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Vorwort.

Der vorliegende Band stellt die zweite Auflage meiner im Jahre 1918
erschienenen Monographie ,,Syphilis und Auge” dar. Wenn auch die An-
ordnung des Stoffes im wesentlichen dieselbe geblieben ist wie bei der ersten
Auflage, so erwies sich doch innerhalb der einzelnen Kapitel auf Grund neuer
Erkenntnisse und der umfangreichen Literatur vielfach eine Umanderung als
erforderlich. Auch die eigenen in der Zwischenzeit angestellten Studien zur
Aufklarung der Keratitis parenchymatosa und der tabischen Opticusatrophie
wurden eingehend dargestellt und mit Abbildungen versehen, die bisher zum
Teil noch nicht veréffentlicht sind. In Anbetracht der Tatsache, daf3 die Dar-
stellung diesmal im Rahmen des ,,Handbuches der Haut- und Geschlechts-
krankheiten‘ erfolgt, wurde der allgemeine Teil moglichst kurz gefaflt, besonders
soweit er in den anderen Abschnitten dieses Handbuches genauer erortert
ist; ganz auf ihn zu verzichten war wegen der vielfachen Beziehungen der
allgemeinen Syphilisprobleme zum Auge unmdoglich. Auch den speziellen Teil
habe ich insofern kiirzer gefaflt, als ich mich in der Wiedergabe von Kranken-
geschichten sehr beschrinkt habe. Dagegen hat sich die Zahl der Abbildungen
sicher wohl zum Vorteil der Darstellung wesentlich vermehrt. Fur die Uber-
lassung des Bildermaterials, das groftenteils dem Besitz der Gottinger Uni-
versitats-Augenklinik entstammt, bin ich meinem verehrten Freund und ehe-
maligen Chef, Herrn Geheimrat Prof. Dr. EveEN v. H1PPEL, zu groflem Dank

verpflichtet.
Frankfurt a. M., Februar 1928.

IGERSHEIMER.
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Allgemeiner Teil.
I. Die syphilitische Infektion.

Die 1905 von Frrrz ScHAUDINN und E. HorrMaNN entdeckte Spirochaeta
pallida gilt heute unwidersprochen als der Erreger der menschlichen Syphilis.
Sie wurde nicht nur in den Produkten und im Blut aller Syphilisstadien sowie
bei der kongenitalen Lues festgestellt, sondern schliefllich auch im Gehirn der
als metaluetischer Proze} aufgefaliten Paralyse (Nocucmr). Bei Augenprozessen
hat man naturgemaf} selten Gelegenheit, nach den Parasiten zu suchen, wenn
man von den Lid- und Bindehautaffektionen, bei denen sie jetzt schon ziemlich
haufig gefunden wurden, absieht. Immerhin wurden Spirochaten nachgewiesen
in der klaren Hornhaut und in anderen Augenmembranen kongenital-luetischer
Feten und Neugeborener (ScHLIMPERT, BaB, STOCK, GIERKE, STEPHENSON,
WagrzoLp) ebenso in der entzundeten Hornhaut Kongenital-luetischer (E. v.
HrppEL, CLAUSEN), bei der Spatform der Keratitis parenchymatosa (IGERS-
HEIMER, WEVE), bei Keratomalacie (StepmHENson, E. v. HippeL), in der Iris
bei der Iritis luetica (KrRuckmMaNN), im Ciliarsyphilom bei angeborener und
erworbener Lues (RosENSTEIN), im Kammerwasser bei Keratitis parenchy-
matosa (CLAUSEN) und bei luetischer Iridocyclitis (zUr NEDDEN, STEPHENSON,
SCHWENKER, ROSENSTEIN), bei einer gummosen Sehnervenerkrankung (VEr-
HOEFF), in der entziundeten Pia und Arachnoidea, vereinzelt auch in den
Randsepten des Opticus bei Paralyse und Tabes (IGERSHEIMER).

Auch die Bestrebungen, die Pallida reinzuziichten, gelangen, allerdings
ist die Kultivierung schwierig. Den Methoden von SCHERESCHEWSKI, NOGUCHI,
SOwADE u. a. schliefit sich in neuerer Zeit die von WasseRMANN und FICKER
an. WASSERMANN betont, daBl seine Reinkulturen auch pathogen seien. Die
Pathogenitat der bisherigen Kulturspirochdten ist nicht sehr grofl. Immerhin
ist es mir durch Impfung von SowapEschen Reinkulturen in die Blutbahn
gelungen, am Auge eine Reihe von Erkrankungen zu erzielen (Lidprozesse,
Keratitis parenchymatosa, Iritis, Chorioiditis, Opticusatrophie) (s. Abschnitt
exper. Syphilis).

Wahrend die Kulturspirochaten anscheinend kein langes Leben fristen,
zum mindesten ihre pathogenen Eigenschaften schnell einbiilen, kann die
Spirochate des menschlichen Organismus offenbar sehr lange leben. Aus
Tertidrprodukten konnten selbst noch 45 Jahre nach der Infektion Pallidae
gezichtet werden. An fruher spezifisch erkrankten Organen konnen die Mikro-
organismen oft noch lange Zeit nachgewiesen werden, wenn klinisch keinerlei
Erscheinungen mehr vorhanden sind. Ein beliebter Spirochatenschlupfwinkel
scheinen Knochensystem (ScHNEIDER) und Lymphdriisen beim Menschen
(BuscHKE, F1scHER, FRUEWALD) wie beim Tier (BRowN und PEARCE) zu sein.
So lange sie beweglich sind, sind sie dann auch noch als virulent zu betrachten.

