lymphweg noch die himatogene und intrakanalikuldre Metasta-
sierung hinzutreten und sich gleichzeitig eine anfallsweise auf-
tretende Giftempfindlichkeitsreaktion bemerkbar macht, die den
urspriinglichen Typus der Entziindung in hohem Grade zu ver-
dndern vermag. Auf ein proliferierendes, bei lingerem Isoliertbleiben indu-
rierendes Priméarstadium folgt ein Stadium der Generalisation mit sehr auf-
falligen exsudativen Ziigen, die als toxische Wirkungen auf Grund einer hohen
Giftempfindlichkeit anzusehen sind. Dieses zweite Stadium ist dem
exanthematischen Stadium der akuten Infektionskrankheiten,
aber auch z B. der Lues, nahe analog.

IIT. Tertiires Stadium und Ubergangsformen zu ihm.

Eine Weiterentwicklung der Krankheit fiihrt aus diesem Stadium der Acme
zu Bildern, in denen nicht nur die spontanen Giftempfindlichkeitsreaktionen
zuriicktreten, sondern auch noch weitere Erscheinungen einer zunehmenden
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Unempfindlichkeit und einer sich allméhlich entwickelnden Immunitét immer
mehr in den Vordergrund treten.

Wieder sind es in der Hauptsache zwei Veranderungen, die sich dabei nach
und nach einstellen. Erstens das allméhliche Zuriicktreten der humo-
ralen Metastasierungen, d. h. also der Ausbreitung der Erkrankung aut
dem Lymph- und Blutwege. Die Herde in den regioniren Lymphdriisen werden
— in vollkommenem Gegensatz zu ihrem Verhalten im priméren und dem frithen
sekundiren Stadium — immer kleiner im Verhéltnis zum Volumen der zuge-
horigen tuberkulésen Organverdnderung und verschwinden schlieSlich nahezu
vollstindig. Die gleiche Erscheinung gibt sich fiir die hdmatogene Metasta-
sierung zu erkennen in dem immer Seltenerwerden des Angehens héamatogener
Metastasen. Die zweite der Verdnderungen ist, wie schon angedeutet, das Zuriick-
treten der akuten perifokalen Reaktionen. Das Kontaktwachstum und
mit ihm die intrakanalikulidre Metastasierung im Organ selbst
konnen dabei aber ungestort fortbestehen.

Der Charakter dieser dritten Anderung des Krankheitsprozesses wird am
leichtesten verstidndlich, wenn Sie sich eines der Endstadien vergegenwirtigen,
denen sie zustrebt. Sie alle kennen als ein sehr héufiges Bild aus der taglichen
Praxis eine tuberkulése Lungenerkrankung, die durch Kontaktwachstum und
endobronchiale Ausbreitung nach und nach die ganze Lunge zu zerstéren ver-
mag, ohne da doch in den langen Jahren des Bestehens der Erkrankung sich
eine Weiterverbreitung auf dem Lymph- oder Blutwege einstellte. Es gibt also
Formen der Phthise, die in jahrzehntelangem Ablauf niemals zu den typischen
Gelenk-, Knochen-, Lymphdriisen-, Nieren-, Genital- usw.-Metastasen fiihren,
die fiir die generalisierenden Formen so charakteristisch sind, obwohl die respi-
rierende Oberfliche durch das Fortschreiten der Erkrankung in der Lunge nach
und nach vollkommen zerstért und der Trager der Erkrankung dadurch getotet
wird. Diese Formen sind nach meiner Auffassung gerade wegen dieses Ver-
sagens der humoralen Metastasierung als sichere Spatformen aus dem grofien
Bereich der Tuberkulose abzutrennen.

Die histologische Untersuchung der Lymphdriisen bei diesen tertidren
Lungentuberkulosen ergibt, daf3 die lymphogene Metastasierung selbst
in den nichstgelegenen Driisen, wenn nicht ganz ausbleibt, so
doch abortiv geworden ist. Selbst wenn das ganze Wurzelgebiet einer pul-
monalen oder bronchialen Lymphdriise durch die Tuberkulose zerstort ist,
treffen wir bei den echten tertiiren Formen in der Driise selbst nur kleinste,
einzelnliegende, torpide, epithelioide Tuberkelchen, die nicht mehr aus sich heraus
weiter zu wachsen vermégen, also kein Kontaktwachstum mehr zeigen und des-
halb auch nicht mehr untereinander zu den kompakten Kaseherden verschmelzen,
wie in den ersten Zeiten der Erkrankung. Es fehlt ihnen ferner jede perifokale
Entziindungszone. Sie umgeben sich weder wie im primidren Stadium mit einer
Zone relativ gesunder wuchernder Bindegewebszellen, sie kapseln sich also nicht
ab. Auch beladen sie sich niemals mit Kalksalzen. Sie haben aber auch keine
exsudative Reaktionszone, sondern verlieren sich ohne scharfe Grenze in der
Umgebung. Sie erweichen infolgedessen auch niemals. IThr Epithelioidgewebe
ist zwar typisch gebaut, enthilt auch Riesenzellen und eventuell auch kleine
zentrale Verkisungen, aber es fehlt wie die Erweichung so auch die hyalin-
fibrose Umwandlung. Die Zellen schrumpfen allméhlich und scheinen einem
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langsamen kornigen Zerfall entgegenzugehen. Sie verhalten sich damit,
und das ist fiir die Erklirung von gréfBter Wichtigkeit, ganz
dhnlich wie Wucherungen um leblose Fremdkorper.

Den in die Driisen abtransportierten Bacillen fehlt also in
diesem Stadium die Fahigkeit, sich zu vermehren und Gifte zu
produzicren. Sie missen dort schwer geschadigt, wenn nicht
schon abgetotet ankommen, jedenfalls bald ganz unschiadlich
gemacht werden.

Wir haben damit also auf histologischem Wege die sicheren Spuren einer
humoralen Immunitat gefunden.

Lymph- und Blutmetastasen stehen sich nach meinen Untersuchungen in
diesem Prozefl der allméhlichen Immunisierung sehr nahe. So lange noch
kompakte Kiseherde in den Driisen angehen, so lange besteht auch noch die
Moglichkeit der hamatogenen Disseminierung fort. Wir treffen deshalb neben
lkompakten kasigen Driisenherden auf dem Sektionstisch als Ausdruck dieser
mathematischen Wahrscheinlichkeit in der iiberwiegenden Mehrzahl der Falle
auch noch auf mehr oder weniger frische himatogene Herde und Herdchen
und umgekehrt. Dieser Parallelismus in dem Verschwinden der Verbreitung
auf dem Blut- und Lymphweg ist ein sehr starkes weiteres Argument fir die
Annahme einer allgemeinen humoralen Immunitét.

Mit dem Hervortreten der Folgen dieser humoralen Immunitdt nimmt die
generelle Empfinglichkeit der Organe zu tuberkuloser Erkrankung ab. Es
macht sich nun der Einflul von Organdispositionen sowohl fiir die hamato-
genen Metastasen wie fiir neue exogene Infektionen geltend. Ehe die Verbreitung
auf dem Blutwege ganz erlischt, finden wir deshalb ein weites Formenfeld, in
dem sie zwar nicht mehr in allen Organen anzugehen vermag, wohl aber in ein-
zelnen besonders empfindlichen. Sie alle kennen solche auffallend isolierte
Organtuberkulosen, von denen fir die hamatogene Reihe vielleicht die Neben-
nierentuberkulose die auffalligste ist, wahrend fir die Formen, bei denen auch
eine neue exogenc Infektion in Betracht gezogen werden muf}, die Lungentuber-
kulose weitaus die Mchrzahl der Fille liefert.

Es ist beachtenswert, daf3, wie schon erwihnt, in der Zeit dieses allmihlichen
Erléschens der humoralen Metastasierung auch die hohe Giftempfindlichkeit
der frithen generalisierenden Stadien allméhlich dberwunden wird. Die ex-
sudativen perifokalen Entziindungen fehlen nicht nur in den abortiven Driisen-
metastasen, sondern sie treten nun auch um die Organherde immer mehr zuriick,
d. h. sie werden nur mehr von immer steigenden Giftmengen ausgeldst. Ein
Lupusknétehen liegt nun ohne regiondre Driisenherde reizlos in die Haut ein-
gebettet, wihrend z. B. das Skrofuloderma der sekundiren Zeit neben seinen
groflen Driisentumoren auch cinen oft sehr ausgedehnten entziindlichen Hof
hatte. An der Lunge findet man nun auch fortschreitende Herde in oft kaum
verinderter Umgebung. Auch die Tuberkulinempfindlichkeit scheint sich nach
meinen bisherigen, allerdings noch nicht systematisch gewonnenen Erfahrungen,
und zwar in dem Sinne zu verdndern, dafl die Stichreaktion geringer wird,
withrend diec Empfindlichkeit der nervosen Apparate, also die Allgemeinreaktion,
eher noch zunimmt.

Auf das Stadium der Generalisation folgt also ein Stadium
der Entwicklung ciner humoralen Immunitiat und einer relativen
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Giftunempfindlichkeit. Wo die Humores also Blut und Lymphe, nicht
hinkonnen, kann die Erkrankung sich aber noch ausbreiten und kann bei dem
nun besonders chronischen Ablauf in dazu geeigneten Organen die ausgedehn-
testen Zerstorungen hervorrufen. Im lufthaltigen Bronchialbaum sind die
Bacillen nach dieser Theorie am ungestértesten. Es ist also wohl kein Zufall,
dafl echte tertiire Formen gerade in der Lunge am hiufigsten sind. Im luft-
haltigen Bronchialbaum wird aber auch eine Neuinfektion am ehesten noch
Ful3 fassen konnen.

Man darf nur nicht in einen Fehler verfallen, der einer der Hauptgriinde
dafiir ist, daB die Erkennung der geschilderten GesetzmiBigkeiten so lange
nicht zustande kam. Man darf nicht alle Lungentuberkulosen in einen einheit-
lichen Begriff — etwa den der Phthise — zusammenfassen wollen. Es gibt
sowohl echte isolierte priméire Lungentuberkulosen, wie sehr zahlreiche sekun-
dédre mit ihren ausgedehnten Driisenmetastasen und der gleichzeitigen hamato-
genen Ausbreitung, wie auch echte tertidre Lungentuberkulosen, die in mancher
Hinsicht sogar das Hauptmaterial fiir den empirischen Begriff der Phthise
lieferten. Man darf auch nicht glauben, daf3 diese tertiiren Lungentuberkulosen
etwa durch das Vorwiegen der intrakanalikuliren — d. h. also hier der endo-
bronchialen — Ausbreitung, schon ausreichend charakterisiert wéiren. Es ist
zu ihrer Charakterisierung viel wesentlicher, dafl die humoralen Metastasen
ausbleiben oder doch ganz abortiv werden. Es mufl also tatsichlich eine ,,iso-
lierte Phthise vorhanden sein, wenn wir eine echte tertidire Lungentuber-
kulose anerkennen wollen. Die damit gewonnenen 3 Hauptgruppen, auch der
Lungentuberkulose, sind praktisch bedeutsam, da sie klinisch, und zwar sowohl
fir die Diagnose, wie die Prognose und die Therapie, sehr wesentliche Unter-
schiede zeigen. Eine Besprechung dieser klinischen Differenzen ist eine Auf-
gabe fiir sich und ich werde sie, falls Sie und Ihr Vorsitzender damit einverstanden
sind, gerne in einer spiteren Sitzung darzustellen versuchen.

