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Framboesia tropica (Framboesie).
Polypapilloma tropicum.

Von

MARTIN MAYER-Hamburg und ERNST G. NAUCK-Hamburg.
Mit 51 Abbildungen.

Synonyme. Le Pian (franzosisch), Yaws (englisch). Amerika: Boubas (Brasilien, Antillen
u. a.), Pattu (Westindien), Salada, Clava, flema (Venezuela).

Afrika: Buba (Ostafrika, Zanzibar), Mangou, Kessa (Madagaskar), Shiwaki (Wad-
schagga), Kibangala (Mahenge), Vyungalala (Nyassa), Magaugau, Abubwa (yaos), Gattoo
(Westkiiste), Mombar (Angola), Pouba, Framosi (Calabar, Nigeria), dobé (Agni), M’bossi
(Atié), Dougou (Gouru), M’batto (Gagoe), Mabatta (Buli, Sidkamerun), doubé (Baoulé),
dube, ajortor (Goldkiiste), aboukoué (Gabun), pola nwutu (Kamerun), tetia (Kongo),
onunono und shumbulla (Benguella), Marsza (Gizi, Liberia), Kegeli (Gbandi, Liberia),
Ngalabai (Buszi, Liberia).

Asien: Parangi (Ceylon), Kwe-na und Kwe-Yoga (Ober-Burma), toungoo-na und paw-
Iwai (Ober-Burma), Yang-Mey-tcheang (China), Kwe-na und Kroe-na (Birma), Khunxarat
(Siam), ddm bao (Kambodja), Tschew (Formosa), Khi-Khat-chine (Siid-Laos).

Niederlindisch-Indien: Patek, radang-djawa (Java), boeboel (malayisch), boba (Timor),
bobento (Ternate), poeroe (Sumatra, Borneo), toeki (Celebes) noemboe (Sumatra), ongoe
mbana (Soemba).

Awustralien und Ozeanien: Pupa, dthoke, coko (¥iji) Tonga (Neu-Caledonia), Kijinkiuj
(Ponape, Karolinen), Egoia (Nauru, Karolinen), Gardik (Palau, Karolinen), Tona, Lupani
(Samoa und Tonga-Inseln).

Geographische Verbreitung und Geschichte.

Die Framboesie ist im wesentlichen in ihrem endemischen Vorkommen auf
die warmen Lénder beschrinkt. Bamrmanx gibt als Begrenzung des Ver-
breitungsgebietes den Wendekreis des Steinbocks nach Siiden und den Wende-
kreis des Krebses nach Norden an. Innerhalb dieser Zonen gibt es Gebiete, die
mit Framboesie schwer durchseucht sind und andere, in denen sie nur zerstreut
oder vereinzelt vorkommt. Dies hingt zweifellos auch von den Lebensgewohn-
heiten der Bevélkerung und klimatischen Bedingungen ab.

In den Niederungen, besonders den Kistengebieten, ist die Framboesie
hiufiger als in kiithlen Hohenlagen. Das Vorkommen ist jedoch einwandfrei in
Hohen bis etwa 2000 Meter (Philippinen) beobachtet. Ramsay berichtet sogar
aus Assam, daB sie in Héhen zwischen 2000—6000 Ful3 haufiger angetroffen
wiirde als im Tieflande.

Von den einzelnen Verbreitungsgebieten sind die wichtigsten:

1. Afrika: Hier kommt in den tropischen Gebieten die Framboesie vieltach
allgemein verbreitet vor, so in Ost-, West- und Zentralafrika; genannt seien
Deutsch-Ostafrika, Uganda, Somaliland, Kamerun, Liberia, Kongogebiet,
Nigerien, Gabun, Angola, Sierra Leone, Goldkiiste, westlicher Sudan, oberes
Nilgebiet. In Siidafrika ist sie bei Kaffern in Rhodesia und Mozambique
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beobachtet. In Nordafrika ist sie seltener, vereinzelt aber vorkommend in Ober-
agypten, Algier, Tripolis, Marokko. Auch die Inseln Madagaskar, Mauritius,
Comoren sind befallen.

2. Asien und Ozeanien: Ceylon (stark verbreitet), Teile von Indien (Assam,
Bengal, Siidindien, Burma), Indochina (Cambodja, Annam), Siam, Malacca-
Halbinsel, Sidchina, Formosa (nicht Japan), Molukken, Niederlindisch-Indien,
Neu-Guinea, Jap, Neue Hebriden, Samoa, Fidji-Inseln, Philippinen und andere
Siidseeinseln.

3. Amerika: In Sid- und Mittelamerika herrscht sie in verschiedenen Lin-
dern mehr oder weniger stark: Brasilien, Kolumbien, Venezuela, Costa-Rica,
Peru, Franzosisch-Guyana, Porto-Rico, Jamaika, Haiti, Cuba, Trinidad, Mar-
tinique, San Domingo.

In Nordamerika sind vereinzelte Fille, deren Ursprung auf tropische In-
fektion zuriickzufiithren ist, beschrieben. In den Siidstaaten mit ihren Beziehungen
zu dem verseuchten Mittelamerika (Westindien) scheint sie dagegen wiederholt
beobachtet.

In Australien kommt Framboesie nicht vor.

In Europa sind vereinzelt eingeschleppte Fille beschrieben, auch scheinen
nach zwei Beobachtungen von STEPHENSON, sowie SCHAMBERG u. KLAUDER
wahrend des Krieges Infektionen in Frankreich vorgekommen zu sein.

Geschichte. Die Geschichte der Framboesie bietet insofern einige Schwierigkeiten,
als zweifellos eine Reihe der ersten Beschreibungen nicht diejenige Krankheit betreffen,
die wir heute Framboesie nennen, sondern durch Geschlechtsverkehr iibertragene Syphilis.
Die Geschichte beider Krankheiten, an deren Einheitlichkeit heute ja wieder viele glauben
(s. spiter S. 41), ist eben nicht scharf voneinander zu trennen. Auch die Bezeichnungen
fir beide Krankheiten, die klinisch so dhnlich sind, waren damals — wie zum Teil noch
heute — oft &hnlich oder ganz gleich, so dafl auch aus diesen keine sicheren Schliisse gezogen
werden koénnen.

1525 beschrieb GonzarLo FERNANDEZ OviEDO Y VALDES (1478-—1557) in seiner ,,Historia
general y natural de las Indias Islas y tierra firme®, daB3 die Fahrtgenossen von Kolumbus
durch Umgang mit den Frauen des Eilands (Hispaniola = Domingo) die buas bekamen,
die sich nach deren Riickkehr in Spanien verbreiteten. Dies entspricht der Bezeichnung
,,bubas®, die heute noch fiir Framboesie angewandt wird. THEVET gebrauchte 1558 in seiner
. France Antarctique bereits die Bezeichnung Le Pian fir die Krankheit auf den Antillen,
die Framboesie sowie Syphilis sein kann.

Die erste sichere Angabe iiber Framboesie als besondere Krankheit stammt von Jacosus
Bonrius (1592—1631) aus dem indischen Archipel, der 1642 ein Buch ,,De Medicina indorum*
schrieb, das 1694 nach seinem Tode in hollindischer Ubersetzung wieder erschien. Un-
gefahr gleichzeitig berichtete ein anderer hollindischer Arzt GuicLELMO P10 in ,,de Medicina
brasiliense*’, die 1648 in Amsterdam erschien, iiber Framboesie, und sein Bericht wurde
in die 2. Auflage des BoxTiusschen Buches aufgenommen. BoxNTius spricht von den AMBOIN-
schen Pocken, die auf der Insel Amboyna, und besonders den Molluken vorkommen und
den ,,spanischen Pocken®* sehr dhnlich seien; jedoch kidmen sie nicht durch den Geschlechts-
verkehr zustande. ,,Zuerst entstehen im Gesicht, den Armen und Beinen einige Tophi.. .,
die von Anbeginn an hart und scirrhés sind und sich dann so allgemein aber den ganzen
Korper verbreiten, wie die Warzen und Huhneraugen im Vaterland (Holland) an Héanden
und Fiflen..... “ P1so gebraucht das Wort Bubas fiir Framboesie, die von den Spaniern
und Portugiesen so genannt wiirde. 1722 erschien ein Werk von PATER LaBAT ,,Nouveau
voyage aux Isles de I’Amerique‘‘. Er bezeichnete darin die Krankheit unter dem Namen

,Le Pian‘ als eine verbreitete Seuche unter den Eingeborenen, den Caraiben und Negern.
Die Bezeichnung pian soll von den Eingeborenen wegen der Ahnlichkeit der Efflorescenzen
mit Erdbeeren stammen, und der Eingeborenen-Namen dafiir sein; dasselbe wird fiir das
Wort ,,yaws* angegeben, das von Afrika stamme. LaBaT halt die Krankheit allerdings
noch fiir identisch mit Syphilis (franzésische Pocken; Venusseuche).

1737 beschreibt BRICKEL in ,,Natural history of North Carolina‘ die Yaws, von denen
er angibt, sie sei von den Negern von Guinea eingeschleppt, wo sie eine verbreitete Seuche
unter diesen sei. 1742 schildert DAzIeLE die Pian von den franzosischen Antillen, falt sie
als eine Varietidt der Syphilis auf, die durch das Klima und die Rasseneigentiimlichkeiten
der Neger Verinderungen erfahren héatten. 1768 macht BoISSIER DE SAUVAGES in ,,Noso-
logia methodica* den Vorschlag, den Namen Framboesie wegen der erdbeerdahnlichen
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Hautefflorescenzen zu geben, er unterscheidet noch die Yaws Guineusum und Pian ameri-
canorum. Auch HiLrary (1759) halt die von ihm auf Barbados gesehene Yaws fiir eine
durch das Klima verinderte Syphilis. WINTERBOTTOM (1762) beschreibt sie aus Afrika,
ScaILLING (1770) von den Antillen und bald folgen noch zahlreiche Arbeiten aus verschie-
denen tropischen Gebieten, die die Seuche als eine besondere Krankheit schildern.
CrARLOUIS schlug 1881, um der Verwirrung ein Ende zu machen, die durch die Viel-
deutigkeit des Wortes Framboesie entstanden sei, den Namen ,, Polypapilloma tropicum* vor.

Atiologie.

Nachdem frither die verschiedensten Mikroorganismen als vermutliche Er-
reger beschrieben waren, so von EwkmMaN Bacillen, Pariez Mikrokokken,
PoweLr Hefen, NicorLs u. Warrs Kokken, veroffentlichte ALpo CASTELLANI
am 17. Juni 1905, daB er eine morphologisch der Spirochaeta pallida sehr dhn-
liche Spirochite bei Framboesie entdeckt habe. Er gab an, da er bereits im
Februar 1905 bei einem Fall von Framboesie eine sehr feine Spirochite beob-
achtet hatte und daB ihn ScHAUDINNs Verdffentlichung zu systematischer
Untersuchung angeregt habe. Er benannte sie im Juni 1905 Spirochacta pertenuis,
spater im November 1905 Spirochaeta pallidula und zog letzteren Namen dann
wieder aus Prioritdtsgriinden gegeniiber dem ersteren zuriick. CASTELLANI
konnte seinen Befund bald an mehr als einem Dutzend von Fillen bestitigen
und in kurzer Zeit folgten weitere Mitteilungen
iber die gleichen Befunde von WELLMANN,
PowgLL, vAN DEM BorRNE, CORNELISSEN,
v. PrRowAzEK, ScHUFFNER, M. MAYER,
AsHBURN u. CrAIG, ROBERTSON u. a.

Der Name mu8}, falls man die zoologische
Nomenklatur anwendet, richtig 7reponema
pertenue lauten. Nicht berechtigt erscheint
mir, dall BAERMANN in dieser Beziehung
sagt: ,,Der Name Treponema pertenue ist
durch keine besondere biologische Eigen- :
schaft gerechtfertigt, es handelt sich um Feoud
eine echte Spirochite und ihrer biologischen
Eigenschaften und ihrer Morphologie nach
mull sie den Namen Spirochaeta pallida ADD. 1. Treponema pertenue.
varietas Frambotica adhnlich wie die pSpiro- (Nach AL Mave.)
chaeta pallida varietas cuniculi tragen.®

Nur wenn die Identitit von Syphilis und Framboesie bewiesen wiirde (die
BAERMANN aber nicht annimmt), wire eine derartige Benennung begriindet.

Das Treponema pertenue ! gleicht in Gestalt, Firbbarkeit und Bewegung sehr
dem Treponema pallidum. Es ist wie dies dullerst fein und zeigt in der Regel
ziemlich gleichméafige und enge Windungen. Diese sind meist in Anzahl von
6—8 und mehr vorhanden. Je nach dem Bewegungsgrad kommen aber auch
hier stellenweise, meist nahe einem Ende, etwas weitere Windungen vor. Die
Spirochite selbst bewegt sich &dhnlich der Spirochaeta pallida oft in starrer
Haltung, kann aber wie diese bei der Bewegung und nach dem Fixieren Kriim-
mungen zeigen. Die Enden sind meist fein zugespitzt, manchmal ist auch eines,
was bereits CASTELLANI mitteilte, knopfartig verdickt. Die Linge schwankt
zwischen wenigen y bis zu 18—20 u. Dies hingt davon ab, daf in Teilung
begriffene Spirochiten meist doppelt so lang sind. Solche sind dann durch eine
feine Briicke verbunden, die schliellich durchreift. Léingsteilung, wie sie
SCHAUDINN, PROWAZEK u. a. annahmen, findet nicht statt. Auch die Spiro-

I77:[171717fioligf;niden wird meist die medizinisch gebriuchliche Bezeichnung Spirochaeta
pertenuis angewandt.

11(
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chaeta pertenuis kann sich einrollen; aber kleinere Formen, die man friiher als
Ruhestadien annahm, die vielleicht lingere Zeit persistieren kdnnten, haben
sich bisher nicht sicher als solche beweisen lassen (ebenso wie bei Syphilis).
Levapritr u. L1 Yuax Po haben fiir diese Spirochiten neuerdings wieder einen
Entwicklungszyklus mit Zerfall in Kugeln, Kommaformen bis zu ultravisiblen
Granula beschrieben. In der Farbbarkeit entspricht ebenfalls die Spirochaeta
pertenuis dem Verhalten der Spirochaeta pallida. Sie ist wie diese am besten
nach Romanowsky-GiEMsa darstellbar. Auch hier ist eine kréftige Farbung
notwendig. Um zu starkes Mitfarben des Untergrundes zu vermeiden, ist es
empfehlenswert, das Praparat nach gutem Trocknen fiir mehrere (bis 24) Stunden,
kurze Zeit, etwa 1/, Stunde, zu wissern und erst dann zu firben. Auch kriftige
Farbung mit Fuchsin gelingt, besonders gut nach vorheriger Anwendung von
LorrLERs Geillelbeize. Ebenso wie bei Spirochaeta pallida ist natiirlich eine
Negativdarstellung mit Tusche, Cyanochin und Kollargol méglich. Im Dunkel-
feld ist die Spirochaeta pertenuis besonders dann gut erkennbar, wenn diinn-
flissiger Reizsaft als Medium vorhanden ist. In Schnitten gelingt ibr Nachweis,
gleich dem der Spirochaeta pallida durch Versilberung nach LEvaprTi. Ich habe
diese in zahlreichen Fallen angewandt und glaube, nach Verwendung ver-
schiedenster Modifikationen, mit der alten Levapiri-Methode die besten Erfolge
zu bekommen, so daB ich dieselbe jetzt nur noch anwende. Wesentlich aber dabei
ist, daB eine starke und geniigend lange Imprignierung vorgenommen wird. Wir
verwenden 39%ige Silbernitratlosung und lassen die Stiickchen darin 5 Tage im
Brutschrank. Die Framboesiespirochdte imprigniert sich ndmlich nach meiner
Erfahrung meist schwerer als die Spirochaeta pallida. Den Grund sehe ich in
ihrer Lagerung in der meist dichteren Epidermisschicht, die von der Silberlsung
langsamer durchtrinkt wird; aus dem gleichen Grunde erscheint die Spirochaeta
pertenuis im Schnitt auch oft heller und zarter als die Spirochaeta pallida. So
werden im allgemeinen friither angegebene morphologische Unterschiede zwischen
beiden Formen jetzt als nicht zutreffend erkannt. Ich selbst hatte sie frither
(1907) auch — wie CASTELLANI — fiir feiner als die Spirochaeta pallida gehalten,
v.PrROWAZEK im Gegensatz hierzu sogar fiir dicker ; andere hielten sie fiir flexibler
und unregelmafliger in ihren Windungen. Ich habe dann Ausstriche und
frische Priaparate zahlreicher Fille von Lues und Framboesie verglichen und
fand dhnlich wechselndes Verhalten auch bei verschiedenen Luesfillen, so da@
ich 1914 (MAYER-NEUMANN; tierische Parasiten) zu folgendem Schlufi kam:
,»,Die gerade angenommene Form und die Farbbarkeit der Spirochéten ist sehr
von der Konsistenz des Muttergewebes abhangig.”

Man findet das Treponema pertenue am konstantesten in jungen, noch ge-
schlossenen Papeln, wenn man durch kleine Verletzungen Reizserum entnimmt.
In dlteren Papeln muB man zunéchst oberflachlich reinigen, um Mischinfektionen
— insbesondere auch der PrauT-ViNncENTschen Symbionten — auszuschalten.
Man kratzt dann etwas Gewebsaft aus verschiedenen Stellen weg. Zur Schnitt-
untersuchung schneidet man am besten mit dem Rasiermesser ganze, noch nicht
zu stark ulcerierte Papeln aus. In ganz alten Papeln vermifit man manchmal
zunéchst die Spirochéten; in Spéatefflorescenzen und bei tertiiren Formen ist
der Nachweis auch schwierig. So fand sie BARRMANN in den oberflichlichen
Hand- und FuBsohlenaffektionen zweimal; bei ,,Gangosa‘-Formen gelang der
Nachweis BAERMANN, ROSITTER u. SCHMITTER u. KERR.

Aufler in der Haut wurden die Erreger bei Menschen mikroskopisch in
3 Fallen in Lymphdrisen festgestellt von CASTELLANT, SCHUFFNER u. a.; durch
erfolgreiche Verimpfung von Lymphdrisen auf Affen schon vorher von NEISSER,
BAERMANN u. HALBERSTAEDTER. In inneren Organen konnte sie in einem Fall
CASTELLANI im Milzsaft des Menschen durch Uberimpfung auf Affen nach-
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weisen; NEISSER, BAERMANN u. HALBERSTAEDTER hatten mit Knochenmark-
verimpfung einen positiven Erfolg.

Die Kultur des Erregers ist zuerst Nocucut 1911 nach der fiir Treponema
pallidum bewihrten Methode gelungen, und zwar zuerst aus dem infizierten
Kaninchenhoden in fliissigem Néhrboden. BAERMANN ziichtete 1913 als erster
direkt vom Menschen auf erstarrtem Pferdeserum Treponema pertenue. Nach
ihm eignen sich am besten Driisen und geschlossene Papeln zur Reinkultur.

(Tierversuche mit dem Erreger s. spiter S. 36.)

Ubertragungsweise.

Die Framboesie wird im Gegensatz zu der ihr so nahe verwandten Syphilis
fast ausnahmslos durch direkten extragenitalen Kontakt von Mensch zu Mensch
iibertragen. Das Virus tritt dabei durch die auBere Haut ein. Diese Uber-
tragungsweise ist durch vieltausendfiltige Beobachtungen erwiesen. Fraglich
ist nur, ob die Erreger dabei durch die unverletzte Haut eindringen kénnen,
oder ob Epidermisdefekte dazu nétig sind. In den meisten Fillen sind kleine
Wunden, wie Kratzstellen, Hautrisse der Hinde und Fifle, Rhagaden der
Brustwarzen, kleine Risse am Mundwinkel oder After, ekzematdse Stellen der
Haut oder Insektenstichstellen die Eintrittsstellen. So wurde Ubertragung
durch Pockenimpfung vielfach angenommen (PowEsLL u. a.); POWELL sah auch
Blutegelbifwunden und von Scabies befallene Hautstellen als Eintrittspforte;
letzteres auch GUTIERREZ.

Typische Beobachtungen sind besonders bei einigen Weiflen schon lange gemacht.
So verletzte sich nach KONIGER (1870) ein Weiler, der auf Samoa einen Streit zwischen
2 Eingeborenen schlichten wollte, an seinem Handriicken an den Zahnen und dem Mund
eines Frambotikers (der iibrigens kein Exanthem im Gesicht hatte) und es entwickelte
sich an der Stelle ein Primaraffekt (Mammi-Yaw). THIEME sah auf Samoa auf dem Arm
eines Europiers, der eine kleine Wunde hatte und sein ,,tonakrankes™ Kind auf dem
Arm trug, einen Priméraffekt entstehen.

Altere Nachrichten von den Fiji-Inseln, daB die Krankheit dort so ansteckend
sei, daB Européer schon durch Ubernachten in den Eingeborenenhiusern in-
fiziert wiirden [SkoTTOWE (1890), nach ScurUBE], sind wohl iibertrieben und
setzen groBe Unreinlichkeit voraus; dasselbe gilt wohl fir die Angaben von
NEEs (1901) nach Beobachtungen bei den Oeleasern, der annimmt, dafl auch
durch Kleidungsstiicke, Schlafmatten und EBgerit eine Ubertragung stattfinden
koénne. Nach Ono glauben auch auf Formosa die Bewohner eines infizierten
Dorfes, daB das EB- und Trinkgerit der Kranken die Krankheit vermitteln
kénne.

Die Moglichkeit direkter Ubertragung durch die Haut ist schon seit langem
versucht worden. SPRENGEL hat bereits 1797 mitgeteilt!, dall MacGrupAN Ein-
impfungsversuche mit Framboesie zum Zweck milderen Verlaufs vorgenommen
habe. Ebenso hat THOMsON 1819 mitgeteilt, dafl er nach einer unbeabsichtigten
Ubertragung ein Kind am Arm infizierte, bei dem an den Impfstellen Ge-
schwiire entstanden. 7 Wochen nach der Einimpfung traten auch an Kopf
und Rumpf Allgemeineruptionen auf.

1848 hat Pavier Ubertragungsversuche an Negern vorgenommen. Er
impfte 14 Neger mit Saft von Framboesiepapeln und erzielte bei allen positive
Ergebnisse. Er ging so vor, daB er an der Innenseite des Oberschenkels mit
einer Impflanzette den Saft einimpfte. Bei 10 davon entstand an der Impf-
stelle ein Priméraffekt, bei 4 war es nicht festzustellen, aber bei allen 14 trat
nach 12—-20 Tagen eine Allgemeineruption auf. CHARLOUIs hat 1881 &dhnliche
Versuche angestellt. Er impfte 32 Chinesen, die vorher noch keine Framboesie

1 Zitiert nach HERMANS.
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gehabt hatten und erzielte bei 28 davon positive Impfresultate. Spiter wurden
derartige Versuche gelegentlich der Priifung der Immunitét (s. diesen Abschnitt

S.39) auf den Philippinen wiederholt ausgefiihrt (SELLARDS, LACY u. SCHOBL).