Eine brennende und viel erorterte Frage ist die, ob es verschiedenartige
Pallidastamme gibt. Manche allgemeinen und speziellen Erfahrungen lassen
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2 Die syphilitische Infektion.

es als durchaus moglich erschemen, daBl tatsachlich die Syphihsspirochate
m Menschen Umwandlungen durchmacht, die sie dann wvielleicht in 1hren
Beziehungen zu verschiedenen Organsystemen beeinfluft Vom allgemeinen
Standpunkt ist zu betonen, dafl die Variationsbreite bei allen klemen Lebe-
wesen unter verschiedenen Bedingungen sehr zu wechseln scheint, besonders
lassen ungewohnliche, hemmende oder gar schadigende Lebensbedingungen
die Starke abweichender Varianten vielmehr hervortreten (GoTscHLICH).
Durch EnrLiIcH und seme Mitarbeiter ist es auBlerdem erwiesen, dall man
Krankheitserreger durch chemische Mittel erheblich verandern kann, so daf
sie auf dieselben therapeutischen MafBnahmen zu verschiedenen Zeiten ganz
verschieden reagieren. So bestehen also allgemeine Momente, die fur emne Ver-
anderlichkeit auch der Spirochaten im menschlichen Organismus unter ver-
schiedenen Bedingungen sprechen. Die mehr speziellen Momente, die in diesem
Sinn zu verwerten sind, entstammen den Erfahrungen auf dem Gebiet der
experimentellen Kaninchensyphilis LevaDpITI und MARIE unterscheiden ein
,.dermotropes und em ,neurotropes“ Virus. Das neurotrope Virus stammte
aus dem Blute eines Paralytikers, das dermotrope Virus war der aus einem
gewohnlichen Primaraffekt gezuchtete und wviel benutzte Truffistamm. Das
Uberraschende an den Versuchen dieser Autoren war, daB Tiere, die eine Infek-
tion mit Paralysevirus oder dem Truffistamm uberstanden hatten, gegen eine
Neuinfektion desselben Virus zwar mmmun waren, aber bei wechselseitiger
Infektion keine Immunitatserschemungen zeigten. LEvADITI hielt an diesem
Resultat fest trotz des Einwandes von JAHNEL, der thm entgegnete, dal} wohl
eine Verwechslung des nervosen Virus mit dem Virus der originaren Kaninchen-
spirochatose vorhiege. Zweifellos mussen ja alle experimentellen Feststellungen
beim Kaninchen durch die kritische Lupe angesehen werden, seitdem festgestellt
1st, daBl beim Kaninchen eine selbstandige, durch den Geschlechtsverkehr
ubertragbare Syphilis vorkommt (Arzr und Kerr, KoLrLe, RUPPERT und
Mosus, NogucHI u. a.). Eme typische Orchitis und Keratitis konnte mit diesem
Treponema cuniculi jedoch nicht erzeugt werden, von sekundaren FErschei-
nungen wurden an den Augen Papeln der Lider und Conjunctivitis evtl. mit
Ubergang auf die Hornhaut beobachtet (FrEI).

Von groBer Wichtigkeit fur die Frage verschiedener Pallidastamme schienen
die Untersuchungen von PrauT und Murzer. Sie erhielten mit dem Truffi-
stamm Primaraffekte, Drusenschwellungen, aber so gut wie nie Liquorverande-
rungen, wahrend mit dem sog. Munchener Stamm kleine oder gar keine Primar-
affekte entstanden waren, aber regelmalhg schwere Liquorveranderungen
nachgewiesen werden konnten. Auch dieses sehr beachtenswerte Ergebnis
kann aber die Frage zunachst doch nicht zur Losung bringen, weil man bei
weiterem Studium gefunden hat, daB bei Kaninchen nicht selten spontan,
d. h. ohne luetische Infektion, starke, encephalitische Veranderungen im Gehirn
und auch Iaquorveranderungen vorkommen.

Am meisten sprachen fur das Bestehen wverschiedenartiger Pallidastamme
,,Kreuzimpfungen®, wie sie KoLLE vorgenommen hat. Infizierte er Tiere mit
den in vielen Generationen weitergezuchteten Stammen, die ursprunglich
TrUFFI, N1cHOLS, KUZNITZKY gezuchtet hatten, und superinfizierte nun wechsel-
weise, so entwickelten sich bei den mit heterologen Stammen superinfizierten
Tieren in etwa 50°/, typischer Schanker, wahrend die Superinfektion mit homo-
logen Stammen nach einem gewissen Termin nie erfolgreich war.

Wenn es tatsachlich Pallidastamme gibt, die sich experimentell und
immunbiologisch sehr verschieden verhalten, so kann es sich um ursprunglich
gleichartige, im menschlichen Organismus allmahlich abgewandelte Stamme
handeln. Diese Annahme wurde die klinische Beobachtung, daf manche Volker
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und Rassen eine ganz ungleichartige Verlaufsform der Syphilis darbieten,
erklaren konnen. So ist es ja bekannt und in letzter Zeit ganz besonders
durch GLuck an der bosnischen Bevolkerung nachgewiesen worden, dall die
bosnische endenmusche Syphilisinfektion durch das Fehlen eines Primaraffektes,
durch Seltenheit von allgemeinen Fruherscheinungen, Haufigkeit von Schleim-
hauterscheinungen, starke tertiare Prozesse, aber volliges Fehlen von Tabes
und Paralyse ausgezeichnet ist (zit. nach RorTmann). Die Syphilitischen in
Bosnien und auch sonst auf dem Balkan leiden also so gut wie nie an tabischer
Opticusatrophie, dagegen haufig an besondersartigen und schweren Iridocycli-
tiden (Brart). Neurorezidive mit oder ohne Salvarsan sind nach GLuck in
keinem einzigen Fall beobachtet worden. Sobald aber ein Bewohner dieser
Gegenden mit endemischer Syphilis sich mit der gewohnlichen Syphilis der Kultur-
lander infiziert, ist der Verlauf derselbe, wie wir ihn in unseren Landen zu sehen
gewohnt sind. Auch in dieser Frage herrscht allerdings keine Einigkeit; denn
S1carRD und ComBY sprechen sich ebenso wie LEVADITI und MARIE dahin aus,
dafl die von eingeborenen Afrikanern auf Europaer ubertragene Syphilis nicht
anders verlaufe als die europaische.

Die Beziehungen zwischen Parasiten und Organismus drucken sich nun
nicht nur in einer Veranderungsmoglhchkeit dieser Parasiten aus, sondern viel
eklatanter sind die Veranderungen, die ,,Umstimmung‘‘ (NEI1ssEr), die der von
Spirochaten infizierte Organismus durchmacht. Der ,jungfrauliche® Korper
reagiert auf die lokale Infektion mit einer Lokalerkrankung, dem Primaraffekt.
Aus dieser Initialsklerose dringen die Spirochaten sehr schnell zu den regionaren
Drusen vor, so daBl die Drusenpunktion diagnostisch oft bessere Resultate
gibt als die des Primaraffektes — was auch fur die Augenschanker zu beachten
ist —, aber viel schneller, als man fruher wohl annahm, erfolgt auch ein Uber-
gang der Parasiten ins Blut und den ubrigen Korper. Sei es aber, da die Zahl
der in den Organismus ubergehenden Spirochaten noch relativ kleiner ist oder
daB die Verankerung eme geringe ist, auf jeden Fall scheint in diesem sero-
negativen ersten Stadium der Lues I eine véllige Heilung, eine Sterilisatio
magna im Sinne EHRLICHs moglich zu sein, so daB eine echte , Reinfektion‘‘
einige Zeit spater erfolgen kann. Viel schwieriger werden aber die Verhaltnisse,
sobald das luetische Virus langere Zeit mit dem Organismus in Beruhrung war
und es erregt besonderes Interesse vom theoretischen sowohl wie vom prakti-
schen Standpunkt aus die Frage, wie sich der syphilitische Korper in diesem
Stadium neuen spezifischen Infektionen gegenuber verhalt.