Inwieweit echte tertiire Tuberkulosen in anderen Organen als der Lunge sich
antreffen lassen, ist noch nicht ausreichend untersucht worden. Am wahrschein-
lichsten ist es mir fiir manche Lupusformen. Die Mehrzahl der lupésen Erkran-
kungen ist aber mit anderweitigen Manifestationen der Tuberkulose im Korper
vergesellschaftet und gehort damit zu den Ubergangsformen aus einer fritheren
sekundiren Zeit zum tertidren Stadium.

Es soll schlieBlich noch einmal nachdriicklich darauf hingewiesen werden,
dafl die Verdinderungen der chemisch-physikalischen Grundlagen
des tuberkulésen Krankheitsprozesses, die den einzelnen Etappen
entsprechen, nicht sprungweise erfolgen, sondern allméhlich.
Am ehesten kénnte man noch das Auftreten himatogener Metastasen als einen
Sprung innerhalb der Erkrankung bezeichnen. Aber auch fiir sie finden wir
bei ndherem Zusehen, dafB sie bei der Tuberkulose nur sehr selten so plotzlich
und heftig einsetzt wie bei den akuten Exanthemen. Auch die Uberempfindlich-
keitserscheinungen, die bei den akuten Infektionskrankheiten zusammen mit
der Generalisation den Ausbruch des Exanthems bedingen, ziehen sich bei
der Tuberkulose iiber lingere Zeiten hin, das Stadium der hamatogenen exan-
thematischen und kolliquativen Tuberkulose kann sich beim Menschen in ein-
zelnen Fillen sogar iiber viele Jahre hinziehen, bis der Tod oder eine ausreichende
erworbene Immunitit diesem beweglichen Guerillakrieg ein Ende macht oder
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ihn in eine echte tertidre Form der Tuberkulose mit ihrem ausgesprochenen
Stellungskrieg iiberleitet.

Bei der schon beriihrten Eigenheit der Tuberkulose, in jedem Stadium still-
stehen, eventuell sogar ausheilen zu konnen, ist es selbstverstandlich, da3 nicht
jede menschliche Tuberkulose alle diese moglichen Stadien durch-
lauft. Wohl gibt es Erkrankungen, bei denen das der Fall ist. Sie sind aber
gegeniiber den Formen, bei denen die Erkrankung ein- oder mehrmals auf kiirzere
oder lingere Zeiten unterbrochen wird, in der wesentlichen Minderheit. Ist es
richtig, daf3 die allmihliche Entwicklung von Anaphylaxie und Immunitat den
Ablauf und die Aufeinanderfolge der einzelnen Formen bedingt, so kann es nicht
befremdlich scheinen, dal} die Erkrankung bei einem eventuellen neuen Beginn
nicht genau an dem Punkt wieder beginnt, an dem sie unterbrochen wurde.
In der dazwischenliegenden Abheilungszeit konnen vielmehr sehr wohl die im-
munisierenden Féahigkeiten wesentlich zugenommen haben, eine Neuerkrankung
also auf einem wesentlich verdnderten Boden sich entwickeln miissen. So ist es
auchinder Tat. Das hdaufigste und auffallendste Beispiel hierfiir bilden
echte tertiare Tuberkulosen, die sich auf dem Boden einer ab-
geheilten primaren Tuberkulose entwickeln. Man findet dann z. B.
in der Lunge das Petrefakt eines abgeheilten primaren Komplexes aus einer
lange verflossenen Lebensperiode neben einer echten tertiaren Form der Lungen-
tuberkulose. Die durch den primédren Komplex bewirkte Immunisierung hat
dann ausgereicht, um der neu auftretenden Nacherkrankung von vornherein
die Lymph- und Blutbahn zu verschliefen, dassekundéare Stadium ist dann
ausgefallen. Analoge Vorginge konnen sich in kleinerem MafBstabe auch
innerhalb der Stadien cinstellen.

Heilungen in dem Sinne, wie wir sie jetzt vom Salvarsan bei der Lues kennen,
daB eine Neuinfektion mit einem neuen typischen priméren Stadium beginnt,
sind dagegen bei der Tuberkulose von mir noch nicht beobachtet, meines Wissens
auch sonst noch nicht beschrieben worden. Sie konnten sich erst einstellen,
wenn wir einmal iiber eine ausreichende aktive Therapie verfiigen, wozu wir
heute noch nicht einmal die Anfinge mit einiger Sicherheit aufweisen konnen,
die aber doch als fernes, nie aus dem Auge zu lassendes Ziel unsere Forschungen
leiten mulfl.

Damit bin ich am Ende meiner Darlegungen. Es konnte mit ihnen das
Thema selbstverstandlich nicht erschépft werden. Es konnte sich nur darum
handeln, ein moéglichst anschauliches Gesamtbild zu entwerfen und damit zu
zeigen, dafl} tatsdachlich die Formenfiille der menschlichen Tuberkulose in eine
zusammenhdngende und bis zu einem gewissen Grade verstindliche Reihe
sich ordnen laBt. Wir haben damit ein natiirliches System der Tuberkulose
gewonnen, das vor den zahlreichen bisherigen Einteilungsversuchen, die stets
auch Heterogenes zusammenstellten, meines Erachtens hinreichende Vorziige
besitzt, um es bis zur Erwerbung noch eingehenderer Kenntnis dem wissenschaft-
lichen und praktischen Gebrauch empfehlen zu kénnen.



Die Tuberkulose der verschiedemen Lebensalter’.

Die klinischen Bilder, unter denen die Tuberkulose unserer europiischen
Kulturnationen verlauft, verteilen sich ungleich auf die verschiedenen Lebens-
alter. Die beim Kinde haufigsten Verlaufsformen sind bei dem Erwachsenen
selten, umgekehrt kommt die beim Erwachsenen hiufigste Form beim Kinde
selten, beim Saugling gar nicht vor.

Zur Erklirung dieser Unterschiede hat man frither eine weitgehende kon-
stitutionelle Verschiedenheit der Lebensalter angenommen. An dieser Auf-
fassung wird auch heute noch sehr allgemein festgehalten, obwohl von mehreren
Seiten darauf hingewiesen worden ist?2, daf3 der zeitliche Ablauf der chronischen
Tuberkuloseerkrankungen dabei eine wichtige Rolle spielt. Da der Streit der
Anschauungen noch nicht abgeschlossen ist, scheint es mir angebracht, das
bis heute Bekannte einmal zusammenfassend darzustellen.

Zur Beurteilung der Entstehung der angedeuteten Altersunter-
schiede sind vier voneinander durchaus verschiedene Ursachen-
komplexe streng auseinander zu halten.

Es sind das:

1. Differenzen in der Konstitution der verschiedenen Altersstufen, d. h.
also in der Empfinglichkeit des Organismus oder einzelner seiner Organe zu
tuberkuléser Erkrankung.

2. Die verschiedene Exposition der einzelnen Lebensalter gegeniiber der
Infektion oder bestimmten Infektionsformen.

3. Die Differenzen des Tuberkuloseverlaufes je nach Schwere und Art
der Infektion.

4. Die im Verlauf der Tuberkulosekrankheit sich nach und auseinander
entwickelnden Krankheitsformen, d. h.die Stadien im Verlauf der mensch-
lichen Tuberkuloseerkrankung.

Die GesetzmidBigkeit in der Verteilung der Tuberkuloseformen
der Lebensalter ist durchweg von dem Zusammenwirken dieser
vier Ursachengruppen bedingt. Sie bis ins einzelne in ihrer Wirkung
voneinander zu trennen, ist heute noch nicht moglich, denn die Differenzen in
Konstitution und Exposition der verschiedenen Lebensalter sind noch fast

1 Aus Miinch. med. Wschr. 1913 Nr. 39.

2 Die Erkenntnis, daBB die chronische Tuberkulose des Menschen in Stadien verliduft,
die denen der Lues nahe analog sind, ist an mehreren voneinander unabhingigen Stellen
aufgetreten. Die Prioritit hierfiir gebiihrt unbedingt PETRUsCHKY (1897). Auf sie folgen
BeHRINGs und ROMERs bekannte Darstellungen. Davon unabhiangig und von etwas ver-
schiedenem Ausgangspunkt sind HAMBURGER und RANKE zur gleichen Auffassung gekommen.
Die erste eingehende Darstellung der Einwirkung dieser Tatsachen auf die Altersverteilung
der tuberkulésen Formen findet sich meines Wissens bei K. E. RANKE: Arch. Kinderheilk.
1913.
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ganz hypothetisch, und diejenigen des Tuberkuloseverlaufes nach Schwere und
Art der Infektion sind ebenso wie die Verlaufsstadien erst in den groflen Ziigen
gesichert, wahrend im Detail noch manche Unsicherheiten bestehen.

Die einzige Moglichkeit unter so verwickelten Verhéltnissen einen Weg zur
Aufklirung zu finden, besteht darin, daf3 man zunédchst das am besten Bekannte
ausscheidet, was dann iibrig bleibt, auf den oder die uibrigen Faktoren bezieht.
Unter den vier Ursachengruppen sind uns am sichersten die von der Schwere
der Infektion abhingigen Unterschiede im Tuberkuloseverlauf bekannt.

In sehr zahireichen Experimenten der verschiedensten Autoren ist iiberein-
stimmend gefunden worden, daf} eine massige Infektion bei allen Versuchstieren
eine schwere Allgemeinerkrankung zur Folge hat, die unter hohem Fieber und
unter Ausbildung zahlreicher, anatomisch leicht kenntlicher Krankheitsherde
in allen Organen (mit Ausnahme der willkiirlichen Muskulatur) rasch zum Tode
fiihrt = akute generalisierte Tuberkulose.

Mit abnehmender Schwere der Infektion vermindert sich zunéchst nur die
Schwere der Allgemeinerkrankung, der Verlauf zieht sich etwas langer hin,
auch die Inkubationszeit verlingert sich, das klinische und anatomische Bild
bleibt aber im grollen und ganzen gleich = subakute generalisierte Tuber-
kulose.

Leichte und leichteste Infektionen fithren dagegen zu ganz chronisch ver-
laufenden, schliefilich sogar klinisch latent bleibenden Erkrankungen. Die Zahl
der Erkrankungsherde vermindert sich. Bei dem langsamen Verlauf machen
sich Differenzen des Infektionsmodus und der Organdisposition geltend. Damit
stellen sich bestimmte Verlaufsformen ein. Immer aber schlie8t sich an die In-
fektion zunéchst eine Generalisation der Erkrankung an = chronische gene-
ralisierte Tuberkulose.

Der Verlauf der chronischen generalisierten Tuberkulose zeigt sich zunéichst
abhiangig vom Infektionsmodus.