Ubertragung durch Vermittlung von Insekfen ist schon vielfach fiir mog-
lich gehalten worden und es ist kein Zweifel, dal unter giinstigen Bedingungen
auf diese Weise eine Keimverschleppung und Ubertragung stattfinden kann;
das beweisen mannigfache Beobachtungen.

ScrILLING gibt 1770 an, daB in Surinam bestimmte kleine Fliegen ., Yaws-
Fliegen* genannt wiirden, die sich auf die Geschwiire der ,,Moeder yaws‘ setzten,
sich dort mit dem Gift infizierten und es auf Gesunde iibertriigen. 1777 teilte
Bajon gleiche Beobachtungen von Guyana und Cayenne mit, ebenso berichtete
Nierex 1780, daB die Eingeborenen bestimmte Fliegen als Yaws-Fliegen be-
zeichnen, die das Sekret iibertriigen. Gama LoBo berichtete 1867 iiber seinen
eigenen Fall, er teilt mit, daB er sich zwischen der 4. und 5. Zehe des rechten
FuBes verwundet habe, sich wiederholt Fliegen auf die unverbundene Stelle
gesetzt hitten und dann Framboesie bei ihm ausgebrochen sei. Auch NEE=,
KuyEr und zahlreiche neuere Beobachter halten es fiir moglich. Auch direkte
Untersuchungen von Fliegen haben diese Méglichkeit bestatigt. So sammelte
J. RoBERTSON 200 Fliegen aus Framboesiewohnungen, schiittelte.sie in sterilem
Wasser eine Zeitlang, zentrifugierte dann und konnte in Ausstrichpridparaten
des Bodensatzes Treponema pertenue nachweisen. CASTELLANI gelang auch
die Ubertragung auf zwei Affen, indem er Fliegen, die vorher an Framboesie-
kranken gesogen bhatten, auf kiinstlich gemachte Hauterosionen ansetzte.

Nach Gaviio Goxzaca hilt man im Staate Ceara von Brasilien Culicoides
fir den Hauptiibertriger. Nach WiLsox u. Marais glaubt man in Haiti,
daB eine kleine Miicke, Hippelates flavipes, der Vermittler der Infelktion sei;
bei 679, der Fille saB der Primiraffekt an den unteren Extremititen. Huwt
u. Jounson glauben nach Beobachtungen auf Samoa, da Fliegen, die ihre
Brut besonders auf faulende Brotfriichte ablegen, die Ubertriger seien; um
diese Zeit (dreimal im Jahr) seien die Fliegen iiberaus reichlich und gle10hze1t1g
oder kurze Zeit spiter wiirde die Framboesie epidemisch. Die Geschwiire der
Eingeborenenkinder seien mit solchen besetzt und weile Kinder, die in der
Nshe von Samoanerdsrfern lebten, aber nicht mit Eingeborenen in Beriihrung
kiimen, wiirden dann infizjert.

In Culiciden fand vaN DEM BorxE Spirochiten vom Typus des Treponema
pertenue. MoppER will auf Ceylon Beobachtungen gemacht haben, wonach
Zecken, und zwar Ixodes ricinus und Argasiden Ubertriager seien, er hilt aber
auch das Vorkommen von Framboesie bei Rindern und Vogeln fiir vorliegend;
sein Befund von Spirochdten in einer Rinderzecke beweist nichts.

BAERMANN hat Versuche gemacht, die die Moglichkeit einer Ubertragung
durch Blutegel zeigen. FEr hatte bereits gezeigt, dall Syphilisspirochiten sich
bis zu 15 Tagen in Blutegeln von Sumatra halten konnten und der Darminhalt
dieser noch fiir Affen infektiés war. Er fand auch in Blutegeln, die in der Nihe
von Framboesiekranken gefangen wurden bzw. an Framboesieefflorescenzen
gesogen hatten, Treponemen, die sich durch mehrere Tage lebend erhielten.

Die Frage der Vererbung der Infektion ist vielfach erértert worden. PAULET
(1848) nahm eine solche bereits an. Er machte ein entsprechendes Experiment
auf Cuba, indem er 12 von framboesiekranken Eltern geborene Kinder isolierte
und von gesunden Ammen ernihren lieB. Trotzdem wurden die Kinder nach
3, 4 und 7 Monaten infiziert und nach einem Zeitraum von 6 Monaten wurden
auch die Ammen angesteckt. Die Beweiskraft dieses Experiments wird heute
bezweifelt. LANGE, vay LernT in Niederlindisch-Indien glaubten auch an die
Vererbung; nach LEN7 soll sie nach Ansicht der ostafrikanischen Neger eben-
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falls vorkommen, und zwar dann gleich in bdsartiger, tertiirer Form. FERREIRA
berichtete aus Brasilien sogar iiber unheilbare, kongenitale Framboesie. Auch
Lrox hilt nach Beobachtungen auf Haiti Vererbung fir moglich. Gegen-
teilige Beobachtungen machten BAERMANN u. SCHUFFNER, HALLENBERGER,
PowrrL, SPITTEL u. a. Eine Ubertragung wihrend des Geburtsaktes durch
Eruptionen der Mutter an den Genitalien ist natiirlich sehr wohl méoglich.

Eine Ubertragung durch den Geschlechtsverkehr findet auch nur ausnahms-
weise statt. McKenzie, Moss und Bi¢ELOW sahen in ungefihr 19/, der Fille
Primairlasionen an den Genitalien,
BAERMANN etwas hdufiger am Mons
veneris. SPITTEL sah auf Ceylon
unter Hunderten von Féllen nur
einmal einen Primdraffekt am
Penis; vaN NrrseN beschreibt
einen am Praeputium als ,seltenen
Sitz‘. Einen sicheren Fall von
sexueller Ubertragung beschrieb
jiingst Mivao bei einem japani-
schen Ehepaar. HALLENBERGER
gibt dagegen an, daf} in Kamerun
sehr hiufig eine genitale Infektion
durch die am Introitus vaginae
lokalisierten Geschwiire zustande
kéame.

Klinik.

Die Inkubationszeit, d. h. die
Zeit zwischen erfolgter Infektion
durch die Haut bis zum Auf-
treten einer sichtbaren Verdnde-
rung an der Infektionsstelle
(Priméaraffekt) dauvert nach viel-
fachen Beobachtungen zwei bis
drei Wochen.

Prodromalerscheinungen  sind
wihrend dieser Zeit nicht selten,
sie bestehen in allgemeiner Mattig-
keit, Kopfschmerzen, rheumati-
schen Schmerzen der Muskeln,
Gelenke und Knochen, Magen- Abb. 2. Prim#raffekt (SCHUFFNER, phot.)
Darmstérungen, auch intermittie-
rendem, meist nicht sehr hohem Fieber. Besonders bei Kindern scheinen
solche Beschwerden vorzukommen. Ofters iiberdauern diese Zustinde auch
noch das Erscheinen des Primiraffekts geraume Zeit.

Der Primdraffekt entsteht an der Stelle der Infektion. Lange Zeit war das
Auftreten eines Primiraffektes iiberhaupt drztlicherseits vielfach bezweifelt
worden, wihrend die Eingeborenen der verschiedenen Linder ihn als charak-
teristisch bereits kannten und mit besonderem Namen belegten. So wird er
in den franzésischen Kolonien ,,Maman pian‘, in den englischen Mamma — oder
mother (verstiimmelt modee} — yaws genannt; die Einwohner der Molukken
benennen ihn boba mai, iboe-boba oder moeder boba, die Bewohner von Soemba
bai-pongoe, die Malayen Ibu-Puru oder pathek-ma, die von Mittel-Celebes
indie n’toeki; die Fidji-Insulaner tina = ni-coko. Alle diese Ausdriicke
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bedeuten gleichfalls Mutter der Framboesie. Auf Samoa heilen sie nach
Krimer Ta’i = Vorbote.

Uber das Aussehen und den Verlauf des Primiraffektes gehen die Ansichten
auseinander, dies kommt daher, daf er in seinen Erscheinungen ungeheuer
wechseln kann.

Wir besitzen verschiedene genauere Angaben iiber ein grofles Material.
So berichten Moss u. Bigerow auf Grund der Beobachtung von 1046 Fillen
auf San Domingo iber den Priméraffekt. Sie selbst beobachteten solche nur
bei 64 Fallen, konnten aber durch weitere Feststellungen bei 969 Néheres iiber
das Muttergeschwiir erfahren. Der Siz dieses war bei 803 die untere Extremitét,
80 die obere, 39 der Kopf, 37 der Rumpf und 10 die Genitalien.

Abb. 3. Priméaraffekt der Mutter, durch Sdugen des Kindes infiziert. (Nach HENGGELER.)

Nach anderen Beobachtungen sitzen die Mutterefflorescenzen bei Kindern
haufig am Gesicht oder anderen Korperstellen, am Scrotum, den Nates, bei
stillenden Frauen an der Brustwarze (Abb. 3), bei eingeborenen Frauen auch
nicht selten an der linken Hiifte, wo sie die Sauglinge ,,reitend“ zu tragen
pflegen (Abb.4a u. b). Sitz an den Geschlechtsorganen ist relativ selten.

Der Primiraffekt beginnt als kleine Pustel oder Papel, die manchmal un-
scheinbar bleibt und tibersehen wird. In den meisten gut beobachteten Fillen
wurde die Entwicklung eines sezernierenden Geschwiirs beobachtet, das sich
mit einer Kruste bedeckt. Unter dieser bildet sich eine granulierende Ober-
flache. Haufig wird der Priméraffekt zu einem Papillom und gleicht dann
ganz solchen der Sekundirperiode, wie zahlreiche Beobachter (CASTELLANT,
PowELL, HALLENBERGER u. a.) angeben. In vielen Fillen entwickelt sich aber
ein Geschwiir von gréflerer Ausdehnung. Sitzen solche Geschwiire — wie es
hiufig vorkommt — an den Unterschenkeln, besonders der Knochelgegend, so
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kénnen sie an Ulcus tropicum erinnern und mit solchem verwechselt werden,
besonders wenn sie rundlich oder oval gestaltet sind. Sie haben jedoch gewthn-
lich keine scharfe Umrandung, die Umgebung ist nicht stark infiltriert und die
Rénder nicht unterminiert wie beim Ulcus tropicum.

(Nach CASTELLANI.)

Abb.4Db. Fall von 4b; das Kind zeigt Sekundirpapeln
am Arm.

Abb. 4a. Primiratfekt (umgeben von Sekundédrpapeln) an der
Hiifte einer Frau durch Tragen eines Kindes; Ceylon.
(Nach CASTELLANL.)

Aus den Abb.2-—4 geht das verschiedene Aussehen des Priméraffekts hervor.

Nach HErmaNs sitzen besonders die Primiraffekte, die den geschwiirigen
Charakter zeigen, an Stellen, die leicht Verletzungen ausgesetzt sind, wie Fiilen,
Beinen, Hidnden, Vorderarmen. Am Rumpf und Genitalien sah er nie solche.

Die Dauer bis zur Heilung des Primaraffekts kann sehr schwanken, CASTEL-
LANI u. CHALMERS geben einen Zeitraum von 6 Wochen bis mehrere Monate
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an. So kommt es, daBl sehr oft der Primaraffekt noch besteht, wenn bereits
Sekundérerscheinungen auftreten. CasTELLANI sah in 1 Fall noch nach
6 Monaten, als bereits die Sekunddreruptionen sich schon zuriickbildeten, das
Primirgeschwiir bestehen; auch BARRMANN gibt solches an.

Nach Hirmawns sollen auch bei einem Kranken gleichzeitig mehrere Primér-
affekte vorkommen koénnen.

Bei der Abheilung entsteht zunichst eine flache pigmentlose Narbe, die
aber spiter meist wieder pig-
mentiert wird.

Wiahrend des Bestehens
des Primiraffekts sind wieder-
holt Driisenschwellungen beob-
achtet worden.

Das Treponema pertenue
findet man meist am besten
im Anfang des Entstebens im
klaren Reizserum.

Die klinischen Formen
der framboetischen Allgemein-
symptome.

Nach Ablauf des Primér-
affekts kommt es zur Allge-
meinerkrankung; d. h. zum
Auftreten der verschiedenen
iber den Koérper verbreiteten
Krankheitserscheinungen.

Wihrend man jahrelang
nur von einer Sekundérperiode
sprach und Tertidrerschei-
nungen, wie bei Syphilis, nicht
anerkannte, steht es jetzt fest,
dafl die Framboesie auch der-
artige Formen auslést. Es
besteht jedoch eine gewisse
Schwierigkeit einerAbtrennung

Abb. 5. Frithsckundirstadium (Mentawei-Insel). in Sekunddr- und Tertidr-

{Orig. Dr. UJLAKI, phot.) stadien, weil die verschiedenen

Formen oft gleichzeitig auf-

treten koénnen, so daB manche Arzte solche noch zur Sekundir: oder Friih-

periode rechnen, wahrend andere sie bereits als Tertidr- oder Spitformen
bezeichnen.

Soweit daher in folgendem eine Trennung in sekunddre und tertidre
Formen beibehalten wird, mull betont werden, daB eine einheitliche Auf-
fassung nicht besteht und eben eine scharfe Trennung unmdéglich ist. Bei
den einzelnen Symptomen muB daher stets wieder hierauf hingewiesen
werden,

Das Sekundirstadium (auch Friihperiode benannt). Dem Auftreten der
typischen Papeln der Sekundirperiode geht eine zweite Inkubationszeit voraus.
Die Dauer derselben ist wieder sehr wechselnd. Nach BAERMANN betragt sie
2 Wochen bis 4 Monate, nach CAsTELLANTI 2—3 Monate, nach Kavser 1 bis
3 Monate. Andere haben auch kiirzere Zeiten beobachtet, so nimmt ROBERT-
soN nur 10—14 Tage an.
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Dem Erscheinen der 2. Eruption gehen auch Prodromalerscheinungen
voran, die jenen vor dem Erscheinen des Priméaraffekts gleichen kénnen. Aufler
allgemeiner Mattigkeit, schlechtem Appetit werden insbesondere fieberhafte
rheumatische Beschwerden angegeben (JEANSELME u. a.); NEEB beobachtete
dabei auf den Molluken Temperaturen bis 39°. Die Schmerzen kénnen Muskeln,

Abb. 6. Varioloide Papillome (Kamerun). (Orig. XUwvz, phot.)

Gelenke und Knochen betreffen. Niéchtliche Kopfschmerzen sind hiufig. Mehr-
fach wird auch angegeben, dafl an den Stellen, an denen die Papeln entstehen,
vorher bereits ein Jucken und Brennen in der Haut gefiihlt wird.

Die regioniren Driisen kénnen durch Invasion der Erreger anschwellen; nach
BAErRMANN kommt es dann in einem groflen Teil der Fille zu generalisierter
Driisenschwellung durch die Verbreitung des Virus iiber den ganzen Korper.

Die typischen Framboesiepapeln erscheinen zunichst meist als kleine, scharf
gegen die Umgebung sich abhebende Erhabenheiten, sie vergrofiern sich bald.
Zunichst sind sie von der Epidermis bedeckt und kénnen in dieser Periode
durch die verdiinnte Hautdecke durchschimmernde Fliissigkeit enthalten.
Manche Papeln bilden sich nun zuriick, ohne zu ulcerieren. Die meisten aber
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durchbrechen die gedehnte Kpidermis und es treten kleine Tumoren mit granu-
lierender, héckeriger Oberfliche zum Vorschein. Das austretende Sekret trocknet
zu einer gelbbraunen Borke ein,
die haufig die Geschwiilste bedeckt.
Sind diese frei von einer Kruste,
so gleichen die kleinen Geschwiilste

Abb. 7. Framboesiepapeln (Brasilien). Abb. 8. Framboesiepapeln (Niederldndisch-Indien).
(Aus M. MAYER: Exot. Krankheiten, 2. Aufl.; (Aus M. MAYER: Exot. Kraakheiten, 2, Aufl.;
Dr. pa Sinva ARAUJO, phot.) Dr. HALBERSTADTER, phot.)

oberflichlich einer Himbeere, was Sauvacr (1759) veranlafite, den Namen
Framboesia fiir die Krankheit zu schaffen. Das Wachstum der Papel nimmt
in der Regel einige Wochen in An-
spruch, dann heilt sie langsam ab,
so daf} eine Papel im Mittel 2-—4 bis
6 Monate bestehen kann.

Das Bild der einzelnen Papeln ist
aber ungeheuer wielgestaltig, ebenso
kann die Zahl sehr stark schwanken
(Abb. 5—14). Bald finden sich nur
wenige vereinzelte, bald ist der ganze
Korper damit besit. Auch die GréBe
schwankt dabei sehr stark: von kleinen
pustelartigen Efflorescenzen bis zu
groBen  geschwiirigen  Eruptionen
finden sich alle Ubergéinge. Auch
korymbiforme Eruptionen kommen
vor. Entstehen Papeln dicht bei-
einander, so konnen sie konfluieren
und zu gréBeren Tumoren werden;
aber auch ohne dies konnen einzelne

Abb. 9. Papillome bei cinem Hellhdutigen Papeln von vornherein sich sehr grof§

(Brasilien). entwickeln. So kommt es, dafl man

auBler der ,,Himbeere* oft handteller-

grofle Geschwiire, bald ring- oder nieren- oder guirlandenférmige Gebilde sieht. Es
scheinen dabei nicht nur individuelle Dispositionen eine Rolle zu spielen, sondern
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auch eine gewisse Virulenzverschiedenheit. Aber die Charakteristica des Baues
der Papel bleiben der Framboesie der verschiedensten Weltgegenden gemeinsam.

Immerhin zeigen die Efflorescenzen — abgesehen von der Lokalisation —
doch manchmal Verschiedenheiten, die offenbar durch klimatische Bedingungen
verursacht sind. Trockeneres Klima und Hohenlage verursachen wohl solche

Abb. 10. Papuldses Framboesieexanthem. (SCHCFFNER, phot.)

Verinderungen. Die Papeln entwickeln sich dann auf der dufleren Haut oft
nicht so iippig und bleiben mehr disseminiert.

Der Sitz der Papeln ist hdufig zunéchst Gesicht, Hals und Brust, spiter
erst der iibrige Korper. Manchmal siedeln sich die Papeln auf Pockennarben,
tatowierten Stellen (PowrrLn, HALLENBERGER) oder sonst geschidigten Haut-
stellen an. Vielfach werden -- wie erwithnt — Stellen bevorzugt, wo die Haut
feuchter zu sein pflegt, und die Ubergangstellen von Haut und Schleimhiuten.
So sitzen Papeln -— insbesondere auch bei Kindern — héufig am Mundrand,
am Naseneingang, in den Anal- und Genitalfalten (Abb. 13, 14), insbesondere
auch am Vaginaleingang. Bemerkenswert ist, daB diese Vorliebe fiir die Uber-
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gangsstellen von Haut und Schleimhiuten offenbar auch von klimatischen Be-
dingungen abhéngig ist. Eine ganze Anzahl von Beobachtern hat ndmlich
angegeben, daf auf groferen Hohen diese Lokalisation hédufiger ist. Wahr-
scheinlich hiangt es davon ab, daB dort die Haut hier besonders aufgelockert
und feucht und zur Entwicklung der Papeln daher pradisponiert ist. So berichtet
Ramsay aus Indien, mehr kondylomartige Efflorescenzen in den Bergen und im
Tiefland héufiger solche wahrend der kalten Jahreszeit gesehen zu haben.
LopEz-R1zAL u. SELLARDS sahen Ahnliches in Héhen von 600—2100 m auf
den Philippinen, Ricoxo autf solchen von 1800 m in Sidafrika.

Auch die behaarte Kopfhaut (Abb. 15), Handflichen und Fufsohlen (s. spiter
S. 22) konnen befallen werden. An den Ndgeln kénnen Wucherungen entstehen,

Abb. 11. Iikzematose ruptionen (Spitform, Hinterland von Liberia). (Orig. Dr. Maass, phot.)

die der Paronychia syphilitica sehr gleichen (JEANSELME, KAYSER, CASTELLANT,
ScHUFFNER, HERMANS, TAKASAKI u. a.). Reine Schlesmhautaffektionen wurden
frither geleugnet und sogar als differentialdiagnostisch beweisend fiir syphiliti-
schen Ursprung der Erkrankung bezeichnet. Inzwischen ist das sichere Vor-
kommen solcher durch einwandfreie Beobachtung guter Kenner beider Erkran-
kungen bewiesen. So sahen BAERMANN u. ScHUFFNER auf Sumatra typische
Framboesiepapeln am harten Gaumen, dann als plaqueartige Efflorescenzen
auf den Tonsillen. Letztere sollen sehr selten sein und vom typischen Plaque
muqueuse bei Syphilis nach Form und Verlaut abweichen. Auch RUBERTI-
FieraA sah einige sichere derartige Plaques an Mundschleimhaut und Pharynx
im Somaliland. Moss und BigELow sahen unter ihrem groBlen Material in San
Domingo nur einen Fall einer reinen Schleimhautpapel der oberen Lippe. My1ao
sah Schleimhautpapeln in der Vagina. Auch NogL, CASTELLANI, MONTEL u. a.
sahen solche Schleimhautaffektionen. Auch am Awuge sind Framboesieaffektionen
zweifellos gesehen. Framboetische Conjunctivitis sahen LEBER, BAERMANN,
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KULJER u. a.; Iritis LEBER u. CASTELLANI, V. D. ZIJL, BAKKER u. TARKASAKI.
Bskker sah Cyeclitis und Iridocyclitis, ferner zweimal eine — wenn auch
nicht sicher erwiesene — Keratitis parenchymatosa framboetica, auch Tagasakr
beschreibt eine solche zugleich mit Iritis (s. Abb. 16a u. b) und LEBER sagt:

Abb. 12. Flache disseminierte Papillome (Kamerun). (KU1z, phot.)

,»Das nicht seltene Auftreten von Keratitis parenchymatosa in framboesiereichen
Gegenden, wo Lues nicht vorkommt, darf wohl auch mit der ersteren in Zu-
sammenhang gebracht werden.” Er sah auch ganz isolierte Lokalisation auf
der Conjunctiva sclerae. TARKASAKI sah ein Leukom der Cornea bei einem Fram-
boetiker, das er moglicherweise auch auf die Framboesie zuriickfithrt. Fast
sah bei einer Frau, die 17 Jahre vorher Framboesie hatte, eine Neuroretinitis,
die er fiir framboetisch hielt.