Aus den grundlegenden Untersuchungen von LANDSTEINER und FINGER
wissen wir, daf} eine Superinfektion in den verschiedenen Perioden der Syphilis
ganz verschieden ausfallt. Bei Primarsyphilitikern erfolgt auf eine neue, kunst-
liche Inokulation von syphilitischem Virus eine primaraffektahnliche Affektion,
bei Sekundar-luetischen kann es zu papulosen Prozessen kommen, jedoch ein
sehr seltenes Ereigms, und in der tertiaren Periode kann ein zerfallendes Ulcus
entstehen. NEISSER hat allerdings schon Zweifel ausgesprochen, ob es sich
hier um Superinfektionen und nicht vielmehr um artifizielle Lasionen handelt,
die zur Ansiedlung von bereits im Korper anwesenden Spirochaten fihrten.

Besonders interessant sind einige Falle, die RoSTAINE (nach NEISSER) beob-
achtet hat. Dreimal fand er bei Kongenital-syphilitischen einerseits noch beste-
hende gummose Prozesse, andrerseits Symptome einer ganz frischen Infektion.
Diese Beobachtung 1st besonders fur uns Ophthalmologen mit Rucksicht auf
solche Falle von Interesse, die eine zweifellos angeborene Lues hatten, die dann
eine Lues akquirieren und in diesem Stadium eine Keratitis parenchymatosa
bekommen. Es sind jetzt bereits eine Reihe von Fallen der an sich so
seltenen Keratitis parenchymatosa bei akquirierter Lues bekannt, wo auch

1*



4 Die syphilitische Infektion.

eine angeborene Lues vorlag und diese letztere daher auch als atiologischer
Faktor mit zu berucksichtigen st (s S. 174).

Beim Menschen ist nun aber zweifellos eine spontane Neuinfektion bei emner
noch bestehenden Syphilis so gut wie nie von einem auBlerlich sichtbaren Erfolg
begleitet. Der Syphilitiker 1st, solange er an einer Lues erkrankt ist, anscheinend
gegen eine Neuinfektion wmmun (Infektionsimmunitat, ahnlhch wie ber der
Tuberkulose). Es 1st aber gar nicht gesagt, dal eme Newnfektion ganz gleich-
gultig ist (BRowN und PrarcE, Pick, Korre u. a). KorLt und seme Mit-
arbeiter haben mit Hilfe der Drusenverimpfung festgestellt, daBl durch eine solche
Neuinfektion — wemgstens beim Tier — emne symptomlose, aber durchaus
virulente Infektion zuwege gebracht wird und daf Tiere, die nach der ersten
Infektion einen Schanker akquirieren, bei der zweiten Infektion zwar keinen
Schanker bekommen (,,Schankerimmunitat’‘), aber kemeswegs unempfanglich
fur die neue Infektion zu sein braucht Eine echte Immunitat, d h. eine
mehr oder wemger langdauernde, absolute Unempfanglichkeit fur ein be-
stimmtes Krankheitsvirus nach Uberstehen emer Krankheit, besteht ber der
Syphilis nach bisheriger Ansicht nicht. Allerdings wird auch an dieser An-
schauung neuerdings von CHESNEY, KoLLE geruttelt Die Grundursachen fur
die Infektionsimmumtat sind bis jetzt noch nicht aufgeklart. vor allem wissen
wir nicht, ob und inwieweit Antikorper spezifischer Art daber beteiligt sind
Die experimentelle Beschaftigung mit dieser Frage hatte bis jetzt das Ergebus.
daf3 man zweifellos 1n emem gewissen Prozentsatz, auch beir den Versuchstieren.
eme Resistenzerhohung gegen emme Neuinfektion feststellen kann. Nach den
groBen Erfahrungen KoLLEs kommt es sehr wesentlich darauf an, zu welchem
Zertpunkt emne Superinfektion erfolgt. In dem Zeitabschnitt, der bis zu 60 Tagen
nach der Erstinfektion sich erstreckt, erzielt man ber Superinfektionen in
50—607/, typische Schanker, m der Zeit von 60—90 Tagen tritt noch gelegent-
lich ein positives Resultat emn, nach 90 Tagen jedoch kommt es nie zur Ent-
wicklung von Primaraffekten (s auch exper Syphilis, S 54). Diese Feststellungen
gelten aber nur fur Erst- und Superinfektion mit dem gleichen Spirochatenstamm,
wahrend z. B. emn mit Nicholstamm superinfiziertes Kaninchen, das mit Truffi-
stamm erstinfiziert war, haufig typischen Schanker aufweist (RriTER, KoLLE).
Werden Tiere vor der Entwicklung der Schankerimmunitat (z B 15 Tage nach
der Infektion) chemotherapeutisch behandelt und sterilisiert, so verhalten sie
sich kei Nachimpfungen ganz wie normale Tiere

Beachtenswert smnd 1 diesem Zusammenhang Versuche von BUSCHKE
und Krod, die bei rekurrensinfizierten Mausen eine klimische Heilung durch
Salvarsanbehandlung und in zahlreichen Fallen ein Neuangehen kunstlicher
Infektionen beobachteten Im Gehirn der anscheinend geheilten Tiere Lief3en sich
mn 709, der Falle noch Infektionskeime nachweisen. Nach BuscHkE lhegt ,,ange-
sichts dieser Ergebmisse die Vermutung sehr nahe, dal3 die angeblichen Rein-
fektionen be1 salvarsanimmunisierten Tieren (und beim Menschen) in Wirkhichkeit
zum groflen Teil als Supermfektionen zu gelten haben, jedenfalls fur emne vollige
Heilung nicht beweisend sein konnen ““ Diese Versuche und ihre Deutung werden
neuerdings von PricGE aus dem Korreschen Institut durchaus bestritten und
u a dargetan, daB es nicht angangig sei, Ruckschlusse von Recurrens auf
Syphilis zu machen. Auflerdem handelte es sich bei den Recurrensmausen
meist nicht um Renfektionen, sondern um Rezidive