Wir unterscheiden nach dem Vorgang der Experimentatoren Depotinfek-
tionen und Infektionen ohne Depotbildung. Eine Depotinfektion ist z. B. die
subcutane Injektion einer bestimmten Quantitdt von Tuberkelbacillen: als
Beispiel einer experimentellen Infektion ohne Depotbildung sei die intravendse
Injektion erwiahnt. Nur die Depotinjektion fithrt notwendig zur Bildung eines
primédren Herdes, bei den dbrigen, und damit wohl einer groflen Anzahl der
natiirlichen Infektionen beim Menschen, fehlt ein solcher.

Die chronische generalisierte Tuberkulose zeigt auflerdem
einen typischen zecitlichen Ablauf, so daBl bestimmte Krankheitsbilder
in gesetzméaliger Weise aufeinanderfolgen = Stadien innerhalb des Tuber-
kuloseverlaufes.

Sie lassen sich sowohl aus dem Verlauf der leichten experimentellen Infek-
tionen, wie aus dem zeitlichen Ablauf der tuberkulésen Erkrankungen des Men-
schen erkennen. Da sich im Verlauf der Tuberkulose eine deutliche Allergie
(Uberempfindlichkeit und relative Immunitit) entwickelt, kénnen auch diese
Erscheinungen zur Unterscheidung der Stadien mit beniitzt werden.

Von der Depotinfektion aus verbreitet sich im Experiment die Erkrankung
auf dem Lymph- und Blutwege. Bei der schweren Infektion treten die Folgen
beider Verbreitungsweisen gleichzeitig auf. Wir sehen also lymphogen ent-
standenc Driisenaffektionen und allgemeine hamatogene Dissemination sich



220 Die Tuberkulose der verschiedenen Lebensalter.

nebeneinander entwickeln. Bei leichterer Infektion trennen sich die Manifesta-
tionen dieser Verbreitungsweisen zeitlich, im wesentlichen aus mechanischen
Griinden. Die lymphogen verbreiteten Bacillen werden in den regionalen Lymph-
driisen konzentriert, der auf dem Blutwege verbreitete Anteil aber rasch und
sehr ausgiebig im Schiittelwerk des Herzens verdinnt und iiber grole Capillar-
gebiete zerstreut. Die Stellen stirkerer Bacillenkonzentration erkranken friiher
(HAMBURGER und GRUNER), bei ganz schwacher Infektion schliellich zunéchst
allein. Bei den Depotinfektionen sind das das Infektionsdepot, d. h. also der
primére Herd, und seine regionalen Driisen. Die hdmatogene Dissemination,
die stets vorhanden ist, fiihrt erst spiterhin zu anderen Organ- und Driisen-
herden. Wieder aus mechanischen Griinden ist dabei das erste vorgelagerte
Capillarnetz, die Lunge, und seine Driisen zunichst befallen. Von allem Anfang
an passieren aber Bacillen auch die Lunge und machen je nach ihrer Menge
frither oder spater hiamatogene Herde im grofien Kreislauf.

Bei den Infektionen ohne Depotbildung fillt die Ausbildung eines Primér-
affektes weg. Es pflegt aber angenommen zu werden, da3 die Erkrankung der
der Eintrittspforte regionalen Driisen zeitlich die erste oder doch die zunichst
intensivste Erkrankung bleibt.

So ergeben sich im Verlauf der generalisierten Tuberkulose

zunidchst drei Etappen — primadrer Herd und regionale Driisen
— Lunge und Lungendriisen — hamatogene Metastasen im grof8en
Kreislauf.

Wahrend dieser Zeit entwickelt sich, nach KrETzZ unter dem Einflul der
zirkulierenden und teilweise der Bakteriolyse verfallenden Bacillen, die Allergie,
d. h. die spezifische Uberempfindlichkeit und eine schlieBlich hohe Grade er-
reichende Immunitidt. Der weitere Verlauf zeigt sich davon beeinfluf3t.

Die einzelnen Herde zeigen starke Reaktionserscheinungen und heilen zum
Teil aus, geringere hamatogene Einbriiche fiihren nicht mehr zu anatomischen
Veranderungen, schlieBlich bleibt die hamatogene Dissemination als Regel ganz
aus.

Erst in den dadurch gekennzeichneten Spatstadien machen sich Zwischen-
faktoren fiir das Fortschreiten der Erkrankung deutlich geltend. Allgemein
schwichende Einfliisse und die Organdisposition kommen zur Wirkung und
filhren zu lokalen Tuberkulosen in bestimmten Organen oder sogar Organteilen.

Es ist das Verdienst PETRUscHKYs?!, schon 1897 darauf hingewiesen zu haben,
daB auch die chronische menschliche Tuberkulose in Stadien verlduft, die diesem
aus dem Experiment bekannten Schema entsprechen, und damit auch den
bekannten Stadien der Lues nahe analog sind. Wir wissen ferner aus der kli-
nischen Erfahrung, daB8 auch die aus dem Experiment bekannten Differenzen
je nach der Schwere der Infektion fiir den Menschen Geltung haben und daB
auch beim Menschen analoge Erscheinungen der Uberempfindlichkeit und der
Immunitit, z. B. im typischen Verhalten gegen Superinfektion usw. zur Be-
obachtung kommen.

Auch beim Menschen folgt unmittelbar auf die schwere In-
fektion eine akute generalisierte Tuberkulose. Auf die leichte
eine chronische, zunichst in den Driisen, sehr bald unabhingig

1 Vgl. Anmerkung S. 218.
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vom Infektionsmodus, auch in den Lungen oder doch wenigstens
ihren Driisen sich zeigende, dann im groBen Kreislauf meta-
stasierende, schlieBlich mehr lokale Tuberkulose. Das letzte
Glied dieser Kette ist beim Menschen die echte Phthise, von der
aus die Lymphdriisen und das Gebiet des grolen Kreislaufes als
Regel ganz verschont bleiben. Die chronische Tuberkulose des Menschen
kann in jedem dieser Stadien stille stehen und ausheilen oder doch inaktiv
werden, oder mehr oder weniger rasch fortschreiten.

Zu diesen Unterschieden nach der Schwere der Infektion und innerhalb des
zeitlichen Ablaufes gesellen sich betrichtliche, ihrem Grade nach leider nur wenig
bekannte Differenzen der Exposition und der Empfanglichkeit der einzelnen
Lebensalter.

In der Exposition gegeniiber der Infektion scheinen zwei groe Haupt-
perioden unterschieden werden zu miissen, deren eine in den ersten Lebensjahren
bis zur Zeit des Laufenlernens, und deren zweite im Beginn der Erwerbstatigkeit
liegt (CorNET). Beide sind aber durchaus nicht gleichwertig, weil die erste einen
tuberkulosefreicn Organismus, die zweite als Regel einen schon tuberkulos
infizierten trifft. Da der schon Infizierte mehr oder weniger immun ist, muf}
sich der Ablauf der Infektionen der zweiten Periode, auch abgesehen vom Alters-
unterschied, von denjenigen in der ersten Infektionsperiode ganz verschieden
gestalten. Sehr wichtig ist ferner, dafl die duBeren Verhiltnisse der ersten
Lebensjahre das Zustandekommen einer relativ. — pro Kilo Koérpergewicht —
sehr schweren Infektion begiinstigen (Kleinheit des kindlichen Organismus und
Enge des Verkehrs mit dem Infektionstriager).

Von den sicher sehr erheblichen konstitutionellen Differenzen der
Lebensalter ist uns leider auch nur wenig sicher bekannt. Einige allgemeine
Gesichtspunkte, die allerdings zum Teil eben aus der Verteilung der Erkran-
kungsformen auf die Lebensalter abgeleitet sind, lassen sich aber doch wohl
angeben. Wir nehmen an, daf8 der kindliche Organismus auch abgesehen von
seiner spezifischen Unberiihrtheit den meisten Infektionen gegeniiber iiber eine
geringere Widerstandskraft verfiigt wie der Erwachsene. Wir wissen mit einiger
Sicherheit, dal dic Haut und die Schleimhiute des Kindes, besonders des Siug-
lings, fur Infektionserreger durchgangiger sind als die des Erwachsenen. Wir
wissen weiter, dal3 der Lymphdriisenapparat beim Kinde viel stirker ausgebildet
ist als beim Erwachsenen, und wir sehen aus dem pathologischen Verhalten,
dall einzelne Organe, wie z. B. die Knochen, wihrend ihres Wachstums eine
Organdisposition fiir Infektionen aufweisen. Wir glauben schlieBlich annehmen
zu diirfen, daf3 die Lungen, besonders ihre oberen Partien, beim Erwachsenen
etwa von der Pubertit ab eine Organdisposition fiir Tuberkulose besitzen, die
wir mit einer typischen Beeintrichtigung ihrer Funktion in Zusammenhang
bringen. Das gleiche nehmen wir fiir die ganze Lunge des Alternden an, wieder
im Zusammenhang mit einer analogen Schidigung der Funktion.

Damit sind die wichtigsten Beobachtungen und Annahmen aufgezihlt, die
heute fiir die Erklirung der Tuberkuloseformen der verschiedenen Lebensalter
verwendet werden konnen, ohne daf3 bei den verwickelten Verhialtnissen auf
Vollstiandigkeit irgend Anspruch gemacht werden soll.

Mit diesen Differenzen ist also die tatsédchliche Verteilung der verschiedenen
Tuberkuloseformen auf die einzelnen Lebensalter in Zusammenhang zu bringen.
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In den ersten beiden Lebensjahren sehen wir vorwiegend rasch ver-
laufende akute generalisierte Tuberkulosen mit tédlichem Ausgang. Ihr Ent-
stehen zeigt sich aufs deutlichste von allen vier genannten Ursachengruppen ab-
hingig, die samtlich die Entwicklung akuter generalisierter Tuberkulose be-
giinstigen miissen. Voran steht die Schwere der bei der Kiirze des verflossenen
Lebens zeitlich sehr naheliegenden Infektionen, begiinstigt durch die GréBe
der Exposition, die geringe allgemeine Widerstandskraft und das Fehlen einer
erworbenen spezifischen Immunitidt. Einige Ziige im klinischen Bild, wie z. B.
die relativ starke Beteiligung des Lymphdriisensystems, diirfen wohl zum Teil
auf eine Organdisposition, d. h. auf die relativ starke Entwicklung dieses Organ-
systems im Siduglingsalter bezogen werden.