Wenn die Eruptionen der Haut abheilen, bleibt zundchst eine ganz flache



Abb. 13. Wuchernde Papeln ami Anus (Niederlédndisch-Indien). (Nach KAYSER.)

Abb. 14. Efflorescenzen am Scrotum (Niederlindisch-Indien). (Nach vAN DIJKE.)
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pigmentlose Narbe zuriick; spiter bildet sich wieder Pigment in normaler Weise
und an den meisten Stellen ist nach langerer Zeit (1—2 Jahre) keine Spur der
fritheren' Erkrankung zu finden. ScuHUFFNER hat aber darauf aufmerksam
gemacht, dal am Mundwinkel héufig fiir Lebenszeit eine flache Narbe bestehen
bleibt und daBl dort der Winkel zwischen den Lippen rundlicher als gewéhnlich
erscheint. Die Abb. 17 erklirt das Gesagte.

Die Efflorescenzen treten in gewissen Schiben zu verschiedemen Zeiten auf.
So kommt es, dal neben abheilenden Eruptionen neue, in der Entwicklung
oder Riickbildung begriffen, gefunden werden kénnen. Auch hier kann das
Verhalten ungeheuer wechseln; in der Regel haben wir aber mit einer Dauer
der  Sekunddrperiode wvon wvielen
Monaten bis ein Jahr und linger
zu rechnen. Mehrfach wurde auch
beobachtet, da vor jedem der
Nachschiibe allgemeine  Erschei-
nungen (Fieber, Gelenkschmerzen,
Driisenschwellungen usw.) wieder-
kehren (HENGGELERU.a.). Wihrend
dieser Zeit hat CASTELLANI auch
hiufig eine Hyperhidrosis gesehen.

Verschiedene Angaben in der
Literatur, daBl Malaria und andere
fieberhafte Erkrankungen giinstig
auf die Abheilung der Sekundir-
erscheinungen wirkten bzw. mildere
Formen dort vorherrschten, wo
Malaria endemisch sei, sind nicht
geniigend  begriindet; letzteres
widerspricht  insbesondere auch
den Erfahrungen.

Andere Hauterscheinungen der

Friihperiode. Eine Roseola wurde \«k "ol N
frither von PLEHN u. a. als charak- e\
teristisch fir Syphilis und diffe- Y
rentialdiagnostisch in  Zweifels- ' \ ;\\%\\&

fallen fiir ausschlaggebend fiir eine
solche erklart: ScHUFFNER  hat Abb. 15. Framboesiepapeln auf der erkrankten
1907 zuerst sicheres Vorkommen Kopfhaut. (SCHUFFNER, phot.)

einer Roseola bei zweifellosen

Framboetikern mitgeteilt. Er sah neben typischen Framboesieknoten in 49,
seiner Fille eine maBig dicht gesite, blasse Roseola, ziemlich gleichmiBig,
linsengrof, leicht iiber das normale Niveau der Haut erhoben. Am deutlichsten
war sie auf dem Riicken. Nach 14 Tagen trat Abblassen ein, so daB die
Flecken nach weiteren 2 Wochen als Leukoderma imponierten. Auch HENGGELER
beschrieb diese Roseola.

Ein charakteristisches Exanthem ist dagegen nach ScHUFFNER (1907) be-
deutend hiufiger. Er schildert die auffallendste Form desselben folgender-
maflen: ,Es erscheinen auf der Haut rundliche, 1-—3 ¢m im Durchmesser grofie,
hellere Flecken, die sich schon auf weithin aus dem braunen oder gelben Teint
abheben. Die Randzone wird gebildet durch einen Kranz stecknadelkopf-
groBer oder noch kleinerer Papeln, die von einer Schuppe bedeckt sein kénnen.
Sie gehen aus Haarfollikeln hervor, wie aus ihrer Verteilung ersichtlich ist.
Nach der Mitte zu flachen sie ab, das Zentrum wird zu einer gleichmiBig hellen

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XII. 1. 2
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Fliche. Den Eindruck der Aufhellung, den sie machen, verdanken sie nur
zum Teil der Schuppung, in Fillen, wo diese ganz fehlt, kann man sehen, daB
eine wirkliche Depigmentierung stattgefunden hat. Wie bei anderen Haut-
affektionen geht auch hier der Pigmentverlust von den Haarfollikeln aus. Bei
sehr floridem Ausschlage konnen
die Papeln selbst einen leicht vesi-
culésen Charakter tragen (Abb. 18).
ScHUFFNER betont, daBl er nie einen
Umschlag dieses Ausschlags in Papil-
lome gesehen habe, und dalBl er eine
Exanthemform fiir sich darstelle, die
auch die Eingeborenen als ,,Blume
der Framboesie’* = Bunga puru von
y der eigentlichen Framboesie = Bunga
unterscheiden. Auch der Name ,,pian

f i dartre* (Salanque-Ipin, Neeb) und
o ,»pian gratelle‘ wird dafiir gebraucht.
Abb. 16 a. Keratitis parenchymatosa und Iritis Der Al,lssc,hlag . soll I,laCh erfo_,l gt(?l‘
framboetischen Ursprungs. (Nach TAKASAKL.) Generalisation jederzeit unabhingig
von den Papillomen auftreten kénnen,

so dal er sie bald begleite, bald das einzige Zeichen der Framboesie sei; er
kann sich lange Zeit halten. Riicken, Brust und Streckseiten der Extremi-
taten sind Préadilektionsstellen. Beschwerden macht der Ausschlag nicht.
ScHUFFNER fand das Exanthem bei mehr als einem Viertel der von ihm
beobachteten Framboesiefille und
vermifite es stets bei sicheren
Syphilisfallen in Niederléindisch-
Indien. KELLERMANN-DEIBEL u.
EisBace fithren die Bezeich-
nung Lichen framboesiacus ein.
Auch JEANSELME hatte bereits
ein derartiges Exanthem be-
schrieben, es aber fiir ein initiales
gehalten; ebenso beschrieb Ni-
cHOLLS 1889 eine Furfuraceous
desquamation, die sicher dasselbe
darstellt; auch MaxsoN, NEEB,
Kavser, Aars (Hollindisch-
Guyana) sahen solche Formen.
Mehrere dieser Autoren sahen
aber spiter auch echte Fram-
boesiepapeln daraus entstehen.
ScHOBL sah bei einer Reinocula-
Abb. 16D, Dasselbe. Beginnende Heilung tion neben sekundéren typischen

nach Salvarsan. (Nach TAKASAKI.) Papeln ein ausgebreitetes Ex-
anthem, das sehr dem von

ScHUFFNER beschriebenen glich. Es sal} hauptsichlich am Riicken und Nacken.
Die circindren von 1—3 em Durchmesser schwankenden Lésionen bestanden
aus einzelnen der Keratosis pilaris gleichenden Efflorescenzen; auch er sah
im Zentrum der Herde, wie ScHUFFNER, Depigmentierung; seine Abbildung
gleicht ganz der von ScHUFFNER. GUTIERREZ beschreibt eine maculare
Sekundareruption, die wohl auch hierher gehért. Auch Takasakr sah Ex-
antheme, die dem Lichen scrophulosorum und syphiliticus glichen; die

A
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Ahnlichkeit mit Lichen spinulosus wird hiufig betont. In anderen Framboesie-
gegenden ist dieses Exanthem vermilt worden. Verschiedene Autoren da-
gegen, die es sahen, weisen, genau wie ScHUFFNER, auf Ahnlichkeit mit
Trichophytien hin (ScHOBL, SELLARDS u. Lacy, MONTEL).

Gelenk- und Knochenschmerzen hat SCHUFFNER in den ersten sechs Monaten
haufig auftreten sehen. Sie sind héufiger bei Erwachsenen als bei Kindern

Abb. 17. Typische, die frithere Framboesie verratende Narbe am Mund (Niederlindisch-Indien).
(Nach SCHUFFNER.)

und in ungefihr 209/, der Fille ausgesprochen vorhanden. Meist sind nur einzelne
Gelenke davon befallen, vor allem Hand-, Knie- und FuBgelenke. Die Schmerzen
sitzen mit Vorliebe an der Insertion der Gelenkkapsel oder einzelner Gelenk-
bander, ohne dall dort eine entziindliche Schwellung oder eine Symnovitis zu
finden wire. Die Schmerzen erscheinen oft als nichtliche und kénnen wochen.-
bis monatelang bestehen. Sie sind in ihrem Auftreten unregelmiBig, bald
werden die Ersterkrankung, bald Rezidive davon begleitet. Sie kénnen so
heftig sein, daf} sie das Krankheitsbild beherrschen und die Bewegungsfihigkeit

A
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unméglich machen. Es sei ausdriicklich betont, dafl diese Schmerzen also ohne
— die spiter zu besprechenden — sichtbaren Verdnderungen der Qelenke einher-
gehen. Maass beschreibt genau gleiche Beobachtungen aus Liberia; er betont
—— gleich ScHi¥FNER — die prompte Wirkung antiframboetischer Behandlung
hierbei.

Ostitis und Periostitis in der Friihperiode. Noch zur Sekundirperiode zu

Abb. 18. Lichenoides Exanthem (Niederlindisch-Indien). (Nach VAN DIJKE.)

rechnen sind Erkrankungen der Knochen und des Periosts, die oft schon in
den ersten Monaten nach Beginn der Erkrankung auftreten. Sie betreffen nach
ScntFFNER hauptsichlich jugendliche Erkrankte. Es werden vor allem be-
fallen die Phalangen, besonders die ersten der Finger und die Mittelhandknochen
(Abb. 19). Es folgen dann Ulna und Fibula. Diese Erkrankungen, die klinisch
als Schwellungen und Deformierungen kenntlich werden, verlaufen — im Gegen-
satz zu den vorher geschilderten Knochenschmerzen — nach SCHUFFNER ohne
spontanen Schmerz. Auch JEANSELME, ARAUJO, HERMANS u. a. beschreiben
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derartige Fille. Nach anderen -— NEEB, BAERMANN u. a. — sollen sie sehr
schmerzhaft sein. Es scheint, daB in diesen Féllen oft kein Unterschied zwischen
den Knochenerkrankungen der Frithperiode und den Spétformen gemacht
wird, was bei dem ungleichen
Verlauf der Fille sehr erschwert
ist (s. unter Spitformen).

Die Erkrankung zeigt réntgeno-
logisch einen vermehrten Ansatz
von Knochensubstanz, die zu
einer Volumvermehrung in Form

Abb. 19. Framboetische Periostitis, Liberia.
(Aus M. MAYER: Exot. Krankheiten, 2. Aufl.;
Dr. Maass, phot.)

Abb. 20. Framboetische Periostitis. Abb. 21. Periostitis framboetica
(Aus M. MAYER: Exot. Krankheiten, 2. Aufl.; (Niederliandisch-Indien). (Nach ScHUFFNER.)
SCHUFFNER, phot.)

konvexer Ausbuchtungen der Phalangen oder spindeligen Auflagerungen der
langen Knochen fiithrt. ¥s handelt sich nach ScHUFFNER hierbei um eine
ossifizierende Periostitis (Abb. 20 u. 21).

Auch HALLENBERGER stellt solche Verinderungen nach seinen Beobach-
tungen in Kamerun zum Frithstadium. Er sah solche produktive Ostitis
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und Periostitis dort am héufigsten an der Tibia als enorme Verdickung an
der Vorderkante und an dem unteren Ende mit mehr oder weniger starker
Durchbiegung des Knochens nach vorne. Spina ventosa-dhnliche Verdickungen
der Finger mit anschliefender Einschmelzung der Phalangen sah er seltener.

Bei der wechselnden Dauer dieses Stadiums treten nun 6fters bereits charak-
teristische Erscheinungsformen auf, die — wie oben schon angedeutet — bereits
einen Ubergang zu sog. Spétformen bilden. Durch diesen oft nicht unterbrochenen
Ubergang 1aBt sich daher eine scharfe Abtrennung solcher Krankheitserschei-
nungen in eine Spat- oder tertidre Form oft schwer durchfiithren, daher schwanken

ol

Abb. 22. Spitform, der Psoriasis palmarum #hnlich (Niederlindisch-Indien). (Nach SCHUFFNER.)

die einzelnen Autoren auch in ihren Einteilungen sehr stark. Aus diesem Grunde
seien die wichtigsten dieser Formen in besonderen Abschnitten besprochen.

Das Blutbild wihrend der Sekundirperiode. Untersuchungen des Blutes
haben héufig eine mafBige Andmie und Verinderung des leukocytéren Blut-
bildes ergeben. In den meisten Fillen hat sich aber gezeigt, daf andere Er-
krankungen, insbesondere Wurmkrankheiten, latente Malaria usw. die Ursache
hierfiir waren. TaAkAsAKI fand bei 17 genau untersuchten Fillen eine ganz leichte
Oligocytamie und Leukocytose; das weile Blutbild war bei Differentialzdhlung
nicht verdndert. Lediglich eine Eosinophilie bestand, die er auf Intestinal-
wiirmer zuriickfiihrte.

Charakteristische Erscheinungsformen an Hinden und FiiBen. Die charak-
teristischen Frscheinungen, die die Framboesie an Handflichen und Fufisohlen
verursachen kann, sind schon lange nicht nur den Arzten, sondern auch der
Bevélkerung der Endemiegebiete bekannt. Letztere haben sie scharf von anderen
Erkrankungen abgetrennt und mit besonderen Bezeichnungen benannt.
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Seitdem BarrMaNN 1911 eine erschopfende Beschreibung solcher Formen
gab, haben sich die Arzte der verschiedenen Gebiete mehr damit befaBt und so
wurde die weite Verbreitung gerade dieser charakteristischen Erscheinungen
dann auch bald iiberall nachgewiesen und alte Schilderungen als richtig erkannt.
Neuerdings gibt vor allem HERMANS eine gute Zusammenstellung der dies-
beziiglichen Beobachtungen.

Bezeichnungen fiir diese Form, die schon ScuiLrLing (1770), Bason (1777),
SPRENGEL (1796), VOoGLER (1853) beschrieben haben, sind Crab yaws (Tubboes,
Tubba, Crabs, Crappox, Crabes in Westindien; boeboel und Bluh in Nieder-
landisch-Indien, woia toea’ i toeki= jiingerer Bruder der Framboesie in Celebes,
bei den Batakern poeltak; Kraboe auf den Oleasers; Karabo auf den Molukken;
Puru duryan = Duriangeschwiir auf der Malayischen Halbinsel, D&ambéo-
Phom in Kambodja; Soki auf den Fidji-Inseln; Osondo in Gabun). Auch der

i,
o/

Abb. 23. Depigmentierung bei heilender Spatform der Framboesie.
(Aus M. MAYER: Exot. Krankheiten, 2. Aufl.; SCHUFFNER, phot.)

,,Clavus® Moss u. BigELows und CASTELLANTS, der nach ScHOBL eine falsche
Schreibweise der richtigen spanischen Bezeichnung ,,Clavos® darstellt, gehért
hierher. Andere Bezeichnungen aus Framboesielindern sind chungu fiir die
Handerkrankung und muao fiir die FuBsohlenerkrankung in Deutsch-Ostafrika;
Mitemba in Afrika (HOWARD).

Die eigenartige Beschaffenheit der Framboesieeruption der Handflachen
und FuBsohlen hat hauptsichlich ihren Grund in dem Bau der widerstands-
fahigen dicken Hornschicht derselben. So kommt es, dafl die Papeln, die sich
in der Tiefe entwickeln, die Hornschicht zunichst nicht durchbrechen koénnen.
Gelingt ihnen dies doch, so entstehen — wie CASTELLANI beobachtete — harte,
flache, oft dicht beieinanderstehende Knétchengruppen, deren Mitte ein kleiner
Epidermispfropf darstellt. Entfernt man letzteren oder fillt er ab, so bleiben
noch lange gritbchenartige Vertiefungen zuriick. Meist aber ist ein Durchbruch
zunichst nicht moglich, so daB die Spannung der Haut, oft unter ziemlich
heftigen Schmerzen, zunimmt, und schlieflich in den Falten Risse und
Schrunden entstehen. Dazwischen oder auch auf ihnen treten dann oft erst
nach langer Zeit die Knotchen (Boeboels) zutage, so dafl die allgemeine
Eruption bereits verschwunden sein kann; es sollen Monate, ja viele Jahre
bis zu ihrem Auftreten vergehen konnen. BAERMANN gibt an, dall sie bis zu
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30—40 Jahre nach der Infektion, sei es nur einmal, sei es rezidivierend, auftreten
kénnen (Abb. 22—25).

Neben den Papeln selbst aber treten ganz eigenartige Verdnderungen auf,
die je nach ihrer Ausbildung recht verschieden sein kénnen.

Die Frithformen dieser Verinderungen bestehen aus Stellen, an denen die
Epidermis ganz diinn geworden ist und leicht abschilfert. BAERMANN — dem
ich hier folge — beschreibt dies Stadium
als zirzindre, serpiginése und guirlanden-
formige Herde, charakterisiert durch ober-
flachliche Verdnderungen. Je nach ihrer
Lage auf FuBsohlen, Fullrand oder auch
Fulriicken sind es etwas differente, abge-
schlossene, kreisrunde oder mehr band-
artige Herde. Ihre Basis ist — wie auch
KAvsER betont — ohne sichtbare entziind-
liche Erscheinungen, die Efflorescenz selbst
wird durch einen schmalen oder etwas
breiteren, zarten Wall gebildet. Der Horn-
wall ist mit kleinen, festhaftenden Schuppen
bedeckt, oft wie mit Kleie bestreut. Bei
den kleinen, in sich geschlossenen, miinzen-
formigen Herden der FuBlsohle weist das
Zentrum geringe Abschilferungen auf, bei
den gréfleren, bandartigen Herden ist die
zentral gelegene Partie gewohnlich unver-
andert. Manchmal wird das Zentrum durch
eine zusammenhéngende, glinzende, mit ein-
zelnen grofien oder kleinen Spriingen durch-
setzte Schuppe gebildet. Bei frischer Er-
krankung und entsprechender Behandlung
sollen diese Formen ohne bleibende Ver-
dnderungen abheilen, bei lingerem Bestehen

) kénnen sie zu diffusen Prozessen mit irre-

A, B e udsohle. parabler Depigmentierung und leichter Atro-

phie der FuBsohlen- und FuBriickenhaut

fihren (BAERMANN). Kavser betont, daB diese Formen leicht an Tricho-

phytien denken lassen; jedoch werden keine Mycelien dabei gefunden. Die
Abhnlichkeit mit Psoriasis wird hiufig erwihnt.

Diese oberflichlichen Prozesse fithren aber zu tiefergreifenden Verinde-
rungen der Epidermis und Cutis iiber. Es kommt vor allem zu einer Hyper-
keratose, die je nach Grad und Dauer Verdickungen mit Rissen, Schrunden
und grobe Abschilferungen herbeifithren kann. BAERMANN vergleicht sie mit
chronischem Ekzem. Diese meist spiteren Verdnderungen fithren zu Atrophien.
Sie zeigen im Beginn nach BArRMANN oft dunkelbraunlila verfirbte, erhabene,
gyrierte Rinder am FuBrand nnd schreiten langsam fort. Die befallenen Stellen
sind oft von festhaftenden, vielrissigen, braunen oder weilen, wachsartigen
Schuppen bedeckt. Spiter kommt es auch hierbei zu unregelmifiigen De-
pigmentierungen und schlielich bleiben nach Heilung meist glatte pigment-
lose Stellen zuriick.

So kann das Bild ungeheuer wechseln; besser als jede Beschreibung zeigen
es die beigegebenen Abbildungen. Auch an den Handflichen sind die Ver-
dnderungen im Prinzip die gleichen.
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BAERMANN wie KAYSER betonen eine Ahnlichkeit mit der Tinea albigena
von NIEUVENHUIS. Andere Stadien gleichen ganz &hnlichen Verdnderungen
bei Syphilis oder auch einem Lichen scrophulosorum (BAERMANN). GUTIERREZ
verwendet die Bezeichnungen Keratosis palmaris et plantaris bzw. Kerato-
derma punctatum; CASTELLANI nennt es Keratoma plantare sulcatum.

Abb. 25. Papillome auf der Fuf3sohle (nach Abtragung der Hornrdnder). Malayisch ,,Boeboel.
(Nach SCUUFFNER.)

Echte tertiire Erscheinungen (Spétformen) der Framboesie.

Die Zeit des Auftretens der Spatformen kann — wie schon erwihnt — un-
geheuer wechseln. Sicher ist, dal} viele Jahre vergehen konnen, bis nach Ablauf
des Sekundirstadiums tertiire Formen auftreten. SpITTEL, der eingehende
Erfahrungen auf Ceylon sammelte, nimmt als Mittel 4—12 Jahre bis zum
Erscheinen von solchen an, sah aber auch Latenzperioden von 25 und 30 Jahren,
auch vaN NITSEN sah tertidre Erscheinungen entweder gegen Ende der Sekundir-
periode, oder 10, 15 bis 25 Jahre spéter auftreten.

Die oben beschriebenen Verdnderungen der Hande und Fiille leiten bereits
zu den Spétformen der Framboesie iiber, und wenn sie noch als einziges deut-
liches klinisches Symptom bestehen, werden sie dann auch als tertidire Formen
bezeichnet.

AuBer diesen gibt es aber typische Spaterscheinungen ; die charakteristischsten
derselben sind : scharf konturierte, ulcerdse oder ulcero-serpigindse, oft weite Strecken
der Haut iiberwuchernde Prozesse; ausgedehnte fibrise (aus Gummata entsiehende)
Indurationen der Haut, ostitische und periostitische Erkrankungen des Knochen-
skelets; gummose Knochenherde, Erkrankungen der Gelenkkapsel-Binder und
-Sehnen und Erkrankungen der Schleimhdute.

Was die geschichtliche Auffassung einer tertidren Framboesie betrifft, so
ist es bemerkenswert, dall dltere Autoren bereits daran glaubten, wihrend zu
Beginn dieses Jahrhunderts selbst von Autoritdten daran gezweifelt wurde.
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Schon ScHILLING beschreibt 1770 Knochen- und Gelenkerkrankungen, die
er auf frithere Framboesie zuriickfithrt, ebenso betont Basox 1777, daB auBler
Knochenerkrankungen Erscheinungen der Framboesie vorkommen, die keine
Beziehungen zu den gewohnlichen Formen derselben zu haben schienen. RAN-
KINE schildert 1827 Knochen- und Gelenkverdinderungen, Erscheinungen an
Handfléchen und Fullsohlen und rechnet allerdings auch die Elephantiasis
falschlicherweise zur Framboesie. Auch spiter sind tertiire Formen oft richtig
erkannt worden (DaN1ELS, HOoWARD, BRUG, HALLENBERGER, DE BOISSIERE,
JAGER, STIBBE u. a.). Esist be-
fremdlich, wenn PLEHN (1905),
Maxson (1907), LE DANTEC
(1911) die echte tertifire Fram-
boesie noch ablehnten und
tertidire Krscheinungen fiir
Syphilis hielten.