Als weitere objektive Zeiwchen der durch die luetische Infektion hervor-
gerufenen Umwalzung 1m Organismus sind die im Blutserum nachweisbaren Ver-
anderungen anzusehen (Wa R, Ausflockungsreaktionen), sowie die Cutireaktion,
auf die in dem diagnostischen Kapitel noch weiter eingegangen werden soll.
Zweifellos werden durch die Spirochaten Prozesse besonderer Art im Korper,
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und zwar sowohl m den Zellen der inneren Organe als auch der Haut ausgelost,
deren Natur wir im einzelnen noch nicht kennen und nur aus ihren Wirkungen
erschlieflen

RoruMAN pracisiert den augenblicklichen Standpunkt folgendermafen.
,,Die Spirochaeta pallida tritt sehr bald nach der lokalen Infektion in die
Blutbahn uber, ohne dafl dadurch eine Allgememerkrankung entstehen wurde.
Eine klinisch oder serologisch faflbare Umstimmung kommt noch nicht zu-
stande, und die Sterilisation gelingt leicht. Ein Wendepunkt im Krankheits-
geschehen stellt sich ein, wenn die Spirochaten — offenbar durch Abwehrvor-
gange im Korper — eine Umwandlung eingehen, die sie befahigt, sich im Organis-
mus schrankenlos zu vermehren und mit dem Korpergewebe Reaktionen ein-
zugehen. Der erste Ausdruck der Reaktion zwischen gefestigter Spirochate
und Korpersubstanz ist die positive Wa R.; mit der Vermehrung der Antikorper
wird auch das Maximum der Immunitat erreicht; erst spater folgt das auflere
Zeichen der parasitaren Gewebsreaktion: ,,das Sekundarexanthem.«

Wieweit bei diesen Vorgangen Endo- oder Exotoxine der Spirochaten eine
Rolle spielen, ist noch unbekannt, da wir uber die Syphilistoasne an sich noch
sehr wenig unterrichtet sind In jungster Zeit hat v. WASSERMANN mutgeteilt,
daB bei den von thm mit FICKER zusammen hergestellten Spirochatenkulturen
die Toxinbildung eine sehr geringgradige sei Fruher hat man die Wirkung
von Syphilistoxinen zur Erzeugung spezifischer Krankheitserscheinungen beim
Menschen sehr viel hoher bewertet, als man heutzutage berechtigt ist. Die
ganzen metaluetischen Erkrankungen einschlieBlich der Opticusatrophie und die
Keratitis parenchymatosa wurden toxisch erklart. Nach den positiven Spiro-
chatenbefunden von NoGucHI u. a 1m Gehirn bei Paralyse, von JAHNEL in den
Meningen des Ruckenmarks ber Tabes, von IGERSHEIMER in den Scheiden des
Opticus bei Paralyse und Tabes und seinen Feststellungen bei der experimentellen,
metastatischen Keratitis parenchymatosa tritt die Bedeutung der Erreger auch
fur diese sog. toxischen Erkrankungen mehr in den Vordergrund, ohne da8} jedoch
behauptet werden kann, daB Toxime dabei nicht irgendeine Rolle spielen.

Dall Spirochatendepots Giftwirkungen in ihrer Nachbarschaft auslosen
und damit histologische Veranderungen bedingen konnen, ohne dafl in diesen-
sekundaren Prozessen Spirochaten gefunden werden, scheint mir nach meinen
Untersuchungen an der Hornhaut so gut wie erwiesen (,,Nahwirkung®)
Darauf deutet z. B. die Tatsache hmn, daB bei einer Spirochatenkeratitis
meistens nur dann eine iritische Beteiligung nachweisbar war, wenn die kera-
titischen Veranderungen weit hinten in der Hornhaut lagen, wahrend bei
Veranderungen im vorderen Teil des Hornhautparenchyms emne Iritis kaum
vorkam. Auf eine toxische Wirkung waren auch der lange dauernde Reiz-
zustand und entzundliche Prozesse der Hornhaut bei solchen Augen zuruck-
zufuhren, deren Spirochatenherd der Hinterflache der Hornhaut auflag.

Eine ganz andere Frage ist es aber, und dafur existiert bis jetzt noch
kein Beweis, ob im Blut kreisende Spirochatentoxine ,,Fernwirkungen®, d. h.
spezifische, histologische Prozesse fern vom Spirochatenherd auslosen konnen.
Dafi Wirkungen mehr allgememer Art auf diese Weise zustande kommen, ist
eher glaubhaft, z. B. das Fieber bei Salvarsanbehandlung eines Primaraffektes
(ErruicHEs Endotoxinfieber), wenngleich auch hier von Autoren wie LUITHLEN
und MucHa die spezifische Komponente in den Hintergrund geschoben und das
Fieber auf Zellzerfall zuruckgefuhrt wurde

Weitere Einzelheiten uber die Wirkungsweise der Spirochaten (Inkubations-
zeit usw.) werden 1m experimentellen Kapitel besprochen (S. 35).

Wahrend man fruher die Spirochaeta pallida vorwiegend als einen Gewebs-
parasiten auffallte, der nur ganz vorubergehend sich ¢m Blut aufhalt, ist
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es jetzt vor allen Dingen durch die ausgedehnten experimentellen Unter-
suchungen von UHLENHUTH und MULZER erwiesen, daf sich die Spirochaten
bei Lues I und II recht haufig (84,2 und 75%,) im Blut finden, aber auch bei
tertiarer Syphilis, bei kongenitaler Syphilis (E. HorFMaNN) und auch ber Tabes
und Paralyse konnten wviele Jahre post infectionem Spirochaten gelegentlich
und sparlich im Blute festgestellt werden. Der Nachweis erfolgt durch Ver-
impfung des Blutes in die Hoden von Kaninchen. Von weiteren Korperflussig-
keiten, die bezuglich ihrer Infektiositat untersucht wurden, sei auf den Liquor
cerebrospinalis hingewiesen, der schon in emer ganzen Reihe von Fallen, besonders
bei meningealen Erkrankungen spirochatenhaltig gefunden werden konnte,
sogar unter Umstanden in Fallen, wo die Wa R. 1im Liquor negativ war; aber
auch bei Tabes und Paralyse gelangte man gelegentlich zu positiven Erfolgen
(Lit. bei STEINER). Auch die Milch luetischer Frauen, sowie das Sperma von
Luetikern kann Spirochaten aufweisen (UHLENHUTH und MULzER u. a.). Be-
sonders wichtig 1st, daB das Vaginalsekret genitalgesunder Frauen Spiro-
chaten enthalten kann (Dora Fucus u. a ). Fur die Pathologie der Syphilis ist
wetterhin die Tatsache wesentlich, dall es gelegentlich auch gelungen ist, bei
sog. latenter Syphilis Spirochaten 1mm Blut zu finden. Dieser Befund spricht
im Sinne von CitroN, der einen groBen Teil der latenten Syphilisfalle, be-
sonders solche mit noch positiver Wa.R als aktive Lues mit emer nicht
ohne weiteres nachweisbaren Lokalisation der Syphilis auffait Als wirklich
latent mochte er nur diejemigen Falle bezeichnen, die ganzlich gesund erscheinen,
keine Wa.R. und normalen Liquor haben und dann doch zu irgendeiner Zeit
ein Rezidiv bekommen.