In den zwei ersten Lebensjahren gelangen also die ganz schweren Infektionen
der ersten Infektionsperiode in der fiir sie typischen Form der akuten generali-
sierten Tuberkulose in rascher Aufeinanderfolge zum Absterben. Die Tuber-
kulosen der folgenden Jahre setzen sich zusammen einmal aus den Folgezustianden
der in der ersten Lebenszeit erfolgten leichten und daher chronisch verlaufenden
Infektionen, und zweitens aus den erst spater erworbenen schweren und leichten
Infektionen. Durch die Auslese der ersten Lebenszeit, die typische Verminde-
rung der Exposition und vielleicht auch die inzwischen gestiegene Widerstands-
kraft treten nun die akuten generalisierten Tuberkulosen rasch an Zahl zuriick,
wihrend zunidchst noch die subakuten und die Anfangsstadien der chronischen
generalisierten Tuberkulose das Feld beherrschen. Wir sehen damit die ge-
schilderten regionalen Driisenerkrankungen, die rasche Mitbeteiligung der
Lungendriisen und die Metastasen im groBlen Kreislauf. Das Krankheitsbild
zeigt sich dabei wieder in typischer Weise von der Konstitution des Lebensalters
beeinflu3t. Wir finden daher noch eine relativ starke Beteiligung des Lymph-
driisensystems. Wir finden ferner eine typische hiamatogene Erkrankung des
wachsenden Knochens in charakteristischer Altersverteilung. In den ersten
Lebensjahren iiberwiegen Erkrankungen der Finger- und Zehenknochen sowie
des Gesichtsskelets meist schon mit sehr starker reaktiver Entziindung, die wir
zum Teil sicher auf eine inzwischen entwickelte spezifische Uberempfindlichkeit
beziehen diirfen.

Je mehr wir uns der Pubertédt nahern, desto mehr kommen hiamatogene
Metastasen im Skelet der Extremititen (Hiiften, Knie, Ellbogen, Hand, Fufl)
zur Erscheinung, die auch schon vielfach Immunitétserscheinungen erkennen
lassen, d. h. eine groBe Neigung zum Lokalbleiben aufweisen. In dieser Zeit
zeigt die Lunge keine besondere Organdisposition. Trotzdem sie oder doch
mindestens ihre Driisen stets mitergriffen sind, sehen wir bei den leichteren
Infektionen die Lunge in der Regel noch lingere Zeit von groleren lokalen
Herden frei bleiben. Wo die Lunge in gré8erem Umfang ergriffen wird, erfolgt
es beim jungen Kind stets unter der Form einer zunichst miliaren himatogenen
Dissemination.

Jenseits der Pubertidt wird das Krankheitsbild wieder ein anderes.
Zwar kommen noch akute, subakute und chronische generalisierte Tuberkulosen
in jedem Lebensalter vor, aber sie treten an Héaufigkeit sehr zuriick. Es iiber-
wiegen dagegen die Spidtformen. Wieder treten hier neben der Haupt-
linie der eingetretenen Durchseuchung und Immunitit die anderen Faktoren
deutlich erkennbar hervor. Die Konstitution macht sich bemerklich in dem
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Zuriicktreten der Driisenerkrankung, das allerdings nicht iiberschétzt werden
darf, denn frische Infektionen sind nun schon selten und zeigen doch, wenn sicher
vorhanden, eine sehr betrichtliche Beteiligung der Driisen. Driisenpakete, die
den bei Kindern gesehenen sehr nahe kommen, gehéren unbedingt zum Bild
solcher frischer, schwerer Tuberkulose auch beim Erwachsenen, was mit zahl-
reichen Krankengeschichten belegt werden kann. Viel auffallender sind andere
konstitutionelle Differenzen. Bei der héamatogenen Dissemination treten die
Knochen deutlich zuriick, wahrend die Eingeweide, vor allem die Lunge und
daneben dic Generationsorgane, haufiger befallen werden. Die Organdisposition
der oberen Lungenteile ist nun sehr ausgesprochen. Die Tuberkuloseerkrankung
verlauft ferner iiberwiegend unter deutlichen Immunitéatserscheinungen, wahrend
die hohen Grade der reaktiven Entziindung um die tuberkulésen Herde nun
prozentisch deutlich zuriicktreten. Unverkennbare duflere Superinfektionen vor
allem werden neben der Hauptform, der echten Phthise, haufig.

Mit dem Eintritt des Alters dndert sich das Bild noch einmal. Wir sehen
wieder ein, wenn auch geringes Ansteigen der generalisierenden Tuberkulosen,
daneben aber meist sehr chronische Lokaltuberkulosen, vor allem Lungentuber-
kulosen, aber ohne die auffallende frithere Disposition der Spitzen, das bekannte
Bild der Altersphthise. Neben der Tatsache, daf iiberwiegend die Folgezustiande
leichter fritherer Infektionen dieses Alter erleben, spielen wieder die Konsti-
tution und die Exposition eine Rolle. Fiir die Zunahme der generalisierten
Tuberkulose wird eine Abnahme der allgemeinen Resistenz und eine Zunahme
der Exposition (Zimmeraufenthalt und Pflegebediirftigkeit) in Anspruch ge-
nommen werden diirfen. Die durch die Verkndécherung der Rippenknorpel in
der Form der exspiratorischen Altersstarre geschiddigten Lungen zeigen eine
allgemeine Organdisposition.

Damit ist der Kreis der Lebensalter geschlossen, das Bild in den markantesten
Linien gezeichnet. Es hat sich dabei gezeigt, dafl die grofiten Unterschiede im
Verlauf der Tuberkulose der verschiedenen Lebensalter sich allerdings mit
Sicherheit auf die frithzeitige Durchseuchung und den typischen zyklischen
Ablauf der leichteren Infektionen zuriickfiihren 1af3t, daB aber doch die bio-
logischen Differenzen der einzelnen Lebensalter zum Bild ihrer Krankheitsform
manchen sehr charakteristischen Zug beifiigen imstande sind.



Zur Diagnose der kindlichen Tuberkulose’.

M. H.! Sie alle wissen, daB die Diagnose der Tuberkulose des Menschen
zwar oft leider nur allzuleicht ist, daB3 sie aber hiufig auch eine sehr schwierige
Aufgabe darstellt, so da nur mit Heranziehung aller Hilfsmittel, die dem Arzt
zu Gebote stehen, der fiir das Handeln nétige Grad der GewiBlheit erreicht
werden kann. Die Aufgabe wird dadurch um so schwieriger, dal gerade die
friihzeitige Erkennung, die vom Arzt verlangt werden muf}, um die Zeit der besten
Heilungschancen fiir die Therapie ausniitzen zu kénnen, auch die groften
Schwierigkeiten verursacht.

Diese Verhiltnisse gelten schon fiir den Erwachsenen; sie gelten aber in
noch héherem Grad fiir das Kind, bei dem alle in Betracht kommenden Ver-
haltnisse verwickelter sind als beim Erwachsenen. Es sind, um nur die Haupt-
schwierigkeiten zu nennen, die Krankheitsbilder der kindlichen Tuberkulose
mannigfaltiger; ihre leichteren und leichtesten Formen sind noch héufig relativ
symptomarm, unter Umstinden geradezu symptomlos; das Kind kann die
subjektiven Erscheinungen gar nicht oder doch nur wesentlich ungenauer an-
geben; die exakte Untersuchung wird durch die Kleinheit der Organe und die
mangelnde Mithilfe erschwert; auch bestehen im Bild gerade der wichtigsten
Organtuberkulosen des Kindes weitgehende Differenzen gegeniiber dem gelidu-
figen Bild der gleichen Erkrankungen beim Erwachsenen. Eine Hauptschwierig-
keit liegt schlieBlich noch darin, daB sich beim Kind so sehr viel leichteste Tuber-
kulosen anspinnen, die auch ohne Behandlung ausheilen werden, so dal ihre
Diagnose praktisch belanglos ist. Durch alle diese Dinge wird die Diagnose
der kindlichen Tuberkulose oft zu einer wahren crux medicorum.

Im Rahmen eines einstiindigen Vortrages kann selbstverstdndlich das un-
geheure Gebiet der kindlichen Tuberkulose nicht erschopfend behandelt werden.
Es konnen nur einige praktisch besonders wichtige oder schwierige Formen
herausgegriffen werden. Ich mdéchte deshalb heute, nach einer Ubersicht iiber
die Infektionsverhiltnisse und die Verteilung der Hauptformen der Tuberkulose
auf die Altersstufen, nur die Diagnose der leichteren Formen der Driisentuber-
kulose und Lungentuberkulose des Kindes besprechen.

Zunéachst ist also die Frage zu behandeln: Wie tritt die Tuberkulose im Kindes-
alter auf? Sie ist praktisch so wichtig und theoretisch so interessant, auch
trotz vieler Verdffentlichungen aus erster Hand und zahlloser Referate noch
hiufig so wenig genau verstanden, daf wir eine kurze Besprechung nicht ent-
behren koénnen.

1 Nach einem Vortrag, gehalten in Miinchen am 2. Juli 1914 in dem Zyklus ,»Die Er-
kennung und Behandlung der Lungentuberkulose, veranstaltet vom bayerischen Landes-
verband zur Bekidmpfung der Tuberkulose. (Aus Miinch. med. Wschr. 1914, Nr. 43.)
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Thnen allen bekannt ist die Mortalititskurve der einzelnen Lebensalter,
bezogen auf die Anzahl der Lebenden (Abb.24). Sie zeigt 2 sehr ausgesprochene
Maxima, das erste im 1. und 2. Lebensjahr, nach ihm ein ganz auffallendes
Absinken in dem Alter von 3 bis etwa 12 Jahren, dann ein rasches
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Mortalitit an Lungentuberkulose pro 100 000 Lebende in Bayern 1905.
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Ansteigen in der Pubertit und bald nachher das bekannte, sich iiber das ganze
Mannesalter bis zum Beginn des Greisenalters hinziehende zweite Maximum.
Es lag zunichst sehr nahe, anzunehmen, daf} diese so stark wechselnde Haufig-

55
50

il 7\
35 tav—- ,Z_',\/ \\*

0 Y
1/

25 i / t 1 N
wfth )
75 -t % 7 ‘ l
e £ %
' } |

R 1

S R 3 3 3 R IS

e 3 S A 5 S S

Abb. 25.

Mortalitit an Phthise

1 .
Mortalitit an generalisierter Tuberkulose § PT¢ 100 000 Lebende in Bayern 1905.

keit der Todesfille im wesentlichen von einer wechselnden Haufigkeit der In-
fektion der einzelnen Altersstufen verursacht werde, d. h. also, dal auch die
Erstinfektion mit Tuberkulose in ahnlichen Perioden erfolge. Es wurde demnach
eine Hauptinfektionsperiode im Sduglingsalter angenommen, mit dem Gehen-
lernen sollte die Infektionsgefahr sich wesentlich vermindern, im Schulalter ein

RANKE, Tuberkulosepathologie. 15
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Minimum haben und erst mit der Schulentlassung durch die Aufnahme einer
Berufstatigkeit wieder von neuem sehr stark ansteigen.

Diese Erkldrung ist zweifellos nicht zutreffend. Die Abhingigkeit der Mor-
talitit von der Infektion hat sich vielmehr als viel verwickelter erwiesen.

Zunichst darf doch nicht iibersehen werden, daf sich die beiden Haupt-
maxima der Mortalitdtskurve sehr wesentlich durch die Krankheitsbilder unter-
scheiden, die ihnen zugrunde liegen.