Betrachten wir die Er-
scheinungen im einzelnen:

1. Tertidre Erscheinungen
der Haut und Unterhaut.

Die tertiiren Hauterschei-
nungen stellen ulcerative Pro-
zesse dar, die die Neigung zu
groem flichenhaftem Fort-
schreiten und auch zu Weiter-
wuchern in die Tiefe zeigen
kénnen. So entstehen serpi-
ginose Geschwiire, die nicht
von Formen tertidrer Syphilis
zu unterscheiden sind. Die
tiefergehenden, in die Subcutis
iibergreifenden Prozesse zeigen
gummosen Charakter; diese
nodulidren Formen haben ins-
besondere Moss u. BIGELOW,
SPITTEL u. HALLENBERGER im
Unterhautzellgewebe gesehen.

Abb. 26. Spitform (Hinterland von Liberia). Es sind ziemlich derbe Knoten

(Orig. Dr. Maass, phot.) und Infiltrate, die sich zuriick-

bilden konnen oder ulcerieren.

Beide Prozesse konnen auch gleichzeitig nebeneinander bestehen und mit
anderen Tertidrerscheinungen kombiniert sein. So zeigt sich auch hier ein
sehr wechselndes Bild je nach dem Sitz. Auch tiefsitzende Gummata kénnen
bei geschwiirigem Zerfall dann zu ausgedehnten tiefen Ulcerationen fithren.
Sitzen derartige Geschwiire an den Unterschenkeln, so werden sie leicht
mit Ulcus tropicum, jenem durch die Symbiose von fusiformen Bacillen und
Spirochéiten verursachten Krankheitshild, verwechselt. Es kénnen sich aber
sekundér auch jene Erreger auf tertiir framboetischen Geschwiiren ansiedeln.

Auch Exantheme tertidren Charakters kommen vor, so beschreibt CORDES
bei 2 Haitianern von 25 und 55 Jahren, die als Kinder Framboesie hatten, einen

Lichen spinulosus s. pilaris mit positivem Meinecke, den er der Framboesie
zuschrieb.
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2. Ostitis und Periostitis und Gelenkerkrankungen.

Neben der Ostitis und Periostitis der Frithperiode, die wir durch SCHUFFNER
kennengelernt haben (s. S. 20), kommen als Haupterscheinungen der Spéit-
framboesie schwere Knochenerkrankungen vor. Am héufigsten wird davon
die Tibia betroffen, sehr oft aber auch andere Réhrenknochen, seien es lange
oder kurze. Diese verursachen Verdickungen und Verkriimmungen, die sofort
in die Augen fallen und nach langem Bestehen zu bleibenden Deformitéten
fithren. So sind die oft in tropischen Lindern beobachteten Sibelbeine (Bumer-
angbeine Australiens), entstanden durch die verkrimmte Tibia, durch Fram-
boesie verursacht. Der Prozel spielt sich bald als gummdser im Knochen
selbst, bald als periostitischer mit gewaltigen Auflagerungen ab. Réntgen-
untersuchungen zeigten, dal es sich hier
um rarefizierende Ostitis der inneren
Knochensubstanz handelt, die die Ursache

Abb. 27. Spiatform. Serpiginose Uleceration Abb, 28. Tertidre Framboesie (Niederl.-Indien).
(Hinterland von Liberia). (Nach vAN DIYKE.)
(Orig. Dr. Maass, phot.)

fiir die Deformierungen bildet und im gewissen Gegensatz zu der Neubildung
fester Xnochensubstanz bei Lues steht (MauL, PoLax u. a.). Es ist wieder-
holt dabei eine Spontanfraktur der Knochen nachgewiesen worden (PoLaAxk,
TARASAKI, Abb. 29a u. 29b).

Die Prozesse an den Gelenken stellen eine Synovitis dar. BruUG beschrieb
sie 1911 als Hydrarthrosis, andere bezeichnen sie als echte framboetische Syno-
vitis, die durch Neubildung von sulzigen Massen zu enormen Auftreibungen
der Gelenke fithrt (SerrTEL, Porak, GurirrRrez, HERMANS, CLAPIER, EGYEDI
w. a.). Dazu gesellt sich sehr haufig eine Erkrankung der Gelenkbénder, eine
Tendovaginitis (Abb. 30).

Befallen werden vor allem Knie-, Ellbogen-, Fu}- und Handgelenke, aber
auch Schulter und Sternum kénnen betroffen werden. Von seiten der Knochen
beteiligen sich die Epiphysen mit gummosen Prozessen.

Die Folge dieser Erkrankung sind bleibende Auftreibungen und Ankylosen
der Gelenke, oft in Beugestellung. Besonders wenn der Prozel Jugendliche
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befallt, wird das Wachstum gehemmt und die Kontrakturen sind besonders
stark; aber auch noch in spéateren Jahren kann es zu sehr starken Kontrak-
turen kommen, die die Beweglichkeit sehr beeintrichtigen (Abb. 31 u. 32).

3. Sog. Gundu.

Dieser ProzeB, der seinen Namen von einer westafrikanischen Einge-
borenensprache hat, stellt eine ossifizierende Periostitis dar, die vom Stirn-
fortsatz des Oberkieferbeines ausgeht
und zur Bildung grofler hockeriger
Knochenauflagerungen fiihrt, die, ab-
gesehen von der kosmetischen Erschei-
nung, auch klinisch Druckerscheinungen

Abb. 29a. Spiatform mit Spontanfraktur der Abb. 29b. Spatform mit Spontanfraktur
Knochen, (Nach TAKASAKI.) der Knochen (Lingsschnitt durch das
amputierte Bein). (Nach TAKASAKI.)

auf die Bulbi und die Nasenhohle ausiiben kénnen. Die typische Erkrankung
kommt haufiger fast nur im tropischen Westafrika vor, wihrend sie in vielen
anderen schweren Framboesiegebieten fehlt. Thr Zusammenhang mit Framboesie
wird daher von zahlreichen Autoren noch bezweifelt, trotzdem in der Anamnese
zahlreicher Fille Framboesie nachweisbar ist. BOTREAU-ROUSSEL, der ein
grof3es Material von 130 Féillen in Westafrika gesammelt und beobachtet hat,
hilt den Zusammenhang fir erwiesen. Auch HALLENBERGER sah wihrend
noch bestehender Framboesie unter ziehenden Stirnschmerzen bei 2 Midchen
in Kamerun zu beiden Seiten des Nasenriickens die Entstehung von An-
schwellungen, die langsam wucherten. Maass sah im Hinterland von Liberia,
wo sehr viel Framboesie herrscht, nur einen Fall unter etwa 3000 Framboesie-
fallen. Da Stva ARavUJso sah in Brasilien sechs Gundufille, die keine Zeichen
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von Framboesie aufwiesen. Auch PASQUAL beschreibt einen Gundufall bei
einem 4jdhrigen Jungen aus framboesiefreiem Gebiet in Nigeria chne Zu-
sammenhang mit solcher.

Das Wachstum der Gundutumoren ist ein sehr langsames und auch nach
Ablauf der Framboesie bleiben dann — genau wie bei den anderen Ostitiden —
die Neubildungen zuriick.

Ich selbst stehe mit anderen Autoren auf dem Standpunkt, daB3 wohl gundu-
dhnliche FErkrankungen durch Framboesie, dhnlich wie die anderen Peri-
ostitiden ausgelost werden koénnen, dall es aber durchaus noch nicht sicher
ist, ob die echte Gundu wirklich zur Framboesie gehért. Es wire doch schwer
erklirbar, warum diese Form der frambétischen Periostitis so streng lokalisiert

Abb. 30. Synovitis (Bandoeng, Java). (Orig. Dr. HORWITZ, phot.)

ist und in groBen, mit am besten studierten Framboesiegebieten, wie Nieder-
lindisch-Indien, vollkommen fehle. Es miiBten dann ganz besondere Rassen-
eigentiimlichkeiten hier eine Rolle spielen.

(Aus diesem Grunde wird auch Gundu in diesem Handbuche noch als
besondere Krankheit abgehandelt, s. diesen Band S. 96.)

4. Nodositas juxta-articularis.

Auch bei dieser Affektion handelt es sich um eine Erkrankung, deren Zu-
gehdrigkeit zur Framboesie noch durchaus nicht gesichert ist.

Das Krankheitsbild ist anscheinend zuerst von Lutz (1891) aus Brasilien,
1901 von Mac GREGOR aus Neu-Guinea, dann genauer von STEINER und
JEANSELME (1904) beschrieben worden. Letzterer sah Fille seit 1899 in Cam-
bodja, Siam, Laos; spidter wurden solche in Java, Indochina, Sundainseln,
Algier, dem tropischen Afrika, Madagaskar, Hawai, Philippinen, verschiedenen
Sidseeinseln, aber auch in RuBlland beobachtet.

Die Knoten stellen Schwellungen dar, die neben oder unterhalb von Ge-
lenken, am héiufigsten dem Knie-, Ellenbogen- und Knéochelgelenk, aber auch
an den Hiiften, selten an Stellen, wo keine Gelenke sind, meist symmetrisch
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entstehen und die Streckseiten bevorzugen. Es bilden sich zunichst teigige
Tumoren, aus einzelnen oder auch 2—3 Knoten bestehend, die unter der Haut

Abb. 31. Spatform mit oberfléchlichen Ulcera-
tionen, ankylosierender Synovitisund Arthritis
(Hinterland von Liberia).

(Orig. Dr. Maass, phot.)

liegen. Sie wachsen langsam heran bis
etwa NufigroBe, werden dann allmihlich
hart und bleiben als derbe fibrose Knoten
bestehen. Im Anfang wird manchmal
iiber Schmerzen in der Umgebung ge-
klagt. Zu einer Hautverinderung oder
Ulceration kommt es in der Regel nicht.
Jedoch entstehen — wie ich selbst
sah — manchmal kleine Fisteln.

Die Knoten sind wiederholt auch bei
der weillen Rasse beobachtet und durchaus
nicht auf Framboesiegebiete beschrankt.
Sie erinnern sehr an die Schieimbeutel-
entziindungen, die durch verschiedene
mechanische Reize ausgelost werden.

Atiologisch wurden wiederholt Pilze
vermutet, bis VAN DIJKE u. OUDENDAL,
spiter auch v. Loox in Java, CLAPIER
in Westafrika der Nachweis von Spiro-
chiten vom Typus des Treponema
pallidum und pertenue gelang. Da auch
eine spezifische Behandlung mit Salvarsan
und Quecksilber giinstigen Einflul aus-
ibt, wurde daraus die Zugehorigkeit zur
Framboesie in den Framboesiegebieten
geschlossen. GuTIERREZ fand auf Manila
bei 20 Fillen auch einen positiven
Wassermann.

Wenn auch ein Teil der Fille in Framboesiegebieten vorkommt, so trifft
dies fiir zahlreiche andere nicht zu; fiir solche ist zum Teil ein Zusammenhang
mit der verwandten Syphilis angenommen worden.

Abb. 32. Narbencontractur durch Framboesie.
(Aus M. MAYER: Exot. Krankheiten, 2. Aufl.; Dr. HEINEMANN, phot.)
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Ich schlieBe mich der bereits von BravrT, E¢YEDI u. a. geiuBerten Ansicht
an, daB die Atiologie der Nodositas juxta-articularis keine einheitliche ist,
daf} aber ein Teil der Fille durch Framboesie entstehen kann und eine Spditform
dieser darstellt. Das Krankheitshild wird daher S.84 nochmals gesondert
besprochen.

5. Rhinopharyngitis mutilans (Gangosa).

Das Krankheitsbild, ein destruktiver, die Weichteile, Knorpel und Knochen
von Nase und Gaumen ergreifender ProzeB3, der insbesondere auf einigen Siid-
seeinseln beobachtet wurde, diirfte in der Hauptsache nach den Erfahrungen
der letzten Jahre besttmmt eine Spatform der tertidren Framboesie sein. Ob
dort, wo die Erkrankung gehiuft
auftritt (Guam z. B.), noch andere
Ursachen mitspielen, ist moglich,
aber nicht sicher.

Bereits 1773 beschrieb Bajow
bei einem jungen Neger, der
Framboesie gehabt hatte, daB
Nasen- und Gaumenbogen zerstort
waren; BRUCE beschrieb 1791 von
einer Reise nach den Nilquellen,
daB die Eingeborenen manchmal
Geschwiire an Nase und Mund
hatten, gleich den malignen Pro-
zessen bei Geschlechtskrankheiten.
THOMSON rechnete 1829 bereits
das Bild zur Framboesie; er sagt
(nach HERMANS): Wenn die Krank-
heit den Gaumen erreicht, gehen
die Weichteile zugrunde. 1828 be-
schreibt eine spanische Kommission
unter Ruis pE ViLavosos die
Krankheit als Gangosa (= nasale
Stimme) von Guam. Auch Mason
beschreibt  diesen  zerstorenden
Prozefl 1831 als zur Framboesie

ehoérig. LEyYs, der die Krankheit . . . ) T
1904 aut Guam studierte, gab thr 3% Bepharsmelts mutlons (Nicderlindisct-
1906 den Namen Rhinopharyngitis
mutilans, er sah allein iber 100 Fille daselbst, spéter berichteten noch
StrrT und insbesondere Minck u. McLEAN solche von dorten. Nach letzteren
sollten mindestens 20°/, der dortigen Framboesiefille an Gangosa leiden. Auch
FULLEBORN teilte eine Reihe von Fillen aus der Siidsee mit. Hs folgten bald
Schilderungen aus Niederlindisch-Indien (BENJAMINS), verschiedenen Siidsee-
gebieten, den Philippinen, dem tropischen Afrika!, dem tropischen Amerika
(Haiti), der Dominikanischen Republik.

So deckt sich ein groBler Teil der betroffenen Gegenden mit Framboesie-
gebieten.

Klinisch beginnt die Krankheit scheinbar zum Teil ausgehend von der
aufleren Haut oder der Mund- und Nasentffnung. In diesen Fillen ist der
ProzeB mit ausgedehnten Geschwiirsbildungen der dulleren Haut kombiniert,

1 Auch ich sah dort Fille, die seinerzeit allerdings fiir tertidre Syphilis gehalten
wurden.
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von denen er sich per continuitatem auf die Nasen- und Rachenhohle fortsetzt,
solches sahen u. a. HALLENBERGER, ferner ScHOBL bei experimenteller Fram-
boesie des Affen.

BarrMANN, der selbst Fille beobachtete, schildert das Bild folgendermafien:
,Die Gangosa beginnt gewShnlich am weichen Gaumen, seltener an irgendeiner
Stelle der Nase, an der hinteren Rachenwand (Larynx [Ayuyao]). Sie breitet
sich tiber die vordere und hintere Rachenwand ulcerds, serpiginds fortschreitend
aus, befdllt selten den Larynx, macht sich oft zuerst als teigiges, blaurotes
Infiltrat iber beiden Nasenbeinen nach auBen hin bemerkbar, ergreift und
zerstort gewShnlich die knor-
pelige, knocherne und héutige
Nasenscheidewand, zerstort
die Nase, breitet sich evtl.

Abb. 34. Rhinopharyngitis mutilans (Hinterland von Liberia). Abb. 35. Rhinopharyngitis mutilans (Hinter-
(Orig. Dr. Maass, phot.) land von Liberia). (Orig. Dr. MAASS, phot.)

weiter iiber Stirn, Wangen und Augenlider, ja selbst bis auf den Nacken,
die Schultern, Hals und Brust mit haufig scharf geschnittenen, tiefen oder
mehr oberflichlichen, ulcero-serpigindsen Herden aus. Sie zerstort auf diesem
Wege neben der Haut auch Muskeln, Knochen und Gewebe und fithrt so zu
gewaltigen, monstrosen Defekten. Der ProzeB kann jedoch zu jeder Zeit
spontan zum Stillstand kommen oder sich in Schiiben, zwischen denen grofie
Abschnitte liegen, fortentwickeln.*

Der ProzeB gelangt also in der Regel von selbst zur Ausheilung. Trotz der
weitgehenden Zerstérungen treten fast niemals bosartige Mischinfektionen hin-
zu. So kommt es, daB man recht alte Leute in den betroffenen Gebieten mit
den iibrigbleibenden abgeheilten Zerstérungen antrifft. Von schwereren Zu-
stinden beschreibt Howarp 2 Fille mit Larynxstenose.

Atiologisch wurde natiirlich schon lange geforscht. Als BREINL 1915 bei Féllen
von Neuguinea Blastomyceten fand, die er Kryptococcus mutilans benannte,
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hielt man die Ursache fiir aufgeklirt, bald iiberwog aber die Ansicht, dafB
es sich um eine Mischinfektion mit Hefen gehandelt habe.

Abb. 36a. Rhinopharyngitis mutilans Abb. 36 b. Rhinopharyngitis mutilans
vor der Behandlung (Niederlindisch-Indien). nach der Behandlung (Niederlandisch-Indien).
(Nach vAN DIJKE.) (Nach vAN DILJKE.)

vAN DwkE, BARKKER u. HomseEN kommt das Verdienst zu, durch Unter-
suchung zahlreicher Fille auf Java aus klinischen Griinden den Zusammen-
hang mit Framboesie sicher gezeigt zu haben. Sie fanden Fille in allen Stadien

Abb. 37. Gangosa (Rhinopharyngitis mutilans, Stidseeinsel Jap). (Nach FULLEBORN.)

und konnten in vielen auch Zeichen fritherer Framboesie oder tertiire Erschei-
nungen solcher nachweisen. DieWa.R. war positiv, Lues fehlte in der Anamnese,
Salvarsan und Quecksilber wirkte spezifisch.

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XII. 1. 3
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Die Zugehérigkeit zur Framboesie, an der zahlreiche Beobachter wegen des
Vorkommens zugleich mit anderen tertidiren Framboesieerscheinungen, nicht
zweifelten, wurde dann auch bewiesen durch den Nachweis von Treponema
pertenue durch ROSSITTER, SCHMITTER, BAERMANN und Maass. — Die Wa.R.
ist guch von anderer als der erwihnten Seite wiederholt positiv befunden
worden.

Verhalten der inneren Organe und des Nervensystems.

DaB eine Generalisation des Framboesieerregers stattfinden kann, ist zweifel-
los durch den Nachweis von Treponema pertenue in Lymphdriisen erwiesen.
Dagegen ist die Frage, ob innere Organe und das Zentralnervensystem er-
kranken kénnen, noch nicht endgiiltig bewiesen. Bei einer Reihe hierfiir spre-
chender Fille ist es nicht ausgeschlossen, daB sie Syphilis und nicht Framboesie
waren. Sicher ist, daB, wenn solche Erkrankungen vorkommen, sie ungeheuer
selten sein miissen, da sie sonst bei der iiberaus vielseitigen Erforschung der
Framboesie hiufiger beobachtet sein miiiten.

Von diesem Gesichtspunkt aus sind vor allem Beobachtungen zu bewerten,
die verschiedentlich auf den Fidji-Inseln erhoben wurden. Dort wurden von
HARPER, BUTLER, LAMBERT u.a. Beobachtungen tabetischer und paralyti-
scher Erscheinungen, sowie von Aneurysma (BUTLER) gemacht. Wihrend
behauptet wird, daB die Fidji-Inseln frei von Syphilis seien und dort nur Fram-
boesie vorkomme, wird dies von anderer Seite bezweifelt. Nach Beobachtungen
aus Haiti glauben WiLsoN und Martris, daB auch Hemiplegien und Aortitis
durch Framboesie verursacht werden kénnen, und von dort berichtet CHOISSER,
daB er bei 10 Obduktionen, bei denen Framboesie in der Vorgeschichte vor-
handen war, aber keine Syphilis, achtmal Aortenaneurysmen, einmal Gehirn-
gumma und einmal Gehirnblutung fand. [Es ist aber nicht erwiesen, daf Fram-
boesie hier tatsichlich die Ursache war.]

Die sorgfiltigen serologischen Untersuchungen HEINEMANNs ergaben stets
negative Reaktionen mit Liquor; nur CHATELLIER berichtet iiber einen Fall
mit Liquorverinderungen, es handelte sich um einen Mann, der 25 Jahre in
Franzosisch-Guyana gelebt hatte und typische Framboesieeruptionen zeigte, der
Liquor enthielt 10 Lymphocyten im Kubikmillimeter und gab positive Wa.R.

Zusammenfassend kann angenommen werden, dall Verdnderungen innerer
Organe und des Zentralnervensystems bei Framboesie bisher mit Sicherheit
nicht nachgewiesen sind.

Differentialdiagnose.

Im allgemeinen bietet die Differentialdiagnose der Framboesie gegeniiber
anderen Erkrankungen keine groBen Schwierigkeiten, wenn man von der ibr
so nahe verwandten Syphilis absieht.

Die Frithstadien sind in ihrer typischen Form so charakteristisch, daBl sie
wohl kaum mit anderen Affektionen verwechselt werden kénnen. Eine Ahnlich-
keit mit Impetigo ist — besonders beim Auftreten nur vereinzelter Efflores-
cenzen — moglich (HALLENBERGER, MONTEL, ARAUJO). Es kann natiirlich
vorkommen, daB ein Primiraffekt zunichst fiir ein Geschwiir anderer Ursache
gehalten wird; hier wird das Auftreten der Allgemeineruption die Diagnose
kliren. Die Exantheme und Roseola der Frithperiode konnen auch wegen
ihrer Ahnlichkeit mit anderen Hauterkrankungen verwechselt bzw. als Misch-
infektion mit solchen angesehen werden. Auch hier geben die anderen Er-
scheinungen den Ausschlag.

Von den Spitformen ist bereits bei den Erkrankungen der Hinde und Fiie
die Moglichkeit einer Verwechslung mit Trichophytien (Tinea albigenea usw.)



Spezifische Diagnose. 35

erwihnt worden. GroBle Geschwiire an den Unterschenkeln kdnnen &hnlich
dem Ulcus tropicum aussehen.

Die Diagnose wird gesichert durch den Nachweis der Spirochate und er-
leichtert durch die Wa.R. (deren Abgrenzungen s. spéter).