Auch in den nach antiluetischer Behandlung geheilten Herden konnten
SANDMANN, HOFFMANN u. a. selbst mit mikroskopisch spirochatenfreiem Gewebe
positive Tierimpfungen erzielen, ganz ahnlich wie BRowN und PrarcE be1 1hren
experimentellen Untersuchungen

Die Infektiositat besonders des Sekundarluetikers ist tatsachlich noch
grofler, als man fruher glaubte, denn selbst auf der nicht krankhaft veranderten
Haut konnte Horrmann die Lueserreger nachweisen.

Warum im weiteren Verlauf der Syphilis ein gummoser Prozel} entsteht
oder weshalb in anderen Fallen eine sog. ,,metaluetische Erkrankung sich ent-
wickelt, ist noch nicht genugend aufgeklart. Die Gedanken, die man sich daruber
macht, werden zum Teil an anderen Stellen dieser Monographie erortert.

Viele der allgemeinen Syphilisprobleme konnen nur auf dem Weg des Tier-
versuches der Losung nahergebracht werden. Uber manche derart allgemeinen
Fragen, die am Auge eine experimentelle Bearbeitung gefunden haben, soll
im Abschnitt ,,experimentelle Syphilis® berichtet werden.

II. Die modernen Methoden der Syphilisdiagnostik'.

Dafl die Diagnose oder der Verdacht einer syphilitischen Erkrankung sich
auch jetzt noch vor allem auf klinische Untersuchungen stutzt, darf man getrost
behaupten. Dal} sich andrerseits gerade auf dem Gebiete der Syphilis zu den
klinischen Untersuchungsmethoden eine ungeahnt groBe Zahl neuer, ganz ver-
schiedenartiger Methoden hinzugesellt hat, die unsere Erkenntnis wesentlich
gefordert haben, wird auch der Klinitker mit Stolz auf die wissenschafthichen
Errungenschaften gern zugeben. Von diesen modernen diagnostischen Methoden
sei auf den folgenden Seiten die Rede.

1 Obgleich dieses Kapitel in anderen Teilen des Handbuches viel besser und ausfuhr-
Iicher behandelt wird, schien mir ein kurzer Abrif3, um die ophthalmologischen Erfahrungen

zu bringen, und dann, weil meine Abhandlung emne geschlossene Monographie darstellt,
wunschenswert.
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1. Spirochiitennachweis.

Um eine verdachtige Stelle auf Spirochaten zu untersuchen, muf} eine sach-
gemalle Entnahme des Materials vorgenommen werden. Die zu untersuchende
Stelle wird mit einem in physiologische Kochsalzlosung getauchten Tupfer
kraftig abgerieben, unter Umstanden auch etwas zusammengepreft, evtl.
zunachst erscheinendes Blut wird vorsichtig abgetupft, das dann erscheinende
Reizserum wird am besten mit einer Glascapillare in der auf Abb. 1 wieder-
gegebenen Weise abgesaugt. Die Capillare darf, um das Eintreten von Luft-
blasen zu vermeiden, micht nach unten geneigt werden.

Als beste Farbemethode im Ausstrichpraparat gilt die Giemsafarbung.

Die Losung wird so hergestellt, daB je emn Tropfen Giemsalosung mit 1 cem Aq dest.
verdunnt wird In diesem Gemisch wird der mit dem Untersuchungsmaterial bestrichene
Objekttrager mehrere Stunden (am besten
12 Stunden) gefarbt. Die Farblosung mulf
stets frisch bereitet semn und i pein-
lich sauberen GefaBen verwendet werden
Zur Fixierung des Ausstriches genugt es
nach SowADE, wenn die Praparate mehrere
Stunden in der Luft trocknen, sonst wird
auch absoluter Alkohol u. a zur Fixierung
empfohlen

Charakteristisch fur die Giemsa-
farbung ist der rotviolette Ton der
Spirochaete pallida 1m Unterschied
zu dem mehr blaulichen anderer
Spirochatenarten (Abb. 2).

Schneller und in mancher Be-
ziehung noch charakteristischer kann
man sich die Spirochaten 1m Dunkel-
feld zur Darstellung bringen und
hat hier vor allem den Vorteil, sie
lebend zu beobachten. Voraussetzung

: - . Abb 1. Entnahme von Reizserum
fur diese jetzt wohl am meisten ver- (Nach1 JacoBSTHAL, aus., MEIROWSKY 1 PINKUS,

wendete Methode 1st, da3 man eme Die Syplulis Fachbucher fur Arzte Bd IX

Berlin Julius Springer 1923 )

Einrichtung fur Dunkelfeldbeleuch-
tung zur Verfugung hat (Abb. 3).

Fur die Praxis 1st das Tuscheverfahren nach BURRI zu empifehlen.

Die Methode wird so ausgeubt, dall emn Tropfen flussiger, unverdunnter, nicht ver-
unreinigter Pelikantusche mit emer Ose Untersuchungsmaterial gemischt und mit
dem Rand emes Deckglases ohne vorheriges Verreiben auf dem fettfreilen Objekttrager
ausgestrichen wird. Die Spirochaten erscheinen als feine, weile Schraubchen auf schwarz-
braunem Grunde Ich habe ofters ber Lidaffektion mit dieser Methode die Diagnose
gesichert.