Sie wissen, daf} die Tuberkulose einmal auftreten kann als Allgemeinerkran-
kung, in ihren Erscheinungen etwas dem Typhus oder der Septikdmie #hnlich,
dann als im ganzen Korper metastasierende Krankheit, etwa der Pyiamie oder
einer metastasierenden Neubildung entsprechend, und schlieBlich als rein lokale
Erkrankung der Lungen mit weitgehender allméahlicher Zerstorung dieses
Organs, ohne daf} in den typischen Féllen sich aus dieser lokalen Lungenerkran-
kung noch einmal das Bild der Allgemeinerkrankung oder die bekannten Meta-
stasen im groBlen Kreislauf entwickeln. Der typische Phthisiker stirbt
an der Lungenerkrankung, ohne von ihr ausgehend Driiseneite-
rungen oder Gelenk- und Knochentuberkulosen zu bekommen.

Das erste Maximum der Todesfille enthélt ausschliellich allgemeine Tuber-
kulosen meist sehr schwerer Natur (Abb. 25). In der Zeit des Minimum sind die
allgemeinen Tuberkulosen zwar auch noch relativ haufig vertreten, doch mischen
sich sehr rasch die lokalmetastasierenden Formen bei. Erst gegen die Pubertit
beginnt dann die 3. Form, die lokale Tuberkulose der Lungen, hiufig zu werden.
Sie verursacht allein das zweite Ansteigen der Tuberkulosesterblichkeit und im
voll ausgebildeten 2. Maximum ist die Sterblichkeit so gut wie ausschlieBlich
durch solche ,,echte Phthisen‘‘ verursacht.

Es sind uns auch sehr wichtige ursédchliche Differenzen zwischen diesen
Hauptverlaufsweisen der Tuberkulose bekannt. Die schwere allgemeine Tuber-
kulose ist die unmittelbare Folge einer schweren Erstinfektion. Das ist von
der experimentellen Tiertuberkulose bekannt und gilt ebenso fiir den Menschen.
Leichtere experimentelle Infektionen fithren zu chronischer verlaufenden Er-
krankungen mit allmédhlichem Hervortreten einzelner groBlerer Lokalherde,
und es gelingt nur durch sehr sorgfialtige Beobachtung komplizierter Versuchs-
bedingungen, hauptséichlich bei Abschwichung des Virus und Sicherung eines
sehr protrahierten Verlaufes ein der menschlichen Phthise dhnliches Krankheits-
bild experimentell hervorzurufen.

Ubertragen wir diese Kenntnis auf die Mortalititskurve, so zeigt sie uns
zunichst das rasche Absterben einer groBlen Anzahl schwer infizierter Kinder
an der typischen Allgemeinerkrankung, die einer solchen schweren Erstinfektion
folgen mufl. Diese Formen, aus denen sich das erste Maximum ausschlieB3lich
zusammensetzt, treten dann bald an Haufigkeit zuriick, mit dem zunehmenden
Alter mischen sich die Folgen leichterer Infektionen mit ihrem langsameren
Ablauf bei. Das zweite Maximum ist dagegen beherrscht von einer Spatform
der Tuberkulose, deren Endstadien bei ihrem ganz protrahierten Verlauf erst
lange nach der Erstinfektion auftreten koénnen.

Damit sind nun schlieBlich noch die Tatsachen zusammenzuhalten, die
uns iiber die zeitliche Verteilung der Erstinfektion beim Menschen bekannt
sind. Da der tuberkulosekranke Mensch einige Zeit nach der Infektion, wenn
er nicht allzuschwer tuberkulosekrank ist, auf Tuberkulin reagiert, kann man
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aus der Zahl der positiv reagierenden Menschen einer bestimmten Altersstufe
einen anndhernden Schluf3 auf die Zahl der Infizierten machen. Anndhernd
deshalb, weil wir die Inkubationszeit der Reaktion fiir den Menschen — nament-
lich bei den ganz leichten Infektionen — nicht kennen und weil wir nicht wissen,
wie lange nach der Abheilung die Reaktion positiv bleibt. Man pflegt meist
stillschweigend dic Annahme zu machen, dafl die Reaktion durch das ganze
Leben fortbestehe, wenn sie einmal erworben ist, und dal3 auch bei den leichtesten
Infektionen die Inkubation nicht so lange wird, dal} sie das Bild wesentlich zu
stéren vermag. Fiir cine allgemeine Ubersicht werden diese Annahmen wohl
zutreffen, und mehr wollen wir hier auch nicht zu geben versuchen. Wir werden
also mit dem noétigen wissenschaftlichen Vorbehalt die Ergebnisse der Tuber-
kulinpriifung heranziehen koénnen. Aus den bisherigen Untersuchungen laf3t
sich eine Haufigkeitskurve gewinnen. Aus dieser ersehen wir, dal3 die Infektions-
kurve keinerlei Ahnlichkeit hat mit der Kurve der Sterblichkeit, die zum Ver-
gleich in gleichem Mafstab, das heiflit also auch bezogen auf 100000 Lebende,
auf der gleichen Figur! eingetragen ist. Die Infektionskurve zeigt nicht die
beiden Maxima, sondern sie zeigt ein gleichméalliges Ansteigen, so dall schon
in der Altersklasse jenseits der Pubertdt eine praktisch vollstdndige Durch-
seuchung cingetreten ist. Die beiden Kurven sind iibrigens nicht ohne weiteres
vergleichbar, da die Kurve der auf Tuberkulin Reagierenden die Gesamtzahl
der jeweils lebenden Infizierten enthilt, uns also — unter der Annahme, daf} die
Reaktionsfahigkeit nach einmaliger Infektion durch das ganze Leben fortbesteht
— die Summe der Infektionen aller zeitlich vorausliegenden Altersstufen angibt,
wahrend die Werte der Mortalititskurve sich jeweils nur auf die Todesfille
der cinzelnen Alterstufen selbst beziehen. Wir werden noch sehen, daf3 auch
bei dieser Darstellung die wichtigsten Differenzen zwischen der Infektions-
kurve und der Mortalititskurve nicht verschwinden. Die auffillige Diskrepanz
— zwischen dem raschen Ansteigen der Infektion in den Altersklassen
vom 2. bis etwa 12. Lebensjahr und dem gerade in dieser Zeit so auf-
falligen Zurickbleiben der Mortalitat hinter der Infektionshiufigkeit —
bleibt fiir alle Betrachtungsweisen bestehen. Es kann also gar keinem Zweifel
unterliegen, dall auf einc Periode schwerer Infektion mit vergleichs-
weisc zahlreichen, rasch todlich verlaufenden, allgemeinen Tuber-
kulosen eine Infcktionsperiode folgt, die ganz iiberwiegend lang-
sam verlaufende. auf Jahre hinaus nicht zum Tod fiithrende In-
fektionen enthéalt. Dieser Schlul wird um so zwingender dadurch, daB
ein guter Teil der an sich schon auffallend geringen Mortalitat dieser Haupt-
infektionsperiode noch auf die schweren, aber doch nicht schon im ersten Lebens-
jahr todlich ablaufenden Infektionen der vorangehenden Jahre zu beziehen ist.

Um Ihnen noch rasch ein Bild der Zahlenverhaltnisse zu geben, méchte ich
eine Berechnung WEINBERGs vorfithren, der die Zahlen der Infektionskurve
auf eine Sterbetafel (Berlin 1876 —1900) iibertragen hat. Nach der Tabelle
WEINBERGs werden im 1. Lebensjahre von 10000 Lebenden etwa 500 Kinder
infiziert. In der Altersstufe vom 2. bis 5. Lebensjahre steigt die Zahl der jahrlich
infizierten Kinder noch wesentlich an. Wir haben zwar auch einen durchschnitt-
lichen Zuwachs von wenig mehr als 500 neu infizierten Kindern, da die mittlere

! Die Figur licB sich bei Drucklegung nicht in das notige kleine Format verkleinern,
muBte daher im letzten Augenblick wegbleiben.
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Zahl der Lebenden aber in dieser Altersstufe von urspriinglich 10000 schon
auf rund 6000 abgesunken ist, bedeutet das eine ganz wesentliche Zunahme der
Infektionshaufigkeit auf das Doppelte der Infektionshédufigkeit im 1. Lebensjahr.
Auch in der nichsten Periode, vom 6. bis 15. Lebensjahr, werden, die hier zu-
grunde gelegten Prozentzahlen als richtig angenommen, jihrlich noch rund
200 neu infiziert. Trotz des weiteren Absinkens des Bestandes an nichtinfizierten
Lebenden bedeutet das einen deutlichen Riickgang in der Exposition, d. h. also
der Infektionshédufigkeit. Wahrend von 100 Lebenden im 1. Lebensjahr etwa
6 Individuen neu infiziert werden und im 2. bis 5. etwa 12, sinkt diese Zahl
im Schulalter (6. bis 15. Lebensjahr) auf rund 9 Neuinfizierte. Ob in der nun
folgenden Altersstufe wieder ein Ansteigen der Exposition auftritt, wie WEIN-
BERG hier errechnet hat, 148t sich leider noch nicht mit Sicherheit feststellen.
Wie WEINBERG selbst angibt, sind gerade fiir dieses Lebensalter die Unterlagen
fiir eine Berechnung am wenigsten ausreichend. Es wire aber von allergréBter
praktischer Wichtigkeit fir die Verhiitung der Schwindsucht, die Verhiltnisse
dieser so wichtigen Altersstufe genauer kennen zu lernen. Es ist dazu notwendig,
umfassende Untersuchungen iiber die Art der Tuberkulinempfindlichkeit dieser
Altersstufe anzustellen. Die Beurteilung wird allerdings meiner Erfahrung nach
von dieser Altersstufe an schon wesentlich dadurch erschwert, daB der Prozent-
satz der ganz leichten und der zweifelhaften Reaktionen gegeniiber den unteren
Altersstufen betrichtlich angestiegen ist.

Vergleichen wir damit die Ergebnisse der Mortalitatsstatistik, so erhalten
wir fiir das 1. Lebensjahr gegeniiber rund 400 iiberlebenden Infizierten eine
Zahl von ebenfalls rund 400 an Tuberkulose Gestorbenen, also eine Letalitit
von rund 50°,. Aber schon in der folgenden Altersklasse sinkt die Letalitit
auf nur etwa 6—79,, und in der Altersklasse vom 6. bis 15. Lebensjahr betrigt
sie nur mehr 1—29, der lebenden Infizierten.

Die eine Tatsache ist also zweifellos gesichert, da3 die Lebenden der Alters-
stufen, die die geringste Mortalitdt aufweisen, geradezu erfiillt sein miissen von
Individuen, die die Folgen einer geringfiigigen tuberkulésen Infektion aufweisen.

Diese zahlreichen leichten kindlichen Tuberkulosen sind in gewissem Sinne
terra nova fir den praktischen Arzt. Wir haben von ihrem Vorhandensein
bis vor wenigen Jahren iiberhaupt nichts gewul3t, es kaum geahnt. IThre Kenntnis
verdanken wir hauptsichlich der Anwendung der Tuberkulinreaktionen. Fir
das Handeln des praktischen Arztes ist aber bei der Annahme, daB3 auch ab-
heilende und selbst abgeheilte Tuberkulosen positiv reagieren, mit der Diagnose
der kindlichen Tuberkulose lediglich mit Hilfe des Tuberkulins gar nichts ge-
wonnen. Erst im Zusammenhalt mit einer auch anderweitig noch nachweisbaren
tuberkulésen Erkrankung kann die Tuberkulinreaktion von Wert sein. Wir
miissen uns demnach nach anderweitigen Erscheinungen umsehen, die unser
Handeln bestimmen sollen. Nur wenn ein tuberkulinreagierendes
Kind auch nachweislich tuberkulosekrank ist, ist eine &arztliche
Behandlung no6tig und berechtigt.