Spezifische Diagnose. (Wassermannsche Reaktion
und Hautreaktionen, Framboetin, Luetin).

Die Wa.R. zeigte sich bald nach ihrer Entdeckung auch bei Framboesie als
positiv und erwies sich, namentlich auch bei den atypischen und Spitformen,
von diagnostischer Bedeutung.

Bald wurden ganz ausgedehnte Versuchsreihen angestellt, und es zeigte
sich, daB der Prozentsatz der positiven Ergebnisse bei manifester Framboesie
den Zahlen entspricht, die man bei Lues zu erhalten pflegt.

BAERMANYN, der tiber die groite Zahlenreihe verfiigt, erhielt bei 4000 Féllen
90/, positive Reaktion, ScHUFFNER erhielt den gleichen Prozentsatz bei
323 Fillen, Moss u. BicerLow fanden bei 91 Fillen 859/,, vAN DEN BRANDEN
u. vaN Hoor bei 110 789, Andere Untersucher erhielten dhnliche Werte.

In groBlem MaBstab verglich HEINEMANN die verschiedenen Komplement-
bindungs-, Flockungs- und Triibungsreaktionen, die zum Teil auch von anderen
angewandt wurden. Dabei zeigte sich, daB ihr Verhalten im wesentlichen dem
bei Syphilis entspricht. Die Flockungsreaktion zeigte sich dabei scheinbar
schirfer als die Wa.R. PiNEDA und WaDE fanden auch die Kanwsche Prici-
pitationsmethode gleich scharf; sie habe den Vorteil, daB sie im Gegensatz
zur Wa.R. keinen positiven Ausschlag bei Lepra gebe. PENRIS verwendete
ausgedehnt die SacHs-GEoRGIsche Reaktion und fand sie klinisch sehr brauchbar.

Vor allem aber hat HEINEMANN gezeigt, dal die Wa.R. in tropischen Lindern
durch Malaria beeinfluBt werden kann. Wahrend in Europa eine positive
Wa.R. im wesentlichen nur wihrend eines Anfalls — und zwar meist bei Malaria
tertiana — gefunden wurde und dann negativ wurde, konnte HEINEMANN zeigen,
daB bei der chronischen, latenten Malaria der Eingeborenen die Wa.R. lange
Zeit positiv bleiben kann und so einen ,,Malariafehler ergibt. Er verlangt
daher mit Recht wenigstens stets auch eine mikroskopische Blutkontrolle.

Der Eintritt einer positiven Wa.R. bei Framboesie wird verschieden an-
gegeben. Gewohnlich wurde die positive Reaktion erst nach Auftreten von
Sekundirlisionen gefunden; vax N1rsEN will eine solche bereits an den ersten
Tagen nach Auftreten des Priméraffekts gesehen haben.

Die positive Wa.R. bei Framboesie itberdauert jedoch das Sekundérstadium
und ist auch bei einem grolen Prozentsatz der Spéatformen vorhanden. Auch
bei Gundu, vielen Fillen von Nodositas juxta-articularis und Gangosa ist dies
der Fall. Nach HrINEMANN sind ungefihr 800/, der Spatformen positiv. Ja,
bei Eingeborenen, die frither — selbst in der Kindheit — an Framboesie ge-
litten haben, bleibt die Wa.R. noch jahrzehntelang positiv und stellt dann,
wie HEINEMANN sich ausdriickt, oft das einzige Symptom der noch bestehenden
Framboesie dar.

So fanden BAERMANN u. WETTER bei fritheren javanischen Framboetikern
45%/,, ScHUFFNER 50°/,, PENRIS 429/, mit positiver Reaktion.

Die Behandlung mit Salvarsan scheint, dhnlich wie bei Syphilis, einen
Umschlag zur negativen Reaktion bewirken zu kénnen. BAERMANN hat das
Verhalten, je nach der Intensitit der Behandlung tabellarisch zusammen-
gestellt und betont, dall die Beurteilung oft schwierig ist. GOODPASTURE und
DE LreoN fanden noch viele Monate nach Salvarsanbehandlung eine positive
Reaktion.

3*
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Bei allen Beurteilungen der Wa.R. bei Framboesie ist also nach dem Ge-
sagten eine Lues oder Malaria zunichst auszuschlieBen. DaB auch Lepra die
Wa.R. positiv machen kann, ist ja bekannt. Erwihnenswert ist vielleicht, daB
BAERMANN u. SCHUFFNER bei Siuglingen von Miittern, die framboesiekrank
waren, eine negative Wa.R. fanden, was auch fiir eine Nichtvererbung spricht.

Welche Methode man anwendet, spielt keine groSe Rolle, vereinzelt wurde
angegeben, daB alkoholische Extrakte wirksamer seien.

Bei experimenteller Framboesie haben ScHOBL, TANABE u. Mivao aus-
gedehnte Experimente iiber das Wesen der Wa.R. gemacht, die von grofer
theoretischer Bedeutung sind (s. S. 39).

Spezifische Intracutanreaktionen mit Kulturen von Treponema pallidum
und pertenue: Das Verhalten der Wa.R. ergab schon die Wahrscheinlichkeit,
daB Reaktionen, wie sie NocucHI mit seinen Kulturpréparaten, dem Luetin,
bei Syphilis mit intracutaner Verimpfung erhalten hatte, auch bei Framboesie
eintreten wiirden. Insbesondere bei Spétlues hatte sich die Reaktion bewéhrt,
bei welcher ungefihr 80/, positiv reagierten.

BAERMANN u. HEINEMANN machten 1913 ausgedehnte Versuche mit Luetin
(Originalpriparat NocucHis) und einer analogen Aufschwemmung eines
Framboetin aus selbst geziichteten Framboesie-Spirochiten. Sie erhielten mit
beiden Priparaten bei Lues und Framboesie wechselseitig gleichartige Ergeb-
nisse im Sinne einer spezifischen Gruppenreaktion. Nach erfolgter Intracutan-
impfung mit 0,035 Luetin oder Framboetin (Normaldosis) beginnt die Reaktion
meist bereits nach 24 Stunden und muf 8—10 Tage kontrolliert werden. Die
Impfstoffe sind in kleinen Portionen kiihl aufzubewahren, da sie nach 2—4 Mo-
naten abgeschwicht sind. Die erhaltenen Reaktionen schildern die Verfasser
wie folgt:

,, . . ..Die Reaktionen zerfallen in mehr fliichtige Formen, bei denen die
rascher verschwindende, reine Exsudation mit entziindlicher Rétung im Vorder-
grund steht, in typische Papelbildungen, die bis zur Pustelbildung, ja bis zur
Nekrose sich steigern kénnen. Die Dauer der Papel schwankt zwischen 6 Tagen
und 6 Wochen und mehr. An Stelle des frisch entziindlichen Infiltrates tritt
eine harte, zuerst rosa bis tiefrot, spater lilabraun gefirbte Papel, die dann all-
mahlich tief braunschwarz wird und monatelang das Infiltrat festhalt. Die
einzelne Papel kann zeitweise in ihren Entziindungserscheinungen schwanken
und bald mehr torpide, bald mehr frischrot aussehen. Heftigere Reaktionen
konnen spontan und auf Druck schmerzhaft sein.*

Die Reaktion ergab:

1. DaB ausgebreitete unbehandelte Formen der Friithperiode héufig negativ,
altere Primiraffekte dagegen positiv sind;

2. daB lokalisierte unbehandelte Formen der spiteren Frithperiode fast
stets positiv sind;

3. daB altere latente Fille in der iiberwiegenden Mehrzahl positiv sind;

4. daB tertiire Framboesiefille, behandelt oder unbehandelt, stets positiv sind.

Ubertragung der Framboesie auf Tiere.

NEISSER, BARRMANN u. HALBERSTAEDTER berichteten 1906 iiber erfolg-
reiche Ubertragungsversuche auf Affen in Java. Sie konnten auf Macacus
cynomolgus, nemestrinus und Gibbon durch Verimpfung sicherer Framboesie-
efflorescenzen und einmal einer Cubitaldriise von einem in vollem Eruptions-
stadium befindlichen Framboesiepatienten in die scarifizierte Augenbraue und
die Brust in ersterem Falle stets, an der Brust nur bei einem Gibbon eine
Infektion erreichen. Es kam auch zu Rezidiven an den Impfstellen. Es gelangen
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Passagen von Tier zu Tier. Vor allem aber gelang auch Infektion mit Knochen-
mark (nicht mit Milz) eines infizierten Gibbon, was fiir Generalisation des Virus
sprach. HALBERSTAEDTER erhielt dann bei einem an 2 Bauchstellen geimpften
Orang-Utang auch eine Allgemeineruption.

CASTELLANI erhielt dhnliche Ergebnisse auf Ceylon zuerst bei Macacus,
spater auch bei Verwendung von Framboesiematerial aus den verschiedensten
Weltgegenden, auch bei Cercopithecus und Semnopithecus, und zwar mit

Abb. 38. Experimentelle Framboesie des Affen. (Nach ScHOBL.)

Papelsaft, Blui und Milzsaft. ASHBURN u. CRAIG, LEVADITI u. NATTAN-LARIER,
spater ScHOBL erhielten &hnliche Ergebnisse (Abb. 38).

Die Inkubation schwankt, wie beim Menschen, zwischen 2 und mehr Wochen.
An der Impfstelle — am besten an der oberen Augenbraue — entsteht ein In-
filtrat, das sich gewohnlich allméhlich ausbreitet. Es unterscheidet sich nach
BAERMANN durch eine mehr succulente Beschaffenheit, das gyrierte und bogen-
formige Aussehen meist deutlich von dem trockenen, lederartigen, mehr flichen-
haften, stark schuppenden luetischen Primiraffekt beim Affen. In der Um-
gebung treten hiufig lokale Rezidive auf; auch ScHOBL sah Entwicklung von
Papeln weit iiber die Impfstelle hinaus.

Die Sekundérerscheinungen, die HALBERSTAEDTER beim Orang sah, erhielt
auch CASTELLANI bei 3 Affen. ScHOBL sah bei seinen ausgedehnten Versuchen
an Cynomolgus philippinensis (mit denen bereits ASHBURN u. CRAIG gearbeitet
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hatten) an verschiedenen Stellen metastatische Eruptionen, von denen er an-
nimmt, daf sie durch Keimverschleppung auf dem Lymphweg entstanden
seien. Er sah solche u. a. an den Extremititen, auch neben den Gelenken,
am Schwanz, auch auf Handflichen vor allem in Art der ,,Psoriasis palmarum®
bei einem Tier, bei dem es zur Entwicklung von generalisierter Framboesie
kam. Vor allem aber sah er auch tiefe Geschwiire im weiteren Verlauf auf-
treten und auch Entwicklung echter Gangosa, d. h. von Geschwiiren, die vom
Gesicht auf Nase und Gaumen ibergriffen und zu weitgehenden Zerstérungen
fithrten. ScHOBL gelangen aufler an der Augenbraue auch cutane und sub-
cutane Hodenimpfungen bei Affen.

Beim Kaninchen erhielten Nrcmors (1910) u. Casterni (1912) Infektion
durch Tmpfung in die Cornea und den Kaninchenhoden. NrcroLs hatte zunichst

Abb. 39. Experimentelle Framboesie des Kaninchens. (Nach CASTELLI.)

in die Hoden selbst geimpft, NicHoLS u. CasTELLI erhielten dann mit dessen
Stamm durch Verimpfung unter die Scrotalhaut typische framboetische Schanker.
Durch Passagen gelang Virulenzsteigerung im Sinne kiirzerer Inkubation,
stirkerer Ausbildung und weniger negativer Versuche. Die Schanker gleichen
sehr den syphilitischen. Eine gewisse Generalisation sah CASTELLI zweimal,
einmal Keratitis, einmal Ubergang auf den ungeimpften Hoden. Letzteres
sah N1cmoLs vorher besonders nach spontaner Regression oder Kastrierung des
ungeimpften Hodens. CASTELLI versuchte dann, Generalisation durch intra.
vendse Impfung zu erhalten. Er bekam dabei verschiedene Erscheinungen,
und zwar cutane Papeln, gummadhnliche Geschwiilste in den tiefliegenden
Nasengeweben, die durch Verschlufl der Atemwege zum Tode fiihrten; in einigen
Fillen kam es auch zur Erkrankung von Hoden und Hornhaut. Die Papeln
traten gewohnlich am Kopf (Nase, Augenlider, Ohrmuscheln, Lippen) auf,
seltener an GliedmaBen und After. PEARCE u. BrRown, IkEGAMI, Fox u. OcHs,
Fracga konnten dann gleichfalls Kaninchen infizieren. IkEcamr sah auch
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wiederholt sekundire Keratitis, PEARCE u. BROWN vermilten sie bei ihren
Passagen.

PEARCE u. BrRowN machten 4 Jahre lang Passagen mit intratestikuldrer
Infektion von Kaninchen. Die Verinderungen der Hoden selbst waren gering,
doch eine Periorchitis, charakterisiert durch das Auftreten kleiner Granula,
zeigte sich gegen die dritte Woche. KaxkisuITa gibt an, dafl eine solche auch
bei Kaninchen-Lues vorkommen kénne. Im Gegensatz zur Luesinfektion trat
kein Odem an Scrotum oder Tunica auf. Eine Generalisation wie bei Lues
beobachteten sie auch nicht.

SCHLOSSBERGER erhielt unter Verwendung eines Framboesiestammes von
NicHOLS, genau wie mit Treponema pallidum auch mit Treponema pertenue
bei Mdusen latente Infektion nach Verimpfung eines Stiickchen Kaninchen-
hodens in eine Hauttasche der Schwanzwurzel. Nach vélliger Resorption konnte
er nach einigen Wochen durch Verimpfung von Driisen, Milz und Gehirn der
Miuse auf den Kaninchenhoden positive Impfergebnisse erhalten; Blutver-
impfungen blieben negativ. Diese Befunde sind genau, wie die bei Lues, von
groBer praktischer Bedeutung fiir die Frage latenter, vollig symptomloser
Infektion.

KaxisaiTa konnte auch Meerschweinchen lokal an Dammleiste, Hoden-
sack und insbesondere dem Priputium infizieren, sehr charakteristisch war
dabei eine Schuppenbildung und Keratosis auf den Geschwiiren. Es gelangen
ihm bisher 5 Passagen.

Der Spirochitennachweis bei den Lésionen der Kaninchen gelingt meist
leicht; ScuOBL fand die regioniren Lymphdriisen nur infektids, solange noch
Hauterscheinungen bestanden.

Die Wa.R. bei Versuchstieren wurde bei Affen insbesondere — wie oben
erwihnt — von ScHOBL, TANABE, GARCIA u. MIivao studiert. Sie fanden
sie von der Dauer und Stirke der Erkrankung abhéngig, bei Superinfektionen
spielte die Zahl derselben eine Rolle. Nach spontaner oder medikamentoser
Abheilung konnte die Wa.R. nach erneuter Impfung wieder positiv werden,
ohne daB klinische Erscheinungen sich zeigten. ScHOBL und seine Mit-
arbeiter erhielten aber auch nach subcutaner Einverleibung von abgetdteten
Kulturen positive Wa.R. (er verwendete statt Hammelblutkorperchen solche
von Affen), selbst wenn diese bei 100° abgetotet waren. Er schlie3t daraus, daf3
also eine positive Wa.R. bei Tieren nicht eine latente Infektion beweise. Bei
intraperitonealer und intramuskulirer Injektion seiner abgetdteten Kulturen
sah M1vao keine Antikorperbildung, demnach wire die Haut allein verantwort-
lich fiir das Entstehen des ,,Wassermannkoérpers®.

Immunitit durch natiirliche und experimentelle Infektion.

Die Immunitétsverhiltnisse bei Framboesie haben eine besondere Beachtung
deshalb schon lange gewonnen, weil die Frage der Beziehung zwischen Fram-
boesie und Syphilis durch sie scheinbar geklart werden konnte.

Es tritt zweifellos bei der Framboesie eine Immunitit ein; nur ausnahms-
weise sind von sorgfiltigen Untersuchern spontane Reinfektionen beobachtet
worden (BAERMANN, SCHUFFNER u. a.).

Gama LoBo hat bereits 1867 im Sekundéarstadium eine Reinfektion erhalten.
CHARLOUIS hat (1881) bei Fillen, die noch im aktiven Stadium der Framboesie
waren, und bei abgeheilten Fillen positive Reinfektionsversuche gemacht.
JEANSELME u. AUGIER erhielten im 4. und 5. Monat der Erkrankung negative
Ergebnisse, PowEkLL bei 11 Fillen ebenso.
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Experimentelle Reinfektionen beim Menschen sind dann besonders in den
letzten Jahren wieder vorgenommen worden. Auf den Philippinen wurden
solche sorgfiltige Versuchsreihen von SELLARDS u. GOODPASTURE, LACY, SCHOBL,
IKEGAMI gemacht. SELLARDS u. GOODPASTURE erhielten 1922 einige, aber
nicht sehr eindeutige, positive Ergebnisse; es entstanden nur abortive, nicht
typische Granulome.

Von 4 sechs Monate nach Neosalvarsanbehandlung von SELLARDS u.
(GooDPASTURE reinokulierten Kranken entwickelte sich bei einem ein lokales
Granulom und nach 5 Wochen Allgemeineruption, bei einem zweiten entstand
ein klinisch atypisches Granulom an der Impfstelle; zwei blieben negativ. Die
2 ersten wurden nochimals mit Salvarsan beliandelt. Alle 4 wurden nach 2 Jahren
reinfiziert. Bei dem ersten, der bereits bei der ersten Nachimpfung anging.
kam es wieder zu lokaler und Allgemeineruption, bei 2 anderen zu atypischen
lokalen Reaktionen. IxEGAMI erhielt bei 2 mit Salvarsan behandelten Féllen
negative Ergebnisse der Nachimpfung.

1926 berichteten SELLARDS, Lacy u. ScHOBL iiber Reinfektionen, die
sie bei 6 experimentell Infizierten noch in der Frithperiode machten. Sie
erhielten dabei — im Gegensatz zu den Befunden bei Syphilis — nach der
Entwicklung des Priméraffekts positive Ergebnisse, indem sich wieder typische
lokale Granulome an der Impfstelle — mit positivem Treponemenbefund —
entwickelten.!

Aus diesen Ergebnissen lassen sich — &dhnlich wie bei Syphilis — keine
endgiiltigen Schliisse ziehen; auch Lacy, SELLARDS u. ScHOBL driicken
sich sehr vorsichtig in jhren SchluBfolgerungen aus. HASSELMANN zieht
allerdings aus den Versuchen der philippinischen Autoren den Schluf, daB
diese den Beweis einer echten, aktiven Immunitit erbracht haben. Besonders
bei den gelungenen Superinfektionen nach Salvarsanbehandlung wird geltend
gemacht, daB hier der Beweis einer volligen Heilung ja nicht erbracht sei
(STANNUS, BAERMANN). .

So ist nach den Versuchen am Menschen noch nicht sicher entschieden,
ob eine echte Immunitdt, d. h. mit volliger Ausheilung zustande kommt,
oder ob etwa auch hier die Erreger in inneren Organen noch verweilen
kénnen (sog. schlummernde Infektion) und die Immunitit als sog. labile
aufzufassen ist.

Von experimentellen Reinfektionen bei Tieren erhofft man hier weitere
Klarung. Diesbeziigliche Versuche in groBem Mafistabe machte ScHOBL bei
Cynomolgus philippinensis (1928) mit seinen Mitarbeitern Garcia, HaSSEL-
MANN, Mivao, Ramirez u. TanaBe. Es wurde dabei festgestellt, daB diese
Affen bis zum funften Monat wiederinfiziert werden konnten (also ohne vorher-
gehende Behandlung). Bei subcutaner Impfung mit Treponema pertenue sah
ScuoBL die Immunitit bereits nach 3 Monaten eintreten. Nach dem sechsten
Monat waren die Affen immun, auch wenn sie therapeutisch behandelt worden
waren. Die Immunitit bildete sich besonders stark und frith aus; wenn es zur
Ausbildung einer generalisierten, metastatischen Eruption kam, dann gelang
keine Superinfektion mehr. Dagegen gelang solche leichter bei Affen mit lang
dauernden ulcerierenden Prozessen der Spitperiode. Die Immunitét der Affen
war noch 34 Monate nach abgeheilter Framboesie nachweisbar. (Auf viele
Einzelheiten der ScHOBLschen Versuche und SchluBifolgerungen kann hier
nicht eingegangen werden.)
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Die Beziehungen zwischen Framboesie und Syphilis
(einschlieBlich Kreuzinfektionsversuchen).

Schon lange hat die Ahnlichkeit der Framboesie und Syphilis die Frage
nach ihrer urspriinglichen Identitit aufwerfen lassen; und als die Entdeckung
der Erreger deren groBe morphologische Ahnlichkeit zeigte, kam die Erorte-
rung in ein neues Stadium.

Besonders in den letzten Jahren haben sich viele Arbeiten hiermit beschéiftigt;
und sei es aus klinischen Gesichtspunkten, sei es nach Infektionsversuchen;
es wurde vielfach der Schlull einer urspriinglichen Identitit gezogen. Die
Framboesie sollte nichts anderes sein als eine Syphilis, die sich dem Tropen-
klima angepaBt habe. Den Standpunkt dieser ,,Unitarier’ fat BUTLER in
folgender Definition zusammen: , Framboesie ist epidemischie, nichtvenerische
Syphilis, tibertragen ohne Geschlechtsverkehr (innocently) unter primitiven
Volkern, und unter uralten Bedingungen personlicher Hygiene stellt sie eines
der Exantheme der Kindheit dar. Sie wird dann yaws, framboesie, pian, bubas
usw., je nach Rasse und Sprache der Betroffenen genannt.*

Einen vorsichtigeren Standpunkt nahm ScHUFFNER bereits 1907 ein, als
er sagte: ,,Wollen wir die Framboesie richtig rangieren, so miissen wir sie als
eine selbstindige Krankheit unmittelbar neben die Syphilis stellen, als eine zweite
Syphilis in demselben Verhiltnis etwa, wie die Malaria tertiana neben die
Perniciosa.*

In einem besonderen Abschnitt dieses Handbuches (Bd. 17, III. Teil) hat
0. ManTeUFEL ,,Die Syphilis in den Tropen besprochen und dabei ganz aus-
fihrlich mit zahlreichem Abbildungsmaterial und Beriicksichtigung der neuesten
Literatur auch die Framboesie-Syphilisfrage erirtert. Es eribrigt sich daher,
hier ausfihrlich darauf einzugehen; es sev auf dies Kapitel verwiesen.