Als Methode der Darstellung der Spirochaete pallida 1n Schnittpraparaten
kommt vor allem die Silberimpragnation nach LEvADITI in Betracht, die fur die
besonderen Verhaltnisse des Zentralnervensystems von JauNEL modifiziert
wurde. Es lassen sich mit dieser letzteren Methode, wie ich mich in langjahriger
eigener Arbeit uberzeugen konnte, ausgezeichnete Resultate erzielen. Die
Modifikation JAHNELs besteht in der Einschaltung des Uranmitrates Er selbst
rat, die Modifikation tatsachlich nur fur das Zentralnervensystem anzuwenden,
da man an anderen Organen mit der LEvaprTr-Methode vollig auskommt. Ich
selbst habe sie auch fur den Bulbus mit Vorteil benutzt.

1. Formolfixierung, gut fixieren, bei kurzerer Dauer farben sich die Fibrillen mit
2. 1—14 Tage wassern, Wasser taglich wechseln.

3. 1—3 Tage remes Pyridin.

4. 1—3 Tage wassern, Wasser haufig wechseln.
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Abb. 2. Spirochaeta pallida Giemsafarbung.
(Aus LESSER-JADASSOHN, Lehrbuch der Haut- und Geschlechtskrankheiten 14 Aufl Bd. 1J.
Berhin  Julius Springer 1927 )

Abb 3. Spirochaeta pallida im Dunkelfeld
(Aus MULZER, Syphilisdiagnose. 2 Autl. Berlin Julius Springer 1912.)
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5. 1 Stunde ber 37° in 1%, Urannmitrat (frisch herstellen).
6. 24 Stunden wassern.
7. 1—3 Tage n 96, Alkohol.
8. In Wasser bis das Material untersinkt.
9. 5—8 Tage 1n 1,5%, Argent. mitr. cryst. ber 37°.
10. Kurz wassern.
11. 24 Stunden in eme Losung von
4,0 ccm Acad. pyrogallicum bisublimatum,
5,0 ccm 40°, Formahn,
91,0 cem Aq. dest.
12. 1—2 Stunden wassern.
13. Paraffineinbettung.

Gelingt die Impragnierung, so zeigt das Gewebe ein dunkelgelbes bis braun-
liches Aussehen, in dem die Spirochaten als schwarze Schraubchen hervortreten.

Abb. 4. Spirochaten in emer Sehnervengeschwulst. (Nach VERHOEFF )

Die Dicke der Schraubchen 1st recht verschieden ; manchmal sind sie auerordent-
lich fein, besonders oft in der Cornea bei experimenteller Lues; neben regelrecht
gewundenen sicht man dann auch nicht selten Exemplare, die nur eimge Win-
dungen zeigen und im ubrigen gestreckt verlaufen. Bis auf seltene Ausnahmen
gelingt es mit Hilfe der JanwuLschen Modifikation der LEvaprti-Impragnierung
leicht, die Parasiten von etwaigen Gewebsfibrillen zu unterscheiden; letztere
sind oft nicht schwarz, sondern braun und fallen auch durch ihre plumpere
Form, fehlende Windungen usw. auf (Abb. 4).

In neuerer Zeit hat E. HorrMaNN auch fur silberimpragnierte Schnitte
die Verwendung des Dunkelfeldes gelehrt. Besser allerdings eignet sich offenbar
diese Leuchtbildmethode noch fur gefarbte Ausstriche (Hell-Dunkelfeldkon-
densor).

2. Die Wassermann-Reaktion.

Die Wa R. hat eine ungemein groBe praktische Bedeutung erlangt, sowohl
zur Erkennung des einzelnen Falles, als auch zur atiologischen Klarung ganzer
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Krankheitsgruppen; ich erinnere nur an die Keratitis parenchymatosa oder die
Paralyse. Auf das Wesen der Wa R kann hier nur streifend eingegangen werden
Die altere Auffassung, nach der es sich um Antikorper gegen Spirochatenantigenc
handeln sollte, 1st wohl jetzt allseitig aufgegeben Nach JakopstHAL beruht
die Wa.R. auf einem komplexen Vorgang, emnmal auf der durch die chronische
Erkrankung an sich gesetzten, sich 1n der Serumlabilitat aullernden Stoffwechsel-
storung und zweitens auf einer fur Lues charakteristischen und in diesem Sinn
spezifischen Reaktion, die sich gegen Zerfallsprodukte vorwiegend lipoider
Natur, die 1m Korper entstehen, richtet. Die neuesten und wichtigen Unter-
suchungen von H. SacHs und seiner Schule deuten darauf hin, daB Lipod-
antikorper beim Zustandekommen der Wa.R. — ebenso auch der anderen
Lipoidbindungsreaktionen — eme wichtige Rolle spielen. Die Wa R , die vielfach
als eine symptomatische Blutveranderung angesprochen wurde, erscheint jetzt
wieder in neuem Gewande als Antikorperreaktion (Sacus, Kroesrock und
WeIL). Dieser neuen Auffassung liegt die FrossMannsche heterogenetische
Antikorperreaktion zugrunde, die darin besteht, dafl Organe gewisser Tierarten
beim Kaninchen zur Bildung von Antikorpern fuhren Behandelt man Kaninchen
mt einem Gemisch von solchen alkoholischen Organextrakten und einem
EiweiBlantigen wie Schweineserum, so gelingt es auch immunisatorisch Anti-
korper hervorzurufen (LANDSTEINER und Sims) Saces, Kropstock und
WEeDL konnten auf diese Weise beim Kaninchen eine sichere, starke Wa R er-
zeugen und bekennen sich zu der zuletzt auch von A. v. WASSERMANN ver-
tretenen Auffassung, dall die syphilitische Blutveranderung die Folge einer
Antikorperbildung gegen korpereigene Gewebslipoide 1st Diese Autoantikorper-
bildung findet aber offenbar nicht einfach beim Gewebszerfall statt, sondern
nur dann, wenn die fre1 gewordenen Lipoide sich mit bestimmten Substraten
wie denjenigen des Schweineserums und mutmalllich auch denjemgen der
Spirochaten paaren konnen

Das Prinzip der Wa.R beruht auf der von BorpEr und GeNGoU fur Bak-
terien angegebenen Komplementbindung.