Fiir die Verhiitung der Tuberkulose ist allerdings die Erkenntnis von groter
Wichtigkeit, dal3 gerade das Entwicklungsalter unter den heutigen Lebens-
verhiltnissen der Infektion mit Tuberkulose in so hohem Grade ausgesetzt ist.
Es gehort zu den wichtigsten Aufgaben der Tuberkulosebekampfung, fiir unsere
ganze Jugend nach den besten hygienischen Aufwuchsbedingungen zu streben.
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Ein gesund aufwachsendes Kind hat die besten Chancen, die Folgen einer leichten
tuberkulosen Infektion ohne jeden weiteren Schaden zu iiberwinden. Alle
Jugendfiirsorgebestrebungen sind demnach auch im Interesse der Tuberkulose-
bekampfung aufs nachdriicklichste zu fordern. Die Verbesserung der korper-
lichen Erziehung, die Ermoéglichung des Aufenthaltes im Freien und die Ver-
besserung der Wohnung- und Ernahrungsbedingungen kommen dafiir in erster
Linie in Betracht.

Dic schweren Formen der kindlichen Tuberkulose pflegen keine wesentlichen
diagnostischen Schwierigkeiten zu machen. Die Miliartuberkulose und die
nach Analogic der Pvamie metastasierende Form derselben zeigen wohlbekannte
klinische Bilder. Die Schwierigkeiten der Erkennung steigen aber, je chronischer
der Verlauf und je geringer die lokalen Manifestationen sind. Immer aber bleiben
zwei Symptomenreihen von besonderer Wichtigkeit. Es sind das 1. die Erschei-
nungen einer chronischen Allgemecinerkrankung und 2. lokale Verdanderungen im
Lymphdriisensystem.

Die Allgemeinerscheinungen sind auch bei den leichten Formen von den
bekannten der schweren Erkrankungen nur gradweise verschieden. Sie bestehen
in ungeniigender Gewichtszunahme, Appetitlosigkeit, Blasse der Haut und der
sichtbaren Schleimhiaute, Veranderungen im Wesen des Kindes, hervorgerufen
durch leichtere Reizbarkeit und vor allem Krmiidbarkeit und Stérungen der
Korpertemperatur.  Ganz wie beim Erwachsenen zeigt sich beim Kinde diese
Storung der Korpertemperatur entweder als eine dauernde geringe Erhohung
oder als Labilitat der Temperatur. Die Kinder zeigen dann nach ausgelassenem
Spiel, besonders abends vor dem Zubettegehen, Temperatursteigerungen. Um
diese Verhéltnisse erkennen und richtig beurteilen zu kénnen, muf3 also iber
langere Perioden hinweg die Kérpertemperatur genau beobachtet und registriert
werden.

Auch beim Kind ist die normale Temperatur, im Rectum gemessen, nicht
hoher als 37,5. Kinder. die, wenn auch fiir lange Perioden und ohne sonstige
Krankheitserscheinungen, hohere Abendtemperaturen haben, sind krank. Unter
anderen Ursachen konnen kleinere verkdsende Driisen iiber viele Monate eine
derartige Temperaturlabilitat unterhalten. Bei sorgfaltiger Messung zeigen sich
dabei nicht selten plotzliche interkurrente Fieberattacken von 1 oder mehreren
Tagen, die nach meiner Erfahrung mit in das Bild der chronischen Driisen-
tuberkulose einbezogen werden miissen.

Gegentiber der landlaufigen Auffassung kann gar nicht oft und energisch
genug darauf hingewiesen werden. dall Temperaturen iber 37,5 auch beim Kinde
eine Storung der Gesundheit bedeuten, nach deren Ursache gesucht werden mul3.
Es ist dabei selbstverstandlich. dafl nicht jede Temperatur iiber 37,5 eine latente
Tuberkulose sicherstellt, ebenso wie die gleiche Annahme fiir die beginnende
Phthise des Erwachsenen ganz widersinnig wére, obwohl die gleichen geringen
Temperaturstorungen sehr wesentlich zum Bilde der beginnenden Phthise ge-
horen.

Schon diese Allgemeinerscheinungen allein miissen bei positiver Tuberkulin-
reaktion im Kindesalter als strikte Indikation fiir 4rztliches Eingreifen angesehen
werden. Gesichert wird die Diagnose aber doch erst durch den Nachweis lokaler
Veranderungen. Bei den  leichtesten Formen pflegen diese Veranderungen
kliniseh sich nur im Lymphdriisensystem bemerklich zu machen. Dabei sind
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zwel Driisengruppen von besonderer Wichtigkeit, und zwar 1. die Halsdriisen
von der Tonsille abwirts bis zur Fossa supraclavicularis (gl. cerv. lat. superfic.
et prof. sup. et inf.) und die Driisen im Gebiet der Lungenwurzel (die gl. tracheo-
bronch. et broncho-pulm.).

Die Halsdriisen sind dem Finger leicht zuginglich. Wir kénnen also die
drei fiir die Diagnose der Tuberkulose wichtigsten Eigenschaften — die Kon-
sistenz, die Gr6Be und Form, und das Verhalten zu der Umgebung
— stets leicht kontrollieren.

Die cervicalen Lymphdriisen zeigen bald nach der Infektion eine zunichst
markige Schwellung. In 3 sicher beobachteten Fillen habe ich einzelne Driisen
schon 4 Wochen nach einem kurzen Zusammenleben mit einer phthisischen
Hausgenossin — also etwa 4 Wochen nach der Infektion — haselnuB- und etwa
mandelgrofl gefunden, wihrend ich vorher palpable Driisen nie wahrgenommen
hatte. In diesen Fillen, in denen es sich nach Ausweis des bisherigen Verlaufes
um relativ leichte Infektionen gehandelt hat, sind die Driisen zunichst wiahrend
etwa eines Jahres auf dieser Grofle stehen geblieben, um erst im Verlauf des
2. Jahres nach der Infektion wieder langsam abzuschwellen. Bei zweien dieser
Kinder hat die Riickbildung langsam zum fast volligen Verschwinden der Driisen
gefiihrt. Beim dritten Kind sind die gleichen Driisen dagegen 4 Jahre nachher
wieder von neuem angeschwollen in einer Zeit, in der das Kind auch wieder leichte
Allgemeinstorungen aufwies. In anderen Fallen beobachtet man dieses An-
und Abschwellen noch sehr viel charakteristischer. Die markige Schwellung
der aktiven Driisentuberkulose wechselt in unregelmiBigen Perioden, so daB
manchmal in wenigen Wochen sehr wesentliche Volumschwankungen auftreten
konnen. Dieses Wechseln der Schwellung, wobei mit der Zunahme
der Schwellung eine Steigerung der Allgemeinstérungen einher-
geht und umgekehrt, ist ein sehr wichtiges Symptom einer aktiven
Driisentuberkulose.

Der weitere Verlauf fithrt nun entweder zur Abszedierung und zum Durch-
bruch, zunichst durch die Driisenkapsel, schlieBlich auch durch die #uBere
Haut, oder zu einer langsamen Riickbildung. Dabei zeigen sich wieder diagno-
stisch sehr wichtige Verdnderungen. Sie alle kennen die typischen Narben,
die sich nach dem Durchbruch einer tuberkulésen Driise ausbilden und die auf
den ersten Blick und Griff die sichere Diagnose einer tuberkulésen Verdnderung
gestatten. Diese Narben sind schlecht vascularisiert, callos, d. h. also voluminés
und hart, wobei die harte Hautnarbe durch derbes Bindegewebe mit den Resten
der Driise und der Driisenkapsel und deren Umgebung fest verlétet ist. Es ist
nicht unwichtig, zu wissen, dal3 diese callosen Verénderungen, die sich ganz
ebenso z. B. auch bei der Gelenktuberkulose entwickeln, und dann die Versteifung
des befallenen Gelenkes verursachen, bei vollstindiger Heilung der
Tuberkulose verschwinden. Wir wissen das mit Sicherheit von den Resul-
taten der Behandlung derartiger Erkrankungen mit Hoéhensonne. Dabei ver-
schwinden die Reste der entziindeten Driisen, das narbige Bindegewebe wird
gut vascularisiert, verliert seine Héarte und auch vorher fixierte Gelenke werden
wieder beweglich. Das Vorhandensein einer derartigen callésen Bindegewebs-
entwicklung deutet also auf eine zwar abheilende oder doch nicht véllig abgeheilte
tuberkulése Veranderung. Die gleiche Bindegewebsentwicklung zeigt sich auch
da, wo die Abscedierung ausbleibt. Bei der langsamen Riickbildung einer tuber-
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kulosen Drise induriert der tuberkulose Anteil und seine direkte Umgebung,
soweit die perifokale entziindliche Durchtrankung in der Driise oder ihrer Um-
gebung gereicht hatte. Die Driisen werden also, nachdem sie eine
Zeitlang markig geschwellt waren, kleiner. harter und verlieren
ihre rundliche Kontur. Das Verlieren der rundlichen Kontur ist dabei
von groBerer diagnostischer Bedeutung als die Harte an sich. Die Haufigkeit
dieses Symptoms bei lingerem Bestehen der Schwellungen ist so iiberwiegend,
daf} sein Fehlen dirckt gegen das Vorhandensein einer tuberkulésen Verianderung
sprechen kann. Driisenpakete, die aus harten., dauernd gleichmafig prall
geschwellten Einzeldriisen bestehen, miissen den Verdacht einer anderen Er-
krankung, einer Lymphogranulomatose oder einer bosartigen Geschwulst er-
wecken. Diese Bindegewebsentwicklung greift dort, wo die perifokale Ent-
ziindung die Driisenkapsel tiberschritten hatte, wo also das Bindegewebe und
die Driise eine Zeitlang serds durchtrankt und kleinzellig infiltriert war, auch
auf die Umgebung der Driise iiber. Die sich riickbildende Driise wird
dann allmahlich. ebenso wie die geschilderte skrofulése Narbe
nach dem Driisendurchbruch, an ihrer Unterlage oder den benach-
barten Muskel- und GefaBscheiden fixiert, eine ebenfalls durch ein-
fache Palpation sehr leicht feststellbare Erscheinung.