DaB Framboesie nicht gegen Syphilis und umgekehrt schiitzt, ist durch
eine Reihe von Beobachtungen gestiitzt worden. CHARLOUIS hat dies bereits
1881 gezeigt, indem er einen an sekundéirer Framboesie Leidenden mit Lues
infizierte, wobel sich nach 1 Monat ein typischer Primiraffekt entwickelte.
Spéater beschrieben Falle von spontaner Lues bei Framboetikern BESTION,
PoweLr, Nicumors, Frv, CASTELLANI, SCHUFFNER, McKENzIE. Auch um-
gekehrte Beobachtungen wurden gemacht; so erwihnte FULLEBORN (Dis-
kussion zu BAERMANN-SCHUFFNER 1912) einen Xuropder, der mit florider
Lues nach Afrika kam und in diesem Stadium sich mit Framboesie infizierte.

Entsprechende Tierversuche an Affen von CASTELLANI, NEISSER, BAER-
MANN u. HALBERSTAEDTER zeigten, daB Affen nach Uberstehen von Framboesie
mit Lues infiziert werden konnten. Andere Versuche verliefen nicht so ein-
deutig oder entgegengesetzt. Vor allem fand ScHOBL mit N1icroLs’ Kaninchen-
Syphilisstamm bei 13 frither framboetischen Affen, dall diese nur eine ganz
geringe, abortive oder auch gar keine Lision zeigten, im Gegensatz zu den Kon-
trollen. Nach ScHOBL vernachlissigten die fritheren Untersucher zwei Faktoren:
1. Den Zeitfaktor zur Ausbildung einer Immunitit gegen die erste Erkrankung
und 2. den EinfluB} des Grades der Infektion auf die Immunitéitsbildung. Die Im-
munitit gegen Syphilis setze sehr friih, die gegen Framboesie sehr langsam ein
und erlaube die Superinfektion bis zum 8. Monat.

Levaprrt u. NATTAN-LARIER hatten bei vorher luetisch gemachten Ka-
ninchen spiter bei Framboesieimpfung negative Ergebnisse. Auch Kaninchen-
Versuche von NicHOLS u. a. verliefen nicht eindeutig; NicmoLs fand bei
Framboesie-Kaninchen eine gewisse Immunitit gegen spitere Lues eintreten.
Es wird hier wiederholt von Autoren auf die von KOLLE, SCHLOSSBERGER
u. PricGE bei Tierlues festgestellte Permanenz von Spirochiten trotz Fehlens
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klinischer Erscheinungen hingewiesen. Diese konnten auch eine ,stumme
Reinfektion mit heterologen Stdmmen bei mit Lues und Framboesie in-
fizierten Kaninchen erhalten. Wenn. auch ScH6BL u. HAsseLMANN fanden,
daB in ihren Félien nach Abheilung der Framboesie die Drisen steril waren,
so ist dies ja immerhin ein charakteristischer Unterschied gegen Lues. Es ist
vielleicht verfriiht, veraligemeinernde Schliisse daraus zu ziehen. Mit einem
Kaninchen-Framboesie-Stamm von Zentralamerika versuchten dann JAHNEL
u. Laxee Paralytiker zu infizieren mit negativen Ergebnissen, obwohl ihr
Virus sich menschenpathogen zeigte. Bei einem Fall von Paralyse gelang eine
Infektion mit einem Stamm aus Sumatra.

Alle diese Versuche an Menschen und Tieren erlauben hochstens den Schluf3,
daB eine gewisse wechselseitige Immunitédt durch beide Virus erreicht werden
kann, fiir eine Identifizierung reichen diese Versuche — auch wenn sie noch so
sorgfaltig und kritisch durchgefithrt wurden — nicht aus.

Auch aus epidemiologischen Griinden wollte man vielfach annehmen, daf
die beiden Krankheiten identisch seien, weil da, wo viel Framboesie sei, Syphilis
fehle oder nur ausnahmsweise vorkomme. Besonders die Fidji-Inseln werden
hierfir als Beispiel benannt (BurLEr, HARPER, MoONTAGUE), ebenso Samoa
(ParREAM); in beiden Fillen wird aber die Richtigkeit der Beobachtung vielfach
bezweifelt. Insbesondere wire es merkwiirdig, wenn einzig und allein auf den
Fidji-Inseln framboetische Erkrankungen des Zentralnervensystems vorkommen
sollten, wie sie von den Beobachtern aufgefalit werden.

Auch die historische Betrachtung gibt kein sicheres Bild, spricht aber — wie
HermANS ausfithrlich erortert — fiir eine Verschiedenheit. Danach berichten
bereits BoxTrus (1642) u. Prso (1648), dall die BouBas- und AMBoINschen
Pocken im Gegensatz zu den franzésischen Pocken nicht durch den Geschlechts-
verkehr iibertragen wiirden. Die Syphilis erwarben nach Oviepo (1521) die
Gefdahrten des Columbus durch Geschlechtsverkehr mit einheimischen Frauen
und der weitere Seuchengang zeigte, dafl die Lues in der Hauptsache diesen
Verbreitungsweg beibehielt, und daB nur in einigen von Lues schwer durch-
seuchten und hygienisch tiefstehenden Gebieten sie sich zu einer durch aufler-
geschlechtlichen Kontakt tbertragenen endemisclien Krankheit entwickeln
konnte (Tiirkei, Sibirien).

1503 wurden die ersten afrikanischen Sklaven von den Portugiesen nach
Westindien verschleppt. Damals soll bereits Framboesie nach verschiedenen
Mitteilungen an der Westkiiste Afrikas geherrscht haben; danach wére es un-
wahrscheinlich, dafl die Gefdhrten des Columbus sie bereits 1493 nach Spanien
brachten. HERMANS hilt es im Gegenteil fiir wahrscheinlicher, dafl erst nach
der Kinschleppung der Lues nach Europa die Framboesie nach Amerika ge-
langt ist.

Die klinischen Unterschiede, die oben im einzelnen besprochen sind, weisen
ja auch charakteristische Merkmale auf. So ist das Verhalten des Primér-
affektes und der typischen Sekundiraffektion beziiglich Dauer und klinischem
Bild verschieden; hier dirften wohl die charakteristischsten Unterschiede
bestehen. Im weiteren Verlaufe wird auf die Seltenheit reiner Schleimhaut-
affektionen bei Framboesie im Gegensatz zu Lues hingewiesen. Vor allem auch
gibt es bei Framboesie keine Erkrankungen des Zentralnervensystems und der
inneren Organe. (Beziiglich ersterer wird allerdings auf das gewohnliche Fehlen
von solchen bei Lues der Kingeborenen hingewiesen.) Auch eine Vererbung
gibt es bei Framboesie nicht. Bei den Spéatsymptomen finden sich dagegen
manche, beiden Erkrankungen gemeinsamen Erscheinungen.

Alles in allem diirfte folgende Prazision bei den widersprechenden Auf-
fassungen heute die richtige sein:
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Die Framboesie ist in threm heutigen Krankheitsbilde eine selbstindige Er-
krankung und nicht mit Syphilis identisch. Die morphologische Ahnlichkeit des
Erregers und manche klinische Erscheinungen, sowie die Immunititsverhilinisse
und Tierversuche weisen aber auf eine sehr nahe Verwandtschaft hin. Ob beide
Erkrankungen sich wurspringlich aus einer gemeinsamen Krankheitsform ent-
wickelten, ist heute micht mehr zu entscheiden, aber nicht unwahrscheinlich.

Epidemiologie.

Die Verbreitung der Framboesie zeigt schon, dafi sie auf warme Léinder
beschrinkt ist, somit eine gewisse Abhéngigkeit vom Klima ganz sicher ist.
Vielfach wird in den betreffenden Gegenden mehr das Flachland betroffen,
wahrend sie im Gebirge mehr zuriicktritt. Fur Afrika trifft das bestimmt nicht
zu, man sieht dort auch in den Dorfern des Gebirges recht viel Framboesie.
In Hohen bis zu 1500, ja 1800 Metern ist Framboesie vielfach angetroffen
worden.

SELLARDS u. a. fanden in Gebirgsgegenden mehr Efflorescenzen an den
Grenzen der Schleimhdute (s. vorne). Zweifellos spielen bei der Hiufigkeit
aber auch hygienische Verhéltnisse (Kleidung, dichter Kontakt, Sauberkeit)
eine grofle Rolle. So sind oft manche Stimme der Bevélkerungskreise mehr
befallen wie andere. SHIRCORE glaubt, daB auch die Erndhrungsverhiltnisse
wichtig sind, denn kirglich erndhrte Teile der farbigen Bevélkerung seien —
durch den Mangel an tierischen Eiweill, Fett, Milch, Calcium bedingt —
besonders gefihrdet.

Eine bestimmte Bevorzugung von Rassen gibt es bei Framboesie nur insofern,
als die farbige Bevolkerung haufiger betroffen wird als kulturell Hoherstehende;
dies erkliart sich durch die leichtere Kontaktinfektion bei ersteren.

Was die Lebensalter betrifft, so werden tiberall vornehmlich die Kinder
befallen. Die statistischen Angaben geben fast ausnahmslos einen Mindest-
prozentsatz von 60°/, aller Fille fiir Kinder an; auch das weibliche Geschlecht
ist etwas héufiger infiziert als Minner; auch dies ist durch leichtere Kontakt-
infektion erklédrlich.

LaMBERT, der auf der Insel Rotumah in der Siidsee Auftreten frischer Fille
trotz Behandlung aller sichtbar Erkrankten beobachtete, schlof3 auf ein Reservoir
einer Ansteckungsquelle von den Kindern aus. Vom 5. Jahr an fand er bis
zu 100%/, noch sichtbare Zeichen oder positive Anamnese, vom 11. Jahr an keine
frischen Fille, vom 14. Jahr an bereits Spatformen. Er rit daher alle Jugend-
lichen unter 17 Jahren unterschiedslos zu behandeln.

Eine Vererbung ist trotz zahlreicher daraufhin gerichteter Untersuchungen
(s. S. 6) nicht nachgewiesen.

Pathologische Anatomie der Framboesie.

Die Histopathologie der Framboesie ist in einer Reihe von Arbeiten, besonders
in dlteren Publikationen, eingehend beschrieben worden (Cuarrouis, Poxrtop-
PipAN, Nicuors, UnNNA, MacLrop, Numa RAT, JEANSELME, SCHUFFNER,
PrLEEN, MARSHALL, SHENNAN, HENGGELER, HALLENBERGER, SIEBERT U.a.).
Im allgemeinen herrscht wohl in allen wesentlichen Punkten Ubereinstimmung
unter den Autoren, vor allem darin, daBl die Diagnose der Framboesie dank
besonderer Merkmale des histologischen Aufbaues der Lasionen fast immer zu
stellen ist und daBl insbesondere eine Unterscheidung von syphilitischen Ver-
anderungen — zum mindesten bei allen typischen Formen — leicht gelingt.
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Es mub trotzdem vorausgeschickt werden, daB die histologische Differential-
diagnese bei weniger typischen Fillen, bei dlteren Lisionen und insbesondere
bei den tertiiren Formen der Framboesie, die ja auch klinisch nicht leicht von
spitsyphilitischen Verinderungen zu unterscheiden sind, auf Schwierigkeiten
st6Bt bzw. daB gerade diese Fille bis jetzt pathologisch-anatomisch noch nicht
griindlich genug studiert sind. Wahrend es sich bei fast allen Untersuchungen
um typische priméire Framboesiepapillome oder sekundére Papeln handelt, ist
das, was wir iiber die feinere Histologic der Spatframboesie wissen, auffallend
gering. In den gréBeren Abhandlungen iiber Framboesie, ebenso wie in den
Handbuchkapiteln fehlt die Erorterung dieser Befunde nahezu vollkommen.
Gerade bei den Spitformen der Framboesie (die klinisch und epidemiologisch
mit Sicherheit von Syphilis getrennt sein miiten) waren griindlichere ana-
tomische Studien sehr erwiinscht und sollten vor allem in Gebieten vorgenommen
werden, wo Syphilis nachweislich nicht vorkommt.

Das Framboesiepapillom.

Die histologischen Verdnderungen betreffen beim framboetischen Papillom
sowohl die Epidermis wie die darunter liegenden Coriumschichien.

Die Epidermis ist bei jiilngeren Papeln in ihrer ganzen Ausdehnung erhalten,
erheblich verbreitert und meist von krustosen Auflagerungen bedeckt, die aus
den oberflichlichsten Hornzellagern, Detritus, Serum, Blut, Fibrin und Leuko-
cyten bestehen. Die Kornerschicht, die anfangs nur eine gewisse Auflockerung

ADbb. 40. Framboesiepapel. Acanthose und Parakeratose der Epidermis. Plasmombildung in der
subpapilldren Coriumschicht und intraepidermale AbsceBbildung. Hdm. Eos. Orig.

der Lamellen zeigt, verschwindet, die ganze Hornschicht geht allméhlich bis auf
wenige Inseln zugrunde und wird durch Detritus ersetzt. Die Verhornung der
obersten Lagen ist gestort, unvollstindig, die Zellen werden trocken, abgeplattet,
verlieren jedoch ihren Kern nicht (Parakeratose). In spateren Stadien kann es
dagegen auch zu erheblichen Verdichtungen der Hornschicht kommen (Hyper-
keratose, Cornifikation, Exfoliation).

Das Auffallendste ist eine sehr starke Hyperirophie der Stachelzellenschicht
(Acanthose); das Rete Malpighi verbreitert sich und die Epidermis wichst,
besonders infolge der machtigen Wucherung der interpapilliren Schichten, in
¥orm von unregelmiBig verlingerten Fortsitzen in die Tiefe. Die Vermehrung
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der suprapapilliren Schichten ist dagegen nicht so bedeutend. In voll ent-
wickelten Stadien senkt sich das hypertrophische Epithel in dicken Zapfen tief
in die Cutis, zuweilen bis zur Subcutis hinab.

Im Stratum germinativum ist die Anzahl der Mitosen groBer als normal,
als Beweis einer vermehrten Zellteilung. Die intercelluliren Riume sind breit,

Abb. 41. Framboesiepapel. Frithstadium. Orig.

die Lymphspalten zu Hohlrdumen erweitert. An manchen Stellen erkennt man
Fibrineinlagerung. Die ganze von Odem durchtrinkte Epidermis ist besonders
in den zentralen Partien der Wucherung und in den oberflichlichsten Schichten
von zahlreichen polymorphkernigen Leukocyten durchsetzt, die zwischen die
Lamellen der Horndecke eindringen, zwischen den Epithelzellen des Rete

i < : : 5
Abb. 42. Verschwinden des Pigmentes aus den basalen Zellagern der acanthotischen Epidermis
in den Randpartien einer Framboesiepapel. Orig.

Malpighi liegen und an manchen Stellen sich zu kleinen in der Epidermis ge-
legenen Abscessen anhiufen.

Der unregelmiBigen Wucherung der Epithelleisten entsprechend ist im
Papillarkérper eine starke Verlingerung und unregelmiBige Verzweigung der
Papillen zu erkennen, die sehr hoch und schmal erscheinen. Die Grenze
zwischen basaler Epidermisschicht und Papillarkérper ist besonders an Stellen,
die mit Leukocyten durchsetzt sind, vollig verwaschen. Gelegentlich sieht man,
wie interepithelial gelegene miliare Abscesse durch die basale Schicht der
Epidermis ins Corium durchbrechen, unter Zerstorung von ausgedehnten Teilen
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der gewucherten Leisten. An manchen Stellen ist tief im Corium netzférmig
angeordnetes Epithelgewebe sichtbar, das in seinen Maschen scheinbar abge-
schlossene Nester von Rundzellen aufweist oder mit polymorphkernigen Leuko-
cyten dicht angefiillte Hohlriume umschlieBt. An anderen Stellen liegen schein-
bar isolierte Epithelnester.

Die Epithelzellen selbst zeigen hiufig degenerative Verdnderungen. Ins-
besondere sind die Zellen in der Umgebung der durch Ansammlung von
Leukocyten in Abscesse verwandelten Partien abgeplattet; die Zellkerne sind
geschrumpft, hyperchromatisch und lassen den beginnenden Untergang der
Zellen erkennen.

Im allgemeinen sind die Stachelzellen gro8, scharf konturiert, mit deutlichem
Kern und hellen perinukleiren Hofen.

Abb. 43. Vollentwickelte Framboesiepapel. Epithelwucherung, Lieukocyteninfiltration der Epidermis
und Plasmombildung im Corium. Orig.

In den gewucherten Teilen der Epidermis kommt es stets zu einem Ver-
schwinden des Pigments, so daB in den zentralen Partien das Pigment in den
untersten basalen Zellschichten vollkommen fehlt. Oder man beobachtet das
Auswandern des Pigments, das in den intercelluliren Spalten abzufliefen
scheint, indem es diesen entsprechend verzweigte Ausldufer bildet. Auch im
Corium sieht man einzelne mit Pigment beladene Zellen oder Pigmentschollen.
In den Randpartien, wo allméhlich die gewucherten Retezapfen in normale
Epidermis iibergehen, tritt auch das Pigment in den basalen Schichten wieder
zutage. Besonders auffillig ist der Pigmentverlust im Bereiche der gewucherten
Epidermis, wenn man es bei der histologischen Untersuchung mit der Haut
von Farbigen zu tun hat (Abb. 42).

Das Corium ist in seinen obertlichlichen Lagen durch ein dichtes Rundzellen-
Infiltrat eingenommen. In seinen zentralen Partien besteht dieses Infiltrat fast
ausschlieBlich aus Plasmazellen — groBen, polygonalen oder ovalen Zellen, mit
exzentrisch gelagerten Radspeichenkernen und reichlichem, nach der UNNa-
ParpexmEIMschen Methode (Methylgriin-Pyronin) rot gefirbtem Protoplasma.
Die ausgedehnte ,, Plasmom ‘-Bildung, die von allen Autoren als ein wesentliches
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histologisches Kennzeichen der Framboesie-Papeln hervorgehoben wird, setzt
sich von den zentralen, dichten Plasmazellagern aus in die Umgebung fort.
Auch in tieferen Schichten des Papillarkorpers finden sich Plasmazellen in
Gruppen und Inseln oder sie begleiten die Gefifle und Capillaren, indem sie
diese mantelférmig umschlieBen. Einzelne Randpapillen erscheinen ganz mit
Plasmazellen ausgefiillt. In den Randzonen liegen besonders in dlteren Herden
zwischen den Plasmazellen auch reichlich Lymphocyten, Fibroplasten, ge-
wucherte Bindegewebszellen, wahrend nach der Epithelgrenze das Granulations-
gewebe mit zahlreichen polymorphkernigen Leukocyten oder von kleinen
Abscessen durchsetzt ist. Das reine Plasmom der Framboesie ist dann nur noch
in den mittleren Abschnitten erhalten. In den strahligen Ausldufern, die vom
groflen Hauptinfiltrat ausgehen, finden sich auBer den Plasmazellen, die im

Abb. 44. Wucherndes Epithel mit Fibrineinlagerung und Leukocyten im Stratum corneum.
Dichte plasmacelldre Infiltration im Corium. Orig.

Papillarkérper und in der Umgebung des subpapilliren GefiBnetzes das Bild
vollkommen beherrschen, ebenfalls Lymphocyten und wuchernde fixe Binde-
gewebszellen mit grofem aufgehelltem Protoplasmaleib. In den tieferen, an die
Subcutis grenzenden Coriumschichten zeigt das Gewebe, zumal im friihen
Stadium, keine Verdinderungen. In spéiten Stadien kénnen sich die Infiltrate
auch bis tief in die Cutis hinein fortsetzen, wo sie besonders um die Talg- und
SchweiBidriisen und die Blutgefae angeordnet sind, und sogar bis ins Fettgewebe
der Subcutis vordringen.

Ziemlich héufig sind Mastzellen zu finden, die sich durch polychrome
Methylenblaufirbung besonders gut darstellen lassen. Sie liegen zerstreut im
Gewebe, besonders in der Nahe von GefaBen und Haarfollikeln oder an den
Rindern der Infiltrate. Auffallend reichlich sind sie in manchen nur aus
Fibroplasten bestehenden Papillen am Rand des Papilloms. Auch Eosinophile
sollen gelegentlich in grofler Anzahl gefunden werden.

Riesenzellen werden nach tbereinstimmenden Angaben fast aller Autoren
im framboetischen Papillom nicht angetroffen (nur GLOGNER berichtet in seiner
Arbeit iiber den Befund von Riesenzellen).
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Die Zellen, aus denen das Infiltrat der Cutis zusammengesetzt ist, zeigen
keivnerles Anzeichen wvon Degeneration, Zerfall oder Nekrose. Weder an den
Plasmazellen noch an anderen Zellen des Granuloms sind hyaline Entartungen,
Verinderungen der Kernstrukturen, vakuolige oder fettige Degeneration des
Protoplasmas zu erkennen. Erst bei beginnender Heilung und besonders nach
Salvarsan-Applikation kommt es zu einem starken Zerfall der Exsudatzellen
und der degenerierten epithelialen Elemente (GooDPASTURE) und, gleichzeitig
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Abb. 45. Schematische Darstellung der Histologie einer Framboesiepapel. Stark gewucherte von
Leukocyten durchsetzte epitheliale Fortsitze. Anhiufung von Plasmazellen in den stark verlagerten
Papillen. Plasmonbildung in der subpapilliren Coriumschicht. Orig.

mit dem Aufhéren der Exsudation und dem Nachlassen des Odems, tritt Ein-
trocknung und Reinigung des Gewebes durch oberflichliche Verdunstung,
Absorption und Phagocytose ein. Nekrotischer oder degenerativer Zerfall und
stirkere Einschmelzung im Friijhstadium der Framboesie sind wohl stets auf
sekundére Hinfliisse zuriickzufiihren.

Auch das kollagene Bindegewebe erscheint von normaler Beschaffenheit,
auller in den Partien, wo es durch das dichte Hauptinfiltrat der oberfliachlichen
Schichten auf ein feines Netzwerk reduziert oder durch die angesammelten
Zellen ersetzt ist. Das elastische Gewebe wird aufgelockert, auseinandergedriingt
und durch die Zellinfiltrate ganz zam Schwinden gebracht.

In allen Abhandlungen wird das besondere Verhalten der Gefdfie betont.
Das subpapillire GeféBnetz ist deutlich erweitert, die Capillaren ma8ig gewuchert
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und geschlangelt, doch sind die Gefdfwadnde frei von Verdnderungen, selbst wenn
sie von dichten perivasculdren Infiltraten umgeben sind. Abgesehen von leichter
Quellung und geringfiigiger Wucherung der Endothelien erscheinen sie voll-
kommen normal. Manchmal finden sich kleine Blutungen und Zellen, die sich
mit Blutpigment beladen haben.