Gehen zwe1 aufeinander passende Substanzen wie Bakterien und ihre im Blut entstan-
denen Antikorper emne Verbmdung ein, so reiflen sie das im Serum vorhandene Komplement
an sich. Dieses Komplement lafit sich 1solieren und man benutzt es im allgemenen 1n der
Form des Meerschweinchenserums Beir der Wa R arbeitet man mit zwer aufeinander
passenden Gemischen, emerseits dem Organextrakt und dem zu untersuchenden Menschen-
serum, andrerseits mit Hammelblutkorperchen und dem kunstlich erzeugten, auf diese emge-
stellten Hammelblutamboceptor Wahrend 1m allgememnen die Mischung der Hammel-
blutkorperchen mit ithrem Amboceptor mn gewissen Mengenverhaltnissen das Komplement
bindet und be1 dieser Bindung nun emne Auflosung der Hammelblutkorper entsteht, die sie
smnfallig als Hamolyse dokumentiert, so wird dieses Komplement ber dem positiven Ausfall
emer Wa.R von dem hamolytischen System nicht mehr nutzbar gemacht werden konnen,
weil das andere Gemisch (Extrakt und Luesserum) gut aufeinander paBt und das Komplement
fur sich absorbiert. In diesem Fall zeigt sich die Beschlagnahme des Komplements dadurch,
dall die Blutkorperchen nicht gelost werden. Die Hamolyse wird gehemmt, und uber den
zu Boden sich senkenden Blutkorperchen steht ungefarbtes Serum resp. die Mischung
der ubrigen Flussigkeiten (Abb. 5)

Notwendig 1st daher zur Ausfuhrung der WaR 1 der Organextrakt,
2 das zu untersuchende Serum, 3 das Komplement (Meerschweinchenserum),
4. Hammelblutkorperchen, 5 Hammelblutamboceptor.

Bei der Anstellung der Wa R ist die vom Reichsgesundheitsrat 1919 be-
schlossene amtliche Anleitung zur Ausfuhrung der Wa R. zu befolgen Es
durfen nach dieser Vorschrift nur staatlich geprufte Extrakte und Amboceptoren
benutzt werden, die von der Hirsch-Apotheke in Frankfurt a. M., Zeil 101,
zu beziehen sind.

Die Blutentnahme stoBt bei sehr fetten erwachsenen Personen eimerseits und andrer-
seits bei Sauglingen ofters auf erhebliche Schwierigkeiten. Gute Stauung des Armes, gutes
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Abtasten der Ellenbeuge auch ber nicht sichtbaren Venen, wechselnde GroBe der Kanulen
fuhren meist zum Ziel. Eventuell nimmt man eine zutage tretende Vene an anderer Stelle,
z. B. uber dem Handgelenk, oder man verwendet einen blutigen Schropfkopf. Selten nur
wird man die Vene freilegen mussen.

Die Resultate der Wa.R. resp. die Beurtellung des Reaktionsausfalles in
den einzelnen Rohrchen werden nach den gesetzlichen Bestimmungen jetzt
folgendermaflen bezeichnet:

+ 4+ = Blutkorperchen ungelost, daruber stehende Flussigkeit farblos.

-+ -+ = Blutkorperchen fast ungelost, daruber stehende Flussigkeit schwach rosa
gefarbt.
++4 = Zu etwa 1/, gelost (sog. groBe Kuppe).
= zu 3/, oder mehr gelost (sog. klemme Kuppe).
= Vollig gelost (lackfarbene, klare Flussigkert).

|+

Abb. 5. Negative und positive Wassermannsche Reaktion.

Das Serum wird als positiv bezeichnet, wenn bei der Mehrzahl der verwen-
deten Extrakte vollige oder fast vollige Hemmung der Hamolyse festzustellen
war. Ist nur bei der Minderheit der verwendeten Extrakte vollige Hemmung
vorhanden, oder besteht bei allen bzw. der Mehrzahl der Extrakte eine Kuppe
(4 oder +), so ist das Serum als verdachtig zu bezeichnen.

Die inkompletten Hemmungen sind unter Umstanden auch wichtige Finger-
zeige fur luetische Infektionen. Sie mussen zu verdoppelter sonstiger Nach-
forschung anfeuern und sollten unbedingt zu einer zweiten Serumprufung, evtl.
nach einer provokatorischen Salvarsaninjektion (GENNERICH), Veranlassung
geben. Der Wert dieser inkompletten Hemmungen wird immer wieder bewiesen,
wenn man sie bei frither stark positiven Syphilitikern nach antiluetischen Kuren
beobachtet oder bei Patienten, die vor vielen Jahren an einer im allgemeinen
als syphilitisch anerkannten Krankheit, wie z. B. der Keratitis parenchymatosa,
gelitten haben oder wenn man sie bei Eltern sicher syphilitischer Kinder
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auftreten sieht. Mit einer inkompletten Hemmung allein, ohne sonstige irgend-
welche klinischen Anhaltspunkte, lalt sich aber diagnostisch nichts anfangen

Die Hauptfrage ist, was besagt der positive Ausfall der Wa.R. fur den syphili-
tischen Proze3? Da die Wa R. nicht durch Spirochaten im Blut selbst bedingt
wird, sondern durch Organstoffe, die durch Tatigkeit der Spirochaten m 1rgend
einer Weise gebildet und ins Blut abgegeben werden, so war zunachst der
Standpunkt verstandlich, dal} emne positive Wa.R nur eme irgendwann emmal
stattgehabte syphilitische Infektion anzeige. Mehr und mehr hat sich aber
doch wohl der Standpunkt durchgerungen, daf} emme positive Wa R emne noch
aktive Lues bedeutet. AuBer zahlreichen anderen Grunden spricht fur diese
Annahme die Tatsache, da3 die Wa R. bei sicher luetischen Erkrankungen so
ungemein haufig zu finden ist und daB sie nach antiluetischer Behandlung
abnimmt oder sogar verschwindet (Crrrox u a)

Dafl die Wa.R. auch bei gewissen Tropenkrankheiten, ber Malaria, auch
bei Scharlach positiv ausfallen kann, stort ihre Bedeutung fur die Diagnose
der Syphilis 1n unseren Breitengraden nicht. Dagegen mufl man selbstver-
standlich immer an die Moglichkeit denken, daB en vorliegendes Leiden trotz
positiver Wa.R. nicht syphilitisch zu sein braucht. Es kann nicht genugend betont
werden, daf} die Wa.R. nur ein wichtiges Symptom der Syphilis 1st, dall aber
Anamnese und klinischer Befund ebenfalls aufs peinlichste zu berucksichtigen sind

Der negative Ausfall der Wa.R.. braucht fur den Einzelfall nichts zu bedeuten,
denn es sind genug Falle sicherer Syphilis bekannt, be1 denen die Wa R. 1m Blut aus
unbekanntenGrunden negativ ausfiel. Eie gewisseBedeutung dagegen hat es, wenn
man be1 gewissen Erkrankungsgruppen immer wieder negative Reaktionen erhalt.