Diese Symptomtrias — die Héarte, das Verlicren der rundlichen
Kontur und die¢ Fixation an der Umgebung — sind auch unab-
hiangig von der GroBe fiir eine ablaufende Driisentuberkulose
charakteristisch. Sie kommen den iibrigen Driisenerkrankungen meiner
Erfahrung nach nicht zu. Sie fehlen z. B. bei den Driisen nach Scharlach oder
bei Pedikulosis. Am chesten zeigen sich verwandte Erscheinungen an der direkt
unter der Tonsille gelegenen Driise bei der chronischen Tonsillenhypertrophie.
Der andauernde entziindliche Reiz scheint hier dhnliche Verhéaltnisse zu schaffen
~— ob mit oder ohne latente Tuberkulose ist natiirlich nicht zu entscheiden.
Doch ist dann meiner Erfahrung nach nur die oberste subtonsillare Driise allein
induriert. Aus anderer Ursache markig geschwellte Driisen werden bei der
Riickbildung sehr rasch welk ohne zu indurieren, und zeigen auch keine Fixation.

Von grolitem klinischen Interesse ist ferner der Nachweis einer Schwellung
im Bereich der bronchopulmonalen Driisengruppe. Diese Driisen sind dem
palpierenden Finger nicht zugénglich. ihre Veranderungen sind daher viel
schwerer nachweibsar. Am leichtesten und sichersten lassen sie sich auf dem
Rontgenschirm oder der Roéntgenplatte kontrollieren. Die dafiir charakteri-
stischen Rontgenbilder werden Thnen im Laufe dieses Kurses eingehend vor-
gefiihrt werden. Ich kann daher hier nur die Aufgabe haben, die physikalische
Diagnose zu besprechen.

Es ist selbstverstandlich, daf} die eben fiir die Halsdriisen geschilderten Ver-
anderungen sich auch in den bronchopulmonalen Driisen wiederholen. Das fiir
die physikalische Diagnose Wichtigste ist dabei die Volumenzunahme der Driisen
selbst und die Erscheinungen der entziindlichen Durchtrinkung der Umgebung,

Schon bei maBiger Schwellung (kontrolliert durch das Rontgenbild) 1aBt
sich das Auftreten kompakter Gebilde in der Hilusgegend ohne besondere
Schwierigkeit als Dampfung nachweisen. Allerdings bedarf es dazu eines ganz
ruhigen Raumes und ciner genauen Kenntnis der topographischen Perkussion
der Lunge.
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Wenn wir am Riicken, von unten angefangen, nach oben perkutieren, so
erhalten wir schon wenig iiber der untersten Grenze des Lungenschalles bei
gesunder Lage einen tiefen, vollen Ton, der sich nach oben zunichst nur wenig
verindert. Haben wir ein ganz gesundes Kind vor uns (die Verhéltnisse beim
Erwachsenen sollen spiter noch beriihrt werden), so setzt sich dieser tiefe und
volle Ton nach aufwirts fort bis zur Héhe der Spina scapulae. Es ist notwendig,
dabei auf den tiefsten Ton zu achten, der in dem Tongemisch iiberhaupt ent-
halten ist. Dieser tiefste Ton bleibt also, wenn er auch nach oben etwas leiser
wird und dadurch im Klangcharakter etwas zuriicktritt, doch bis zur Spina
scapulae horbar. Hier erfolgt dann ein plétzlicher Umschlag der Ton-
qualitat; der Ton wird wesentlich heller, ohne wirklich gedampft zu werden;
er bleibt also relativ voll, nur sind die tiefsten Téne aus ihm fortgefallen. Man
hort den Unterschied sofort, wenn man zuerst nur unten, dann gleich iiber der
Spitze perkutiert. Der Unterschied ist bei jeder Perkussion wahrnehmbar,
die den bestimmenden Bedingungen entspricht, also unabhéngig von der Stéirke
der Perkussion. Eine gewisse musikalische Schulung ist fiir die Wahrnehmung
der Tonunterschiede sehr foérderlich; doch bleiben sie auch dem Nichtmusi-
kalischen ohne weiteres demonstrierbar.

Wenn wir auf der Riickenfliche von unten nach oben perkutieren, entsteht
also eine typische Tonfolge, die mit einem vollen und tiefen Ton beginnt, der in
der interskapuliren Gegend durch die Zwischenlagerung der Schulterblatt-
muskeln zwar eine geringe Abnahme dieser Qualitéiten zeigt, aber ohne daf} die
tiefsten Tone ganz in Wegfall kommen und der erst an der Spina scapulae plotz-
lich in einen hoheren, aber trotzdem nicht gedimpften, vergleichsweise vollen
Ton umschligt. Es entsteht so eine Art von Melodie, die man am normalen
Kind sich gut herausperkutieren und einprigen kann. Der Tonumschlag erfolgt
sehr haufig rechts etwas frither als links. Er fallt 6rtlich zusammen — abgesehen
von einer Anderung der Perkussionsrichtung — mit der Grenze zwischen Ober-
lappen und Unterlappen und wir wollen daher — ohne jedes Prajudiz fiir die
wirkliche Ursache des Tonunterschiedes — den unteren tiefen als den Unter-
lappenton, den oberen hellen als den Oberlappenton bezeichnen. Durch die
genaue Kenntnis dieser Verhiltnisse wird man in der Perkussion unabhingig
von der sog. symmetrischen Perkussion, die bisher im klinischen Unterricht
fast ausschlieBllich gelehrt zu werden pflegt, d. h. also vom Vergleich des Tones
symmetrischer Stellen beider Koérperhalften. Es wird damit mdglich, gering-
fiigige Verdnderungen, auch wenn sie auf beiden Seiten gleich weit oder nahezu
gleichweit ausgebildet sind, zu erkennen.

Ist nun eine ausgesprochene Verdnderung der bronchopulmonalen Driisen
beim Kinde vorhanden, so ergibt sich eine leicht wahrnehmbare Anderung dieser
normalen Melodie. Auf den normalen vollen Unterlappenton folgt in der Inter-
skapulargegend eine relativ gedampfte Partie, deren Ton die tiefsten Kompo-
nenten des Unterlappentons nicht mehr enthilt. Bei reinen Hilusverdnderungen
folgt dann iiber der gedampften Partie der normale Oberlappenton. Das Wesent-
liche ist also, daf3 bei Schwellung der Hilusdriisen der Umschlag aus dem Unter-
lappenton in den Oberlappenton nicht mehr plstzlich erfolgt, sondern daf sich
zwischen beide eine Region mit relativ gedampftem Perkussionston einschiebt.
Es ist selbstverstindlich, daB diese Erscheinung nur dann diagnostisch verwertbar
ist, wenn sie ganz deutlich wahrgenommen werden kann.
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In den leichteren Féllen ist diese Hilusdimpfung auf dem
Riicken des Kindes nicht von einer Dimpfung neben dem Ster-
num begleitet. Es entspricht das durchaus den anatomischen Verhéltnissen.
Die leichteren Lungendriisentuberkulosen beschranken sich meist auf die Hilus-
gegend und fithren nicht zu einer nennenswerten Verdnderung im vorderen
Mediastinum. Verdnderungen in dem normalerweise papierdiinnen vorderen
Mediastinum, die bis zu einer Verdrangung der vorderen Lungenrdnder fiihren,
pflegen sich nur bei ganz schweren Driisenerkrankungen einzustellen.

Die geschilderte reine Hilusdampfung ist kein Zeichen einer
aktiven Tuberkulose. Wo sie allein vorhanden ist, also anderweitige per-
kutorische Verdinderungen und auscultatorische Erscheinungen ganz fehlen,
ist sie vielmehr cin Zcichen einer abgelaufenen oder doch inaktiven Erkrankung.
Beim Erwachsencen gehort eine geringe Hilusdampfung zur normalen Melodie.
Bei ihm ist also der pliotzliche Umschlag an der Spina scapulae nicht mehr die
Regel. Wo er vorhanden ist, ist er ein willkommenes Zeichen einer auch im Hilus-
gebiet noch unverdnderten Lunge. Geringe interskapulire Dampfungen aber
sind beim Erwachsencn lediglich das Korrelat der wohlbekannten Hilusschatten
und -stringe, dic ja auch zum normalen Rontgenbild des Erwachsenen gehoren,
und die mit einiger Wahrscheinlichkeit mit indurierenden Prozessen anthra-
kotischer Herkunft oder abgelaufenen tuberkulésen Prozessen zusammen-
héngen.

Es kann hier nur ncbenbei bemerkt werden, daf3 auBler der Tuberkulose
auch der Keuchhusten typische Hilusdampfungen macht. Sie hat aber dann
stets einen sehr deutlichen tympanitischen Beiklang, der sich aus der stets
nachweisbaren Lungenblihung beim Keuchhusten ergibt und bei tuberkuldser
Hiluserkrankung fehlt. Diese tympanitische Hilusdimpfung bei Keuchhusten
findet sich bei Erwachsenen wie bei Kindern ganz gleichartig. Sie ist so charakte -
ristisch, dall mir mehrfach die Diagnose schon allein aus dieser Erscheinung
moglich war.

Eine aktive Hilustuberkulose zeigt auBer der Hilusdimpfung noch weitere
Verinderungen. Die noch frisch entziindeten Driisen verursachen
in ihrer Umgebung einc entziindliche Kongestion. Dadurch wird
nicht nur die Hilusdimpfung vermehrt, sondern es wird meist auch dic Atmung
der oberen Lungcenpartien behindert, die deshalb die Zeichen der geringeren
Durchliiftung und Erschlaffung, d. h. also eine geringe diffuse relative Diimpfung
mit tympanitischem Beiklang, zeigen konnen, ohne dal sie selbst erkrankt zu
sein brauchen. Zum voll entwickelten Bild gehoren aber auch sehr charakte-
ristische auscultatorische Erscheinungen.