Die Talg- und Schweifdriisen bleiben ebenso wie die Haarfollikel meist
vollkommen intakt, abgesehen von Zellansammlungen in ihrer Umgebung.
Nach HENGGELER sind stellenweise starke Zellwucherungen an den Haarwurzel-

Abb, 46. Intraepidermale AbsceBbildung nach dem von Plasmazellen durchsetzten Corium
durchbrechend. Orig.

scheiden zu finden. Die SchweiBdriisen sind manchmal erweitert, enthalten
feinkérnige Massen, sind aber sonst anatomisch unverdndert. Die Haarbalg
follikel koénnen erweitert sein, hdufiger ist die Umgebung der Talgdriisen ent-
ziindlich verandert (Perifolliculitis) oder es kommt zu Durchbruchserscheinungen,
wobei die Follikel mit Eiterkérperchen ausgefiillt werden.

Bei der Beurteilung der Gewebsverdnderungen ist zu beriicksichtigen, daB
junge Papillome und dltere Entwicklungsstadien in ihrem histologischen Aufbau
verschieden sind. Die dlteren Beschreibungen griindeten sich vielfach nur auf
die Untersuchung einzelner Félle oder einzelner Papillome und fithrten zu
manchen Irrtiimern. So wurde z. B. von Unx~¥a eine besonders auffallende
Trockenheit der framboesischen Papeln angefiihrt, im Gegensatz zu der stark
6dematésen Durchtrinkung des Gewebes bei syphilitischen Verdnderungen.

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XII. 1. 4
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Diese Trockenheit, verbunden mit starker Hyperkeratose, ist in der Tat ein
Kennzeichen ilterer Papillome, wihrend in frithen Stadien die exsudativen
Vorgiinge auch bei der Framboesie mit starker Vermehrung der Gewebsfliissigkeit
verbunden sind. Der Unterschied zwischen jungen und alten Knoten liegt
auBerdem im wesentlichen in der Art und der Zusammensetzung des Zell-
infiltrates, wihrend die Verinderungen des Epithels, abgesehen von der Hyper-

Abb. 47. Spirochiten vorwiegend an der Peripherie der intraepidermalen Leukocytenanhiufungen.
(Versilberung nach LEVADITI.) Orig.

keratose, dieselben bleiben. Das Odem, das serofibrinsse Kxsudat, die Infiltration
mit polymorphkernigen Leukocyten, verschwindet allmahlich, und die Plasma-
zellen beherrschen das Bild. Die fixen Bindegewebszellen sind kaum alteriert
und nur in geringem Umfange gewuchert, so daB dank der regenerativen Kraft
des Epithels, das im ganzen Verlaufe relativ wenig degenerative oder regressive
Veriinderungen erleidet, die Abheilung ohne grobere Narbenbildung erfolgt.

Der Nachweis des Erregers, der Spirochaeta pertenuis, in den Schnitten gelingt
durch Versilberung nach LEvADITI (s. S. 4). Dabei findet man die Spirochiten
ausschlieBlich in der Epidermis und nicht in den tieferen Schichten (SCHUFFNER,
MARSHALL, SIEBERT u.a.). Sie sind vor allem dort in grofilen Mengen nach-
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zuweisen, wo die Leukocytenanhdufung besonders stark ist und zur Bildung
von Hohlriumen und Abscessen gefithrt hat. Diese nestartige Anhdufung an
bevorzugten Plitzen veranlaBte SIEBERT zu glauben, die Erreger siedelten sich
an solchen Stellen an, wo durch Kokken Exsudat mit Fibrin und Detritus
entsteht, da sich hier bessere Bewegungsmoglichkeiten finden miiBten, als in

Abb. 48. Spirochiten zwischen Epithelzellen und in der Umgebung eines intraepidermalen Abscef.
(Versilberung nach LEVADITI) Orig.

dem fester gefiigten Epidermisgewebe, in dem die Spirochéten tatsichlich nur
in geringerer Zahl nachzuweisen sind. In einer spiteren Arbeit meint derselbe
Autor aber, es sei wahrscheinlicher, daB ,,die Spirochdten selbst die Urheber
dieser lediglich auf die oberflichlichen Gewebspartien beschréinkte Infiltration
sind.

Wie bereits erwiihnt, ist die Form und Firbbarkeit der Spirochiten vom
umgebenden Gewebe abhingig. Morphologische Besonderheiten, die eine
Unterscheidung gegen Syphilisspirochiten erméglichen wiirden, sind nicht
vorhanden (s. S. 3).

4*
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Fast alle Untersuchungen an Material von menschlicher Framboesie, von
denen die Mehrzahl vor der Entdeckung des Erregers durch CASTELLANI ausgefiihrt
wurden, befassen sich mit der Histolcgie der priméren lokalen Infektionsherde.

Abb. 49. Acanthotische Wucherung der Epidermis in einer Framboesiepapel. Leukocytenansalmmung
zwischen den Epithelzellen und subepitheliale Infiltration mit Plasmazellen. Orig.

Es fehlen genauere Beobachtungen der allerersten Anfinge bei sekundéren
Lésionen, als Folge der Verschleppung der Erreger auf dem Blutwege. CHARLOUTS
verlegt den Sitz der Erkrankung ins Corium, wahrend PONTOPPIDAN glaubt,
daB der KrankheitsprozeB von der Stachelzellenschicht der Epidermis ausgeht.
MacLEop, der in seinen Ausfithrungen NicroLs folgt, fand diese ersten Anfinge
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in den oberflichlichsten Schichten des Coriums. Aus den Untersuchungen von
GoODPASTURE scheint hervorzugehen, daB die Spirochéten nicht nur in den
wuchernden Epidermisschichten gefunden werden, sondern auchk im peri-
vaskuldren Gewebe der Papillen. Diese Befunde veranlaBten den Autor zu
glaaben, daB bei den von ihm untersuchten sekundéren Papeln die Ansiedelung
der Erreger vom Blut aus in den Papillen erfolgt und daB von hier aus die
Epidermis infiziert wird, in der sie offenbar die giinstigsten Ansiedelungs-
bedingungen finden und sich besonders stark vermehren. NATTAN-LARRIER
u. LeEvaprrt fanden bei Impfversuchen die Spirochiten nicht nur in der
Epidermis, sondern auch in den tieferen Schichten der Cutis, jedoch nicht wie
bei Syphilis gelagert, sondern in kleinen miliaren, mit polymorphkernigen
Leukccyten ausgefiillten Abscessen. Diesen Befund konnten wir auch in einem
unserer Priparate bestdtigen, das vom Menschen stammt, und in dem wir in
der Umgebung der im Corium gelegenen Abscesse Spirochiten fanden. Offenbar
handelt es sich dabei um ein recht friihes Stadium der Papillombildung.

In Papeln, bei denen die Kruste fehlt und nur ein stellenweise iibrig ge-
bliebener Uberzug mit suprapilliren Stachelzellen zu sehen ist (trockene, der
Epidermis beraubte dltere Knoten), sind Spirochéiten nicht nachweisbar.

Zusammenfassend kann der histologische Aufbau einer typischen Framboesie-
papel folgendermaflen charakterisiert werden:

Nach der Definition UNNas ist die Framboesiepapel eine ,mit starker Epithel-
wucherung komplizierte Plasmombildung der Cutis. Hornschicht und Kirner-
schicht verschwinden und sind durch in Lamellen angeordnete Lagen von flachen
kernhaltigen Zellen ersetzt (unvollstindige Verhornung oder Parakeratose). Die
Spalten und Hohlréume dieser oberflichlichsten Schicht fiillen sich mit Leukocyten,
Detritus, Blut und Serum. Die enorme Wucherung der Stachelzellenschicht fiihrt
zum Hineinwachsen der interpapilliren Epidermisleisten ins Corium (Acanthose),
wéhrend die suprapapilliren Lagen sich nur wentg verdicken. Die interspinalen
Riume sind mit polymorphkernigen Leukocyten durchsetzt, die sich zu inira-
epithelialen miliaren Abscessen anhdufen. Die papillire und subpapillire Schicht
des Coriums ist von einem Zellinfiltrat eingenommen, das in den zentralen Partien
fast ausschlieflich aus Plasmazellen besteht. Riesenzellen fehlen. Die Blutgefife
sind erweitert, aber im dbrigen unverindert. Nekrosen, Homogenisierung, stirkere
Einschmelzung des Gewebes tritt nicht auf. An versilberten Schnitten lassen sich
die Erreger fast nur in der Epidermis, und zwar an den Stellen oder in der Umgebung
der stirksten Anhdufung von polymorphkernigen Leukocyten nachweisen.

Pathologische Anatomie anderer Hauterscheinungen der Friih- und Spitperiode.

Die lichenoiden, lupusihnlichen, pustulos-ulcerosen Verinderungen, die Erup-
tionen an Handfldchen und Fufisohlen usw. zeigen in ihrem histologischen Aufbau
keine grundsitzlichen Unterschiede gegen die Framboesiepapel. Die tertiiiren
Ldisionen gleichen denen bei Syphilis in viel starkerem MaBe. Das Granulations-
gewebe an den unterminierten Réndern der framboesischen Geschwiire zeigt
nichts Charakteristisches mehr. Es kommt neben der tiefen Wucherung der
Epidermis auch zu nekrotischem und degenerativem Gewebszerfall.

Die histologischen Verinderungen bei den an Hand und Fufsohlen ouf-
tretenden Krscheinungen (Keratoderma plantare) sind gering, und beschriinken
sich nach PLEEN auf parakeratotische und hyperkeratotische Vorgéinge an der
Epidermis und zarte Rundzelleninfiltrate in der Cutis, die um die SchweiB3- und
Talgdriisen und um die oberflichlichen GefiBe gelagert sind.

Beim Lichen framboesiacus sind die Verinderungen nach den von KELLER-
MANN - DEIBEL u. ELSBACH erst vor ganz kurzer Zeit mitgeteilten Befunden
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nur leichten Grades. HALLENBERGER charakterisiert diese Veranderungen als
modifizierte Papillome, in denen Epithelwucherung und Pigmentschwund gering
sind. Das Infiltrat im Corium besteht fast ausschlieBlich aus Lymphocyten,
wahrend Plasmazellen kaum anzutreffen sind. Am Epithel treten die Er-
scheinungen’ der Hyperkeratose mehr in den Vordergrund als die der Para-
keratose. Es besteht ein deutliches Odem und sehr geringe diffuse Zellinfiltration.
Das Pigment aus den basalen Zellschichten schwindet. An manchen Stellen
erhebt sich das Epithel ein wenig iiber das Niveau in Form von hyperkeratotischen
Kegeln. Diese Verinderungen kommen dadurch zustande, da sich Hornmassen
an den Follikelmiindungen ansammeln. Die Haare selbst werden atrophisch und
fallen aus. In den unter den Hornmassen befindlichen Gewebsteilen sind die
Entziindungserscheinungen am stirksten ausgeprigt: das Pigment im Stratum
germinativum ist geschwunden, das entziindliche Infiltrat ist stirker und dringt
in die Epithellagen ein. Nach AbstoBung der Hornmassen verschwindet das
Infiltrat, das Pigment kehrt wieder und es treten wieder normale Verhéltnisse
ein. Nur die Spuren einer Hyperkeratose bleiben lingere Zeit bestehen.

Im Gegensatz zu diesen Befunden ist beim Lichen syphiliticus ein umschriebenes Infiltrat
im Corium vorhanden, in dem meist Riesenzellen auftreten. AuBerdem finden sich regel-
miBig Gefiliverinderungen und Anzeichen von Nekrose, die auf den gummésen Charakter
dieser Affektion hinweisen. Der Lichen pilaris ist eine kongenitale Verhornurigsanomalie
und hat nichts mit entziindlichen Vorgangen zu tun, die dem Prozel bei der Framboesie
zugrunde liegen. Das Corium ist frei von Entziindungszellen oder wenn ein Infiltrat besteht,
besitzt es diffusen Charakter. AuBerdem geht der Lichen framboesiacus von den Haar-
follikeln aus und gibt schon dadurch ein ganz anderes Bild. Gréfer ist die Ahnlichkeit mit
Lichen ruber acuminatus, der aber klinisch gut auszuschliefien ist.

Das Zustandekommen der lupusdihnlichen Erytheme und der ulzerdsen Prozesse
ist daraus zu erkliren, dafl das unter dem Epithel gelegene Granulationsgewebe
durch die Epidermis durchbricht und frei zutage tritt. Im Frihstadium besitzt
dieses framboetische Granulationsgewebe in der Geschwiirsfliche keine Neigung
zu degenerativem und nekrotischen Zerfall, sondern neigt eher zu bindegewebiger
Neubildung. Besonders deutlich tritt diese Erscheinung bei den sogenannten
scireindren flachfungdsen Geschwiirsbildungen hervor. Das Granulations-
gewebe wichst peripher weiter, wihrend es zentral zu derbem narbigem Binde-
gewebe organisiert wird (HALLENBERGER).

Bei den tertidren Verdnderungen handelt es sich um serpigindse Ulcerationen
an der Haut oder um lokal begrenzte und diffuse gummése Prozesse im sub-
cutanen Gewebe, an Knochen, Fascien, Gelenken usw. Diesen klinisch sehr
wechselvollen Erscheinungen liegt als pathologischer Proze eine proliferative
Entziindung zugrunde, als Reaktion auf einen langsam wirkenden biologischen
Reiz. Die tertiaren Lasionen der Framboesie, die, wie bereits hervorgehoben
wurde, noch nicht geniigend untersucht sind, gleichen denen bei Syphilis und
sind charakterisiert durch Epitheloid- wund Rundzelleninfilirationen, die in
Degeneration des Gewebes (Verkdsung, Gumma) oder Fibrose bzw. fibroide Indu-
ration ausgehen. Die Unterschiede zwischen Framboesie und Syphilis scheinen
nach den bisher vorliegenden Untersuchungen dabei nicht sehr deutlich zutage
zu treten. Ein fast stets vorhandenes Merkmal ist auch in den tertidren Formen
das Verhalten und die Anordnung der Plasmazellen, die sich in allen Stadien
in der Umgebung der zarten erweiterten GefdBe des Papillarkérpers finden
(HALLENBERGER). Als zuverldssigstes Merkmal kann auch bei den tertifiren
Formen das Fehlen der typischen syphilitischen Gefaf3verinderungen gelten.
wenn auch gelegentlich erheblichere Endothelwucherungen an den von klein-
zelligen Infiltraten umgebenen GeféaBlen vorhanden sein konnen. Riesenzellen
kénnen in diesen Stadien auch bei der Framboesie auftreten. Es kommt zur
Degeneration des Gewebes, die allerdings im Gegensatz zur Syphilis zu gallertiger
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Umwandlung neigt. Subcutane oder Fascieninfiltrate (nach SPITTEL besonders
hdufig an Knien und ileotibialen Bindern) kénnen degenerieren, aufbrechen,
Geschwiire bilden, vernarben oder fibrés umgewandelt werden.

Auch bei der Periostitis und Osteitis und den Gelenkaffektionen handelt es
sich pathologisch-anatomisch um eine granulierende Infiltration des befallenen
Gewebes, die ohne Erweichung zu fibroider Induration und Ossification fiihrt,
wobei der unterhalb des Periosts gelegene Knochen verdickt wird. Multiple,
verstreute Periost- und Knochenverdickungen finden sich neben unveriinderten
oder atrophischen Knochenteilen. Die Hyperostose und Sklerose scheint bei
Syphilis zu iiberwiegen, wahrend bei der Framboesie sowohl die Corticalis als
das Periost weniger Neigung zum Wuchern besitzen. Es soll vielmehr bei der
Framboesie haufig zu starker Knochenrarifikation, Osteoporose und Absorption
des Knochengewebes kommen, die zu Spontanfrakturen fiihren kénnen. An den
Gelenken, besonders an Fiilen und Hénden kommt es zu Verkriimmungen,
Verbiegungen, Ankylosen als Folge von Daktylitis, Arthritis, Tendovaginitis
und zur Atrophie der Arm- und Beinmuskulatur. Perforierte Gummata bilden
Geschwiire, die mit den Knochenprozessen in Verbindung stehen und heilen
mit an den Knochen fest verwachsenen Narben aus.

Die wvisceralen Organe bleiben bei der Framboesie scheinbar immer verschont,
wenn auch von manchen Autoren (BUTLER) behauptet wird, daB diese, ebenso
wie Aneurysmen, GefiafBversinderungen usw. bei Framboesie vorhanden sind.
Auch die Kachexie soll bei den tertidiren Framboesiefillen wenig aus-
gesprochen sein.

Pathologische Anatomie der Gangosa (Rhinopharyngitis mutilans).

Die histologischen Untersuchungen bei den chronischen Ulcerationen des
nasopharyngealen Gewebes, die zu ausgedehnten Zerstérungen fithren und sich
von der Nasenhohle auf Gaumen, Pharynx und Larynx ausbreiten, sprechen
ebenso wie die klinischen Beobachtungen und die positiven Spirochitenbefunde
fiir die Zugehorigkeit der Gangosa zur Framboesie (s. S. 34).

HALLENBERGER, der eine Reihe von Fillen in Kamerun histologisch unter-
suchte, betont, dafl die histologischen Verinderungen von denen bei Syphilis
deutlich zu unterscheiden sind. Das Epithel zeigt ausgesprochene Tiefen-
wucherung und Umwandlung des Zylinderepithels der Nase in Plattenepithel.
Es findet eine starke Durchsetzung mit polymorphkernigen Leukocyten statt.
In der Tunica propria treten lymphocytire und plasmacellulire Infiltrate auf,
die das Gewebe diffus durchsetzen oder die kleinen GefiBle und Capillaren um-
geben. Die von Infiltraten umgebenen Schleimdriisen werden atrophisch und
schwinden. Auch im Fettgewebe und in der Muskulatur sieht man Zell-
anhdufungen auftreten. Bei gleichzeitigem peripheren Fortschreiten kommt es
zu einem zentral beginnenden Gewebszerfall mit erhohter Leukocytotaxis und
damit zu eitriger Einschmelzung. 1ie oberflichlichen Schichten verwandeln
sich in strukturlose nekrotische Membranen, die gegen das darunter befindliche
Zellager scharf abgesetzt sind. In manchen Fillen steht die Nekrotisierung
des Gewebes im Vordergrunde, und ist verbunden mit dem Auftreten von
LancraNsschen Riesenzellen. Im Bereiche der Nekrose werden auch die Blut-
gefifle ergriffen, ihr Lumen wird von hyalinen Massen verschlossen und die
Wiinde gehen in einem kleinzelligen Infiltrat auf. Musc¢RAVE und MARSHALL
beobachteten starke Capillarproliferation und das Auftreten von Blutungen.
Dagegen fehlen besonders in den tieferen Lagen, die fiir Syphilis so charakte-
ristischen GefdBverinderungen. FORDYCE sah in den von ihm untersuchten
Préparaten relativ wenig polymorphkernige Leukocyten, dagegen haufig Riesen-
zellen.
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Im weiteren Verlauf geht schlieBlich der Entziindungs- und Verfallsproze$ auch
auf die tiefer liegenden Gewebsteile und auf Knochen und Knorpelgewebe iiber
und hat die ausgedehnten Zerstérungen des Gaumens und der Nase zur Folge.

Anatomische Differentialdiagnose zwischen Syphilis und Framboesie.

Trotzdem die pathologischen Verinderungen an den Erkrankungsherden bei
Framboesie und Syphilis in manchen Punkten weit auseinandergehen, 148t es
sich nicht leugnen, daB in vieler Hinsicht eine grofe Ubereinstimmung zwischen
beiden Krankheitsprozessen besteht, besonders beim Vergleich der framboe-
tischen Papillome mit breiten Condylomen. Bei dem syphilitischen Priméraffekt
und der Mutterefflorescenz der Framboesie wird meist schon die klinische
Unterscheidung moglich sein. Das histologische Bild gestattet in den meisten
Fillen eine noch sicherere Trennung, allerdings wie bereits MacLeob,
HALLENBERGER u. a. betonten, erst bei Beriicksichtigung aller Unterschiede in
ihrer Gesamtheit, da keins der typischen histologischen Merkmale fiir sich
allein ausreicht und sowohl bei Syphilis, als auch bei Framboesie vorhanden
sein kann.

Besonders wichtig fiir die histologische Differentialdiagnose ist das Verhalten
der Gefife. Wiahrend fiir Syphilis das Befallensein des GefidBsystems, besonders
die Verinderungen an den GefiBwinden, charakteristisch sind, und sich in
allen Stadien der Lues finden, sind die GefiBwinde bei Framboesie intakt.
Man findet nur eine starke Erweiterung der Gefifilumina und der Lymph-
spalten, wiahrend Endothelwucherungen, die zum Bilde der Syphilis gehéren,
hochstens angedeutet sind. Die Epidermiswucherung, die Auflockerung des
Epithels, die starke Leukocytotawxis, der Plasmazellreichtum koénnen auch bei
syphilitischen Lésionen vorhanden sein, sie sind aber nicht so ausgesprochen
wie bei der Framboesie. Riesenzellen, hyaline und kolloidale Degeneration,
Nekrose und stdrkere Organisation des Bindegewebes, fehlen dagegen bei
Framboesie. Die Zellinfiltrate im Papillarkdrper bestehen auch bei Syphilis
aus Plasmazellen, Lymphocyten und Fibroblasten, sind aber dichter, schirfer
umschrieben und zeigen eine viel ausgesprochenere perivasculdre Lagerung. Im
ganzen ist wohl auch der Typus des Plasmazellinfiltrates, des ,,Plasmocytoms®,
weniger ausgesprochen als bei Framboesie. .

Ein charakteristisches Unterscheidungsmerkmal ist das ausschliefliche Vor-
kommen der Spirochaeta pertenuis in der Epidermis, wahrend die Spirochacta
pallida iberall in den Zellinterstitien und Lymphspalten des Stratum papillare
und subpapillare, besonders in der Umgebung der Gefafle anzutreffen ist.

Bei den tertidren Formen ist die Unterscheidung schwieriger (s. 8. 53), da es
sich bei beiden Krankheiten um chronisch-entziindliche Neubildung mit Neigung
zum Zerfall des neugebildeten Gewebes handelt. Die bindegewebige Neubildung
ist bei beiden Krankheiten von einem dichten Lymphocytenwall umgeben, der
aber nur bei der Syphilis seine schirfere Begrenzung behélt, wihrend sich um
das framboetische Gumma bald ein diffuser Entziindungshof bildet. Von
ausschlaggebender Bedeutung sind wiederum die Gefifverdnderungen bzw. ihr
Fehlen bei der Framboesie. Eine Verkésung wie bei syphilitischen Gummen
tritt bei gummosen Prozessen der Framboesie meist nicht ein, diese neigen mehr
zu gallertiger Degeneration des neugebildeten Bindegewebes, wobei wiederum
festzustellen ist, dafl die Erkrankungsherde bei Syphilis schirfer abgegrenzt
sind. Die angefithrten Merkmale verschwinden, sobald sekundére Infektionen
hinzukommen und die Struktur der Infiltrate verwischen.