WirfindendanndieSymptome einer chronischen Bronchitisvor-
wiegend der groflen Bronchien im Hilusgebiet, ein bisher nicht be-
schriebenes Krankheitsbild, dem ich den Namen Hiluskatarrh gegeben habe.
Man hért dann im Interskapularraum, also vorwiegend im Bereich der geschil-
derten Dimpfung Giemen oder mittelblasiges oder grobblasiges Rasseln. Auch
das Giemen stammt dabei nach Tonhohe und Klangcharakter aus den gro3eren
Bronchien des Hilusgebietes. Bei geringgradigen Verdnderungen ist nur dieses
Giemen, und auch dieses ausschliefilich im Hustenstol hérbar. Eine Lungen-
untersuchung ist demnach auch beim Kinde erst dann vollstindig, wenn an
jeder Lungenpartic mit und ohne Husten auscultiert wurde. Bei ganz jungen
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Kindern, die noch nicht auf Verlangen zu Husten vermdgen, kann deshalb eine
fiir alle Eventualitidten zureichende Lungenuntersuchung iiberhaupt nicht vor-
genommen werden. ‘

Aufler diesen Zeichen einer katarrhalischen Sekretion in den Bronchien des
Hilusgebietes findet man, wie schon erwahnt, sehr héufig, daB sich die Bron-
chitis vom Hilus her nach oben oder nach unten gegen die Peripherie zu fort-
setzt. Wir haben dann aufler der diffusen Diampfung die Erscheinungen einer
katarrhalischen Affektion (Giemen, Rasselgerdusche, rauhes Atmen) auch iiber
diesen Partien. Es ist nicht unwahrscheinlich, daf3 diese Symptome von seiten
der Lunge selbst zum Teil dadurch verursacht sind, daf3 in diesen Partien kleinere
Lungenherde verborgen sind, die eine entziindliche Kongestion ihrer Umgebung
verursachen. Theoretisch ist eine reine Hilusdriisenerkrankung ohne Lungenherd
schwer denkbar, nach unseren bisherigen anatomischen Kenntnissen auch nicht
sehr wahrscheinlich. Dafl die zugehorigen Lungenherde so sehr haufig klinisch
nicht nachweisbar sind, kommt wohl daher, daf3 diese Herde, wenigstens bei den
leichteren Hiluserkrankungen, oft sehr geringfiigig sind. Die bronchitisch er-
krankten Lungenpartien zeigen, wie schon erwahnt, sehr hiaufig neben rauhem
Atmen eine leichte Abschwachung des Perkussionstones mit tympanitischem
Beiklang. Sie sind also neben der entziindlichen Kongestion auch erschlafft.
Auch das meist ebenfalls zu beobachtende Nachschleppen beweist, dal3 sie bei
der Atmung sich nur ungeniigend beteiligen. Es muB} nicht selten im einzelnen
Fall, namentlich wenn keine Roéntgenplatte erhaltlich, offengelassen werden,
ob man diese ungeniigende Liiftung neben der entziindlichen Kongestion durch
kleine Lungenherde auch durch eine Behinderung der Luftzufuhr durch das
Vorhandensein von Sekret in den zufithrenden Bronchien, d. h. also den eigent-
lichen Hiluskatarrh verursacht wird. Sind Lungenpartien derart in Mitleiden-
schaft gezogen, so hoért man auch meist iiber ihnen ,fortgeleitet das sonst
nur interscapular direkt iiber dem Hilusgebiet horbare Giemen. Die Hilus-
bronchitis setzt sich dann also in diese Partien hinein kontinuaierlich fort, ein
typisches Bild, das auch dem anatomischen Befund entspricht.

Ebenso wie wir es fiir die Halsdriisen beschrieben haben, kann auch der
Hiluskatarrh seine Intensitit periodenweise wechseln. In den ausgesprochenen
Fillen bleibt aber auch in den ruhigeren Perioden ein Rest der katarrhalischen
Erscheinungen iiber lange Perioden nachweisbar und mit ihm der anhaltende
Hustenreiz, der fiir diese Hiluskatarrhe so charakteristisch ist.
Dieser Hustenreiz qualt die Kinder und beéngstigt die Eltern und ist meist der
Grund, der die Kinder zum Arzt fiihrt. Schwere Hilustuberkulosen fithren
hiufig zu einem ganz exzessiven Hustenreiz, so dafl sogar Verwechslungen mit
Keuchhusten mdoglich werden. Auch asthmadhnliche Zustidnde kénnen sich aus-
bilden. Das alles ist sehr wohl versténdlich, denn wir haben es mit einer dauern-
den Entziindung in der Nahe der Bifurkation, d. h. also gerade der Gegenden des
Bronchialbaumes zu tun, die den heftigsten Hustenreiz auszulésen vermdégen.
Die weiteren Veranderungen sind dann auch an den Hilusdriisen ganz die gleichen,
wie wir sie schon fiir die Halsdriisen beschrieben haben. Es tritt also entweder
die Abscedierung und der Durchbruch durch die Driisenkapsel ein, wobei die
Entleerung meist in einen Bronchus stattfindet, oder die Driisen bilden sich
allmahlich zuriick, wobei sie mehr oder weniger fest mit der Umgebung verl6tet
werden. Solche Hilusdriisendurchbriiche sind durchaus nicht so selten als sie
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diagnostiziert werden: sie konnen sich auch ohne besonders stiirmische klinische
Erscheinungen ausbilden, und sie kénnen ebenso wie der Durchbruch irgendeiner
anderen skrofulosen Driise auch in der Lunge zur Heilung oder zu der Aus-
bildung von Bronchektasen im Hilusgebiet fithren. Ebenso wie bei abscedieren-
den und ausheilenden skrofulosen Driisen habe ich auch bei solchen gutartig
ablaufenden schweren Hiluskatarrhen die Tuberkulinreaktion einige Male ganz
besonders intensiv gefunden.

Das pathognomonische Bild der aktiven tuberkulosen Erkrankung der
Lungenwurzeldriisen beim Kinde setzt sich demnach zusammen

1. aus der typischen Hilusdiampfung und

2. aus dem beschriebenen Hiluskatarrh.

Bei ihrer Kenntnis bietet die Diagnose keine wesentlichen Schwierigkeiten.
Sie ist keinesfalls schwieriger als diejenige der beginnenden Phthise des Er-
wachsenen. Ihre Erkennung ist aber deswegen so ganz besonders wichtig, weil
diese Kinder durch ihre Tuberkulose doch erheblich mehr gefahrdet sind als
bei volligem Freibleiben der Lungen. Solange die Hilusdriisen klinisch allein
erkrankt sind, ist tibrigens die Prognose auch des Hiluskatarrhes im allgemeinen
eine giinstige. Der Verlauf ist zwar immer ein langwieriger, doch ist die Ab-
heilung unter einigermaflen giinstigen Verhéiltnissen die Regel.

Wesentlich verschlechtert wird die Prognose durch das Vorhandensein von
klinisch nachweisbaren Lungenherden. Es ist deshalb notwendig, hier noch
einige Worte iiber ihren Nachweis zu sagen. Der Hauptunterschied gegeniiber
den phthisischen Erkrankungen des Erwachsenen ist durch die viel stéirkere
Mitbeteiligung der Umgebung, also die stiarkere perifokale Entziindung
in der Lunge verursacht. Wéahrend kleine phthisische Verdnderungen nahezu
reizlos in gut atmendem Gewebe liegen konnen, findet man bei der kindlichen
Tuberkulose stets eine diffuse Bronchitis in der weiteren und hédufig katarrhalisch
pneumonische Veranderungen in der néheren Umgebung des Herdes. Mit der
Abheilung, aber auch dem Inaktivwerden, treten diese perifokalen Entziindungs-
erscheinungen wieder ganz zuriick. Der physikalische Lungenbefund ist des-
halb in kurzen Perioden bei der Kindertuberkulose sehr viel gréeren Schwan-
kungen unterworfen als beim Erwachsenen. Man findet nicht selten, daf3 ein
Kind, bei dem anscheinend ein ganzer Lappen von der Tuberkulose ergriffen
war, nach einer relativ kurzen Kur auch im physikalischen Befund ganz erstaun-
lich gebessert ist. In solchen Fillen ist dann die perifokale Entziindung, die in
einer Periode der Aktivitdt sehr stark ausgebildet war, mit der Einleitung der
Heilung wieder verschwunden, ganz ahnlich den Schwankungen des Volumen
und des Grades der Entziindung in der Umgebung tuberkuléser Driisen.

Kinder mit nachweisbaren Lungenherden bediirfen sofort einer energischen
Behandlung. Fiir sie ist eine klimatische und Sanatoriumsbehandlung das
beste. Solche Kinder miissen auch oft iiber lingere Perioden im Bett gehalten
werden. Fiir sic ist tiberhaupt, allgemein gesprochen, etwa die Behandlung der
beginnenden Phthisc das richtigste. Ganz anders liegen die Verhiltnissc aber
bei der Driisentuberkulose. Ein Kind mit einer leichten Driisentuberkulose,
sei es auch im Hilusgebiet, kann durch eine allzu schonende Behandlung aufs
schwerste geschidigt werden, nicht nur in seiner Entwicklung, sondern direkt
in seiner Widerstandskraft gegen die Infektion. Auch die geschilderten geringen
Temperatursteigerungen dirfen — im Gegensatz zur echten Phthise keine
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Indikation zur zu weit gehenden Schonung abgeben. Diese Kinder gehoren ins
Freie und miissen sich bei ausreichender korperlicher Bewegung in der Sonne
und in der frischen Luft die Krifte erwerben, die sie zum Kampf gegen ihre
Infektion bendtigen. Dabei sind alle Mafnahmen, die die Hauttatigkeit er-
héhen, von besonderem Wert. Eine eingehendere Besprechung der Behandlung
der Kindertuberkulose gehort nicht in den Rahmen des Vortrages. Ich wollte
aber doch auch hier kurz auf die groe Gefahr einer allzu weitgehenden Schonung
und Verzirtelung der Kinder hinweisen, weil damit in miverstandener Analogie
mit der Behandlung der Phthise des Erwachsenen Kinder nicht selten ganz
unwiederbringlich geschidigt werden. Ein Kind, das in der Aufwuchszeit sich
nicht kriftig entwickelt hat, kann das Versdumte im spéteren Alter nie mehr
nachholen, und das tuberkulosegefihrdete Kind bedarf gerade der allerbesten
Aufwuchsbedingungen, um einer spiteren Lungentuberkulose zu entrinnen.

Es sei hier nur erwahnt, dafl der typische Hiluskatarrh durchaus nicht nur
im Kindesalter zu finden ist. Er wird durchaus nicht selten beim Erwachsenen
beobachtet und dann fast stets verkannt, d. h. entweder fiir eine Phthise oder
eine chronische Bronchitis gehalten.

Ich habe IThnen heute nur in grolen Ziigen das fiir den Praktiker Wichtigste,
fiir die Diagnose einiger hiufiger Formen der kindlichen Tuberkulose geschildert.
Ich bin fest iiberzeugt, daB bei einiger Ubung, einige Zeit lang darauf gerichteter
Aufmerksamkeit und steter sorgfiltiger Rontgenkontrolle jeder von Ihnen ohne
Schwierigkeit die einer Behandlung bediirftigen Hilusdriisenerkrankungen dia-
gnostizieren kann. Sie miissen sich dabei aber immer vor Augen halten, da3
nur wirklich ausgesprochene, ganz sicher wahrnehmbare Erschei-
nungen die Diagnose und nur eine wirkliche Erkrankung die Behand-
lung rechtfertigen. Eine leichte Driisentuberkulose, unter der das Kind nicht
leidet, bedarf keiner Behandlung. Ihre Erkennung ist eben wegen der Gefahr
der Verzirtelung schon manchem Kind direkt schidlich gewesen. Die aus-
gesprochenen Lungendriisenerkrankungen, vor allem die, bei denen auch Lungen-
partien mit an der Erkrankung beteiligt sind, miissen dagegen viel energischer
therapeutisch in Angriff genommen werden, als das heute noch zu geschehen
pflegt. Ich bin iiberzeugt, da damit ein sehr wichtiger Schritt auch fir die
Bekimpfung der Lungentuberkulose des Erwachsenen getan sein wird; denn ein
guter Teil der weiteren Phthisen entwickelt sich nachweislich aus derartigen
Erkrankungen im Kindesalter. Wir werden also héufig in der Lage sein, mit der
Heilung einer Kindertuberkulose auch den Erwachsenen vor einer sehr viel
schwereren Erkrankung zu beschiitzen. Jede verhiitete Phthise bedeutet auch
eine Verminderung der Infektionsgelegenheit fiir die kiinftigen Generationen.
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