Im ganzen kann wohl mit Recht behauptet werden, dall der Erreger bei
Framboesie einen Tropismus fir das Ekioderm besitzt und sich deshalb
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vorwiegend in der Epidermis ansiedelt. Der Syphiliserreger ist dagegen panblasto-
trop, befillt alle drei Keimblatter und neigt besonders zu der Ansiedelung in
mesenchymalen Gewebsbestandteilen (Cutis, GefiBe, Bindegewebe, innere Or-
gane), die bei Framboesie zu fehlen scheint. HEin deutlicher Unterschied ergibt
sich auch im Befallensein der Schleimhiute: wihrend diese in der Regel von
der Framboesie verschont bleiben (auBler bei der Gangosa), und auch die
Mutterefflorescenzen sich in der Haut zeigen oder an den Hautschleimhaut-
grenzen, bevorzugt die Syphilis gerade die Schleimhéute.

Alle diese Befunde sprechen mit Eindeutigkeit fiir eine biologische Verschieden-
heit der Erreger. Nur einige wenige Autoren treten fiir ihre Identitit ein
und behaupten nicht nur die Ubereinstimmung der klinischen Krankheits-
erscheinungen bei Syphilis und Framboesie, sondern wollen auch bei der
Framboesie die fiir Syphilis typischen Gewebsverdnderungen, besonders solche
an den Gefaflen, sogar Aorten-Aneurysmen und andere Organverinderungen
gefunden haben (BUTLER).

Es ergeben sich zusammenfassend folgende histologische Unterscheidungs-
merkmale zwischen Framboesie und Syphilis:

Framboesie: Syphilis:
Stiarkere Epithelwucherung, Para- und Schirfere Begrenzung und ausgesprochen
Hyperkeratose. perivasculire Lagerung des Infiltrates, das
Plasmazellreichtum des Zellinfiltrats im neben Plasmazellen reichlich Lymphocyten
Corium. und gewucherte fixe Bindegewebselemente

Stiarkere Exsudation und Anhdufung von
polymorphkernigen Leukocyten.
GefaBBwandverinderungen héchstens ange-
deutet.

Fehlen von Riesenzellen, Nekrosen, Binde-
gewebsorganisation, hyaliner oder kolloi-
daler Degeneration.

Die Erreger finden sich fast ausschlieBlich
in der Epidermis.

enthalt. Infiltrate dichter, haufiger in
streifenférmiger Anordnung, und in die Tiefe
reichend. GefaBverinderung mit charakte-
ristischer Endothelproliferation, Wandver-
dickung und Obliteration des Lumens.
Die Erreger finden sich vorwiegend im
Bindegewebe der papilliren und subpapil-
laren Coriumschicht, in der Umgebung der
Gefalle.

Pathologische Anatomie der experimentellen Framboesie bei Tieren.

Bei der experimentellen Ubertragung der Framboesie auf Affen, die ver-
schiedenen Autoren gelungen ist (s. S. 36), entwickeln sich typische Mutter-
efflorescenzen, die sich von experimentellen Syphilislisionen deutlich unter-
scheiden. Die Hautefflorescenzen verhalten sich sowohl klinisch als auch
anatomisch genau ebenso wie bei der natiirlichen Infektion beim Menschen. Man
sieht die gleichen Verinderungen an der Epidermis und in den oberflichlichen
Coriumschichten, Hyper- und Parakeratose, Wucherung und Verlingerung der
Retezapfen, Odem und Leukocyteninfiltration in der Epidermis, Verschwinden
des Pigmentes, Erweiterung der Blutcapillaren und Plasmazellinfiltrate im
Corium. Auch bei experimentell erzeugten Framboesiepapeln fehlen GefaB-
verdanderung, Nekrosen und Riesenzellen.

Bei experimentellen Versuchen am Kaninchen (CASTELLI) ergaben sich
ebenfalls vollkommen gleichartige histologische Verénderungen. HEs entwickelte
sich das typische Bild des framboetischen Papilloms, das auffillige Ahnlich-
keit mit den Erscheinungen der menschlichen Framboesie aufwies (starke
Epithelwucherung und Hyperkeratose, Plasmombildung in der Cutis, keine
Verdinderungen an den Gefiflen). An Nase und Schwanz, seltener an den
GliedmafBien, entwickelten sich auBlerdem Verinderungen, die zur Bildung
gummidhnlicher Geschwiilste filhrten und histologisch von dem Papillom ver-
schieden waren. In diesen Lisionen fand sich dabei das Vorhandensein
reichlich ausgebildeter Capillaren, GefiBverinderungen mit Infiltration der
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auBeren GefiBmembran und Intimawucherungen, mehrkernige Riesenzellen,
auBerdem ein dichtes Infiltrat aus Lymphocyten, Epitheloidzellen und Plasma-
zellen, die meistens um die GefdBle gelagert waren.

Bei der iniratestalen Impfung (PEARCE u. BRowN, Kaxkisarra, NICHOLS u. &.)
entsteht eine ausgesprochene Periorchitis granulosa. Auch das Hodenparenchym
wird betroffen, aber nur wenig, entweder als diffuse Orchitis mit nachfolgender
Atrophie und Fibrose oder mit Knétchenbildung. ScHAMBERG u. KLAUDER
fanden bei Hodenimpfung bei Kaninchen keine Unterschiede zwischen Framboesie
und Syphilis, auch nicht histologisch, wihrend NicHOLS angab, die Knoten
erschienen bei Syphilis gréfer und besiBen ein nekrotisches Zentrum. Histologisch
waren Anzeichen einer stiarkeren entziindlichen Reaktion vorhanden. KARISHITA
fand dagegen keine sicheren Unterscheidungsmerkmale zwischen syphilitischer
und framboetischer Periorchitis. Bei Verimpfung auf Meerschweinchen fand der
gleiche Autor tiefgehende, mit festen Schuppen bedeckte Infiltrate am Prae-
putium, unter denen sich leicht blutende maulbeerihnliche Efflorescenzen vor-
fanden. Am Hodensack war die Infiltration schwicher, unter dea sehr hohen
and hornartigen Schuppen fanden sich ebenfalls leicht blutende Geschwiire
(genauere histologische Untersuchungen fehlen).

Nach ScHOBL sind auch die bei Affen durch Superinfektion hervorgerufenen
Spatformen der experimentellen Framboesie — ulcerative Formen, lupusdhnliche
Veranderungen, Keratoderma plantare, ichthyotische Veranderungen — klinisch
und anatomisch mit den entsprechenden Verinderungen beim Menschen identisch.
Er beobachtete auch bei experimentellen Framboesieinfektion von Affen das
Auftreten von Gangosa. Dabei heilen die Anfangslidsionen an der Haut hiufig
ab, wihrend die Schleimhautverinderungen bestehen bleiben und weiter fort-
schreiten. Im Anfangsstadium entwickeln sich framboetische Verdanderungen
in der Schleimhaut genau so wie in der Haut, d. h.in den oberflichlichsten
Schichten mit Epithelwucherung, Odem, Zellinfiltration und Nekrose. Der
ProzeB schreitet weiter, wobei einzelne Stellen giinstigere anatomische Be-
dingungen fiir die Entwicklung der Geschwiire bieten und der Sitz der gréBten
Zerstorung keineswegs auch der Sitz des primiren Geschwiirs zu sein braucht.

ScHOBL unterscheidet noch eine zweite Form der Gangosa, und zwar eine ge-
schwiirige Spatform der Haut in der Nachbarschaft der Nase, welche durch Konti-
nuitdt auf das Nasendach ibergreift, also nicht von der Schleimhaut oder Haut-
schleimhautgrenze ausgeht.

Therapie.

Die Ahnlichkeit mit der Syphilis fithrte natiirlich frithzeitig zur Anwendung
von Mitteln, die bei jener wirksam waren.

So wurde Jod, meist in Form von Jodkali, und vor allem Quecksilber an-
gewandt. Eine gewisse gilinstige Wirkung dieser ist nicht zu bezweifeln, so zeigte
sich Quecksilber recht gilinstig bei manchen besonderen Formen. ScHUFFNER
spricht von einer fast zauberhaften Wirkung bei den heftigen Gelenk- und
Knochenschmerzen der Friihperiode und von seiner erfolgreichen Anwendung
bei der Periostitis. Auch PrLEEN, LNz, CasTELLANI, neuerdings PIETER,
W. FiscHER (als Novasurol) u. a. sahen es sehr wirksam. PLEEN sah schon
nach wenigen Kalomelpulvern bei Kindern in der Sekundérperiode rasches
Zuriickgehen der Allgemeineruption.

Lokale Behandlungen wurden auch vielfach versucht. Hier spielten eine
Zeitlang Verdtzungen eine Rolle, die natiirlich nur ungeniigend wirken konnten.

Arsen wurde vielfach als Roborans, meist zugleich mit Jod gegeben.

Bei Spitfillen, bei denen Hg und J versagten, sah ScHU¥FNER noch giinstige
Wirkung von Zittmanndekokten.
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Intravendse Anwendung von Anfimon haben BRODEN u. RopHAIN zu-
erst (1908) empfohlen, sie wandten es in Form von Brechweinstein bei einigen
Fallen an und sahen gute Einwirkung auf die Sekundireruption. Andere Au-
toren sahen spiter gleichfalls giinstige Erfolge damit (ANDEN, FARGHER,
DA MATTA, SHIRCORE, TroMsON). Vorher, 1916, hatte bereits CASTELLANI eine
,, Yaws mixture”, die Antimon enthielt, empfohlen. Obwohl sie kaum noch

Abb. 50a. Sekundirstadium vor der Salvarsanbehandlung. (Nach Dr. YFF.)

Abb. 50 b. Sekundérstadium, beginnende Abheilung nack Salvarsanbehandlung. (Nach Dr. YFr.)

angewandt wird, sei sie hier angefithrt: Tart. stib. 0,06; Natr. bic. 1,0; Natr.
salicyl. 0,6; Kali jodati 4,0; Glycerini 8,0; Aq. dest. ad. 30,0. Diese Dosis (1Y
soll nach Verdiinnen mit 90—120 com Wasser erwachsenen Eingeborenen
3mal téglich, Kindern von 8—14 Jahren zur Halfte, kleineren Kindern zu einem
Drittel verabfolgt werden; fiir Européer empfahl er die Hilfte.

Von organischen Arsemverbindungen hatten bereits BRODEN u. RHODHAIN
Atoxyl ohne wesentlichen Erfolg versucht, sie spritzten es ein und gaben es
per os (1908).

Durch die Entdeckung des Salvarsans kam dann die Arsentherapie der
Framboesie auf eine neue Basis.
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AvstoN und Fru berichteten bereits 1911 iiber ihre glinzenden Erfolge;
namentlich FLu, der in Surinam rund 700 Fille behandelte, erhielt so rasche
und durchschlagende Heilergebnisse, daBl das Framboesiehospital geschlossen
werden konnte. Bald bestédtigten BAERMANN und viele andere die Heilkraft des
Salvarsans bei Framboesie, die derjenigen bei Syphilis noch iiberlegen zu sein
scheint. Auch im Tierversuch, nachdem NicHOLs zeigte, da Kaninchen #hn-
lich wie mit Syphilis, mit Framboesie infiziert werden konnten, konnte von ihm
und namentlich von CasTeLLI die liberaus rasche Wirkung des Salvarsans auf
die Krankheitserscheinungen und die Spirochédten selbst demonstriert werden:
auch bei Affenframboesie wurde sie bestitigt (ScHOBL und Mitarbeiter u. a.).

Wihrend anfangs Alt-Salvarsan verwendet wurde, ist dieses nach der Her-
stellung des Neosalvarsans durch dieses wohl véllig verdringt worden. Auch

Abb. 51a. Abb. 51b.

Abb. 51a u. b. Framboesie a vor, b nach Salvarsanbehandlung.
(Aus M.MAYER: Exotische Krankheiten, 2. Aufl., (SCHUFFNER, phot.)

hier ist man von anfénglich recht hohen Dosen jetzt allgemein auf niedrigere
herabgegangen. BAERMANN empfiehlt folgende Dosen von Neosalvarsan: ,,Fiir
Kinder bis zu 1 Jahr etwa 0,01-—0,05; fiir Kinder von 1—3 Jahren 0,05—0,1;
von 3—5 Jahren 0,15, von 5—6 Jahren 0,2, von 6—10 Jahren 0,25—0,3; fiir
Erwachsene (16—20 Jahren) 0,4; dariiber 0,45—0,6. Die letztgenannte Dosis
wird von den meisten Arzten kriftigen Erwachsenen gegeben. Aber auch hier
muB man wie bei allen Medikamenten mit ,,Rasseempfindlichkeiten* rechnen.
Das Mittel wird Sduglingen intramuskuldr, sonst intravenods verabfolgt.

ALsToN zeigte 1911, daB} Salvarsan in die Milch von Ziegen in geniigender
Menge iibergeht, um damit framboetische Sauglinge zu heilen. ScHRECKER
behandelte die Miitter solcher 1915 energisch mit Salvarsan; RoBERTI-FIERA
konnte seine Heilerfolge mit dieser indirekten Methode bestétigen. _

Eine einzige Injektion geniigt in den meisten Féllen, um einen augenblick-
lichen, volligen HeilungsprozeB zu erzeugen. Nach BAERMANN tritt bei einem
Viertet der Fille dabei in den ersten 6—24 Stunden, selten spiter, bei den
stark exsudativen Formen der Frithperiode eine mehr oder weniger starke
HepxueimERsche Reaktion auf. Nach 48 Stunden soll sie rmeist vollig
abgeklungen sein, aber auch bei paradox verlaufenden féllen, insbesondere
der sog. Framboesia praecox, bis zu 3mal 24 Stunden bestehen bleiben kénnen.
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Die Heilwirkung bei der Fritheruption beginnt meist sehr rasch. Schon
bald nach der ersten Injektion beginnen die Eruptionen einzutrocknen, ab-
zuflachen; die Sekretion hért auf und je nach GroBe und Art der einzelnen
Efflorescenz fallt die Kruste nach wenigen Tagen bis zu 2 Wochen ab. Es bleibt
dann zunichst eine pigmentlose flache Narbe zuriick; diese pigmentiert sich
allmahlich wieder und oft ist spiter auf der Haut selbst kaum noch ein deut-
liches Zeichen der frilheren Erkrankung zu sehen. Nach ScHUFFNER bleiben
Zeichen der Abheilung in Form flacher Narben meist am Ubergang von Haut
und Schleimhaut zuriick, so dafl z. B. am Mundwinkel oft noch die friihere
Erkrankung festzustellen ist (s. S. 17).

Aber auch groflere Geschwiire reinigen sich sehr rasch. Die Wirkung auf
die Spitformen ist ebenso giinstig wie auf die Knochen- und Gelenkerkran-
kungen; hier ist das Salvarsan dem Quecksilber auch weit tberlegen. Die
Gummata, die pericstitischen Auflagerungen werden eingeschmolzen. Wo
natiirlich bereits schwere Gewebsverinderungen eingetreten sind, kommt es
auch hier — wie bei spontaner Abheilung — zu Narbenkontrakturen und
Defekten. Auch die Gangosa und die Erkrankungen der Handflichen und Fuf-
sohlen reagieren in der Regel glinzend auf Salvarsan.

Wichtig ist aber die Frage, wie haufig soll man zwecks vélliger Heilung die
Injektionen machen. Auf Grund vieler Erfahrungen, da8 eine einzige Injektion
Riickfille nicht sicher vermeidet, vor allem auch, nachdem wir die Gefahr des
Auftretens von Spatformen kennen, sind zum mindesien zwei, wenn mdoglich aber
drev Injektionen mil Zwischenrdumen von 8 Tagen zu machen. SPIrTEL hilt
sogar 6 Injektionen von 0,6—0,75 g Neosalvarsan fir richtig.

BAERMANN hat in tiberaus sorgsamer Weise das Material von iiber 4000 Fillen
verfolgt, er hatte zur unmitielbaren Heilung bei 5%, eine zweite, bei 2,5%, drei
oder gar mehr Injektionen nétig. Auch BERGEN sah unter fast 3000 Fillen
2,5%,, die eine zweite Dosis zur Abheilung benotigten. Solche Erfahrungen
wiesen schon darauf hin, daB es resistentere Fille gibt, und daB eine einzige
Dosis vielleicht die Erkrankung nur klinisch verschwinden 14Bt, aber nicht
vollig ausheilt. Es gibt scheinbar auch primér salvarsanfeste oder wenigstens
relativ feste Stdmme. So hatte MUHLENS bei einem Europiderkind eine ganze
Anzahl von Injektionen noétig, um die Efflorescenzen zur Abheilung und die
Spirochéten zum Verschwinden zu bringen.

Trotz der von BAERMANN auf 50 000 geschitzten veroffentlichten Falle,
die mit Salvarsan behandelt sind, sind nur relativ wenige davon jahrelang
beobachtet, wie dies unter den Lebensbedingungen Eingeborener selbstverstind-
lich ist. BAERMANN selbst konnte 1804 genau verfolgte Fille mit einer mittleren
Beobachtungszeit von 5 Jahren (Grenzen 3—11 Jahre) und einer Standard-
dosis von 0,45 Neosalvarsan (Grenzen 0,3—0,6) statistisch erfassen. Er gibt
folgende Statistik der Rezidive:

Primar- | Diffuse u.| Papeln der Spatformen | Tertiire
herd lokale Ex-| FuBsohlen | der H#inde u. Fram-
i antheme (Bubuls) ' FiiBe (Behal) boesie
-  in Prozenten
Einfache Rezidive: ; |‘
Einmalige Behandlung . . 28 19 6 9 21
Zweimalige . . 12 9 4 4 10
Dreimalige . - 9 6 3 | 3 7
Doppelrezidive: ‘
Einmalige Behandlung . . 9 4 2 j 1 5
Zweimalige ’ 3 2 1 1 2
Dreimalige » 2 2 1 | 1 1
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Aus dieser Statistik ist die Uberlegenheit einer dreimaligen Behandlung
klar ersichtlich. Freilich istdiese auch in Zukunft in vielen Féllen auspraktischen
Griinden nicht durchfithrbar. Die Eingeborenen, die den Erfolg einer einmaligen
Injektion sehen, kommen entweder nicht mehr zur Nachbehandlung, oder aber
es kann nur eine einmalige Behandlung wihrend einer ,,Behandlungsreise*
durch groBe Gebiete iiberhaupt stattfinden. Auch die Geldfrage spielt dabei
eine nicht zu gering zu bewertende Rolle.

Das beste Priparat zur Behandlung ist zur Zeit das Neosalvarsan. Fiir
Kinder kime wohl auch Myosalvarsan in Betracht. Nebenwirkungen werden
bei den angewandten Dosen in der Regel selten beobachtet. Die Metallverbin-
dungen des Salvarsans (Silber, Kupfer) haben sich nicht wesentlich {iberlegen
gezeigt (BAERMANN, VAN DEN BRANDEN). BAERMANN hat gefunden, dafl im
Notfalle auch konzentrierte Losungen des Neosalvarsans (0,45 auf 2 ccm ge-
kochtes Regenwasser) bei langsamer Injektion ohne schidlichie Nebenwirkungen
anwendbar sind.

Als Verbesserung fiir die Tropen waren scheinbar die fertig geldsten
Sulfoxylsalvarsane anzusehen, die dann auch BAERMANN versuchte. Er schlug
damals (1925) Dosen von 0,75—1,0 g bei einmaliger Injektion mit Afenil
als Mischspritze bei sehr langsamer Injektion vor, evtl. Verteilung auf
2 Injektionen innerhalb 24 Stunden; bei tiefergreifenden Erscheinungen der
Frithperiode (Nasenpapeln) und Spétformen riet er zu 2—3 Doppelinjektionen
4 0,5—0,6, jede in Abstinden von 14—20 Tagen (mit Zwischenschaltung von
2—3 Wismutinjektionen) als Schema, das nach dem Fall zu modifizieren sei.
BAERMANN beobachtete aber eine leichte Zersetzbarkeit in den Tropen, die zu
stirkeren Nebenwirkungen fiihrte, und ihn ,,vorliufig“ anraten lieB, bei Ge-
brauch geldster Sulfoxylsalvarsane in den Tropen diese nicht linger als 2 Jahre
aufzubewahren. Da er 1927 bereits die Tropenhaltbarkeit auf hdchstens 1/, bis
1 Jahr begrenzte, diirfte er wohl in der Zwischenzeit weitere unangenehme Kr-
fahrungen gemacht haben. Diese Priparate sind daher wohl kaum fiir die
Framboesiebehandlung brauchbar.

Eine innerliche Behandlung mit Stovarsel und Spirocid (Oxy-acetyl-amino-
phenyl-arsensaures Natrium) ist auch versucht worden; bei der Unzuverlissigkeit
der Eingeborenen liefle sie sich bei Massenbehandlung allerdings nur schwer iiber-
wachen. DaB sie wirksam sein kann, ist nicht zu bezweifeln. LEGER berichtete
1923 iiber 10 in Assam mit sehr gutem Erfolg behandelte Fille, er gab 3 bis
4 Tabletten & 0,25 g zehn Tage lang; die Heilung begann bereits am 2.—3. Tag.
Er glaubt daher, daB es fiir Prophylaxe wertvoll sei. TANON u. JamoT be-
richteten 1924 iiber 5 Fille, darunter 2, die auf Neosalvarsan nicht reagiert
hatten. BEURNIER u. CLAPIER gaben es bei 8 Fillen von Gangosa und 11 von
Framboesie am Kongo mit gutem Erfolg, als Nebenerscheinung tritt jedoch
ofters Durchfall auf. Sie empfehlen 1,0 g fiir Leute iiber 50 kg Gewicht; 0,5 ¢
fiir solche unter 40 kg; 0,25 g fiir solche von 15—30 kg, und zwar morgens
niichtern, evtl. mit Natrium bicarbonicum 15—17 Tage lang ein {iber den anderen
Tag. Die Heilung tritt meist zwischen dem 15.—20. Tag ein, manchmal ist
eine zweite Serie notig. Auch Rouvroy sah gute Erfolge. BoUFFARD wandte
es an der Elfenbeinkiiste sehr ausgedehnt an und hielt es fiir das weilaus beste
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