Die Ophthalmologie hat aus der Verwendung der Wa.R. ebenso wie die
anderen Zweige der Medizin groBle Vorteile gezogen. Grofiere Untersuchungs-
rethen stammen von A. LEBER, IGERSHEIMER, KUFFLER u a Aus emer eigenen
Zusammenstellung seien einige statistische Zahlen wiedergegeben, die gleich-
ze1tig fur die Pathologie verschiedener Erkrankungen resp. verschiedener Lebens-
perioden recht charakteristisch sind. Frische Falle von Keratitis parenchymatosa
reagierten abgerundet in 969/, alte Falle (Latenzstadium der kongemitalen
Lues) 1 659, positiv, irdocyclitische Prozesse bei der akuten Form i 29/
bei der chromischen Form in 149, Chorioretinitis bei Erwachsenen i 139/,
bei Kindern in 659, Opticusatrophie ber Erwachsenen m 579/, Stauungspapille
nur in 3,3%,, Erkrankungen der Tranenwege 1m Kindesalter in 49°/, Bei Oculo-
motoriuslahmungen bestand emn groBer Unterschied, je nachdem ob es sich um
totale Parese handelte (89%,) oder um Lahmung emzelner Zweige (23°/,); bei
der Ophthalmoplegia interna fanden sich 63°%,, ber der Abducensparese 429/, bei
der Trochlearisparese 50°/, (nur geringe Zahl von Fallen). bei 1solierter, reflektor:-
scher Pupillenstarre 769, bei Pupillen- und Akkommodationsanomalien im
Kindesalter 629 positive Resultate.

Ein Ubergang der Wassermannreagine ins Kammerwasser kommt nur bei
entziindhichen Erkrankungen im vorderen Bulbusabschnitt zustande

Be1 der Keratitis parenchymatosa ist die Zahl der Hemmungskorper im Blut
meist sehr grol, so dal} selbst nach intensiven spezifischen Kuren dic Wa R
noch stark positiv ausfallt Verwendet man aber quantitative Methoden
der Wa R. (fallende Serummengen des Patienten), so uberzeugt man sich doch
von der Abnahme der Reagine.

3. Die Ausflockungsreaktionen nach SACHS-GEORGI und MEINICKE.

In erfolgreicher Weise hat man gesucht, die Wa.R. durch Methoden zu er-
ganzen, die beim Zusammenbringen des luetischen Serums mit gewissen Ex-
trakten eine optisch sichtbare Reaktion bewirken. Von diesen Ausflockungs-
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reaktionen haben sich die von SacHS-GEORGI und MEINICKE am besten bewahrt
und sind auch wegen ihrer leichten technischen Ausfihrung praktisch vielfach
im Gebrauch. Es handelt sich bei diesen Reaktionen ebenso wie bei der Wa.R.
um Lipoidbindungsreaktionen.

Die SacHs-GEORGI-Reaktion (S G R ) wird folgendermaBien ausgefuhrt: 1,0 ccm des 1 : 5
verdunnten, beir 56° maktivierten Patientenserums wird mit 0,5 ccm der Verdunnung eines
cholestermnierten Rinderherzextraktes vermischt und 24 Stunden be1 37° gehalten. Die Ver-
dunnung des Extraktes wird im Verhaltnis 1: 6 so vorgenommen, daB 1 Teil Extrakt rasch mit
1 Teil physiologischer Kochsalzlosung vermischt wird und dafl dann noch 4 Teile Kochsalzlosung
hinzugegeben werden. Die Ablesung der Ausflockung erfolgt dann mittels des Agglutinoskops

Bei sicher positiven Fallen ist die Pracipitation deutlich zu erkennen, bei
schwach positiven ist dagegen die Ablesung viel schwieriger, bedarf groBer
Erfabhrung und entbehrt vielleicht doch nicht ganz des subjektiven Moments.

Vergleichende Untersuchungen haben sowohl in der allgemeinen Praxis
als auch bei Augenerkrankungen (GEBB, BLATT) eme recht gute Ubereinstim-
mung mit den Resultaten der Wa.R ergeben. GEBB fand eine Differenz von
4°%/,. In manchen sicheren Fallen von Lues ist die Wa.R., in anderen die S.G.R.
spezifischer ausgefallen

Auch die MEINICKE-Reakiion (M.R.) wird in der Praxis viel verwendet.
Auf die theoretische Seite kann hier nicht eingegangen werden, es seien nur kurz
die drei Methoden geschildert, wie sie MEINICKE angegeben hat.

1. Die ,,Wassermethode. 0,2 ccm 1 Stunde bei 56° 1m Wasserbad inaktivierten Serums
werden mit 1,5 ccm 1: 12 verdunnten Extraktes gemscht und fur 1 Stunde ber 37° gehalten
Hierauf werden 2,5 ccm destillierten Wassers zugegeben. Diese Mischung bleibt uber Nacht
be1 379 stehen. Nur die negativen Sera, d. h. die Normalsera, flocken beir dieser Reaktion
aus, die Luetikersera zeigen kemne Flocken

2. Die ,,Kochsalzmethode. Hierzu werden 0,2 ccm '/, Stunde ber 56° maktivierten
Patientenserums mit 0,8 ccm 1: 8 verdunnten Extraktes gemischt. Die Mischungen bleiben
uber Nacht im Brutschrank Bex dieser Methode flocken sowohl normale als auch luetische
Menschensera aus. Die Flocken der normalen Sera sind aber kochsalzloslich, wahrend die
der Luetikersera kochsalzbestandig sind Zur Prufung der jeweils gebildeten Flocken
gibt MEINICKE zunachst jedem Versuchsrohrchen 1,0 ccm destilliertes Wasser zu, verteilt
durch vorsichtiges Schutteln die Flockchen und setzt dann 1,0 cem ewner 2,5%, Kochsalz-
losung zu. Nach emstundigem Verweilen der Rohrchen ber 37° sind die Flocken der nicht-
syphilitischen Sera verschwunden

3. Die ,,Dritte Modifikatwon (D M.) Hierber werden 0,3 ccm !/, Stunde maktivierten
Serums mit 0,3 cem 10°/, Kochsalzlosung und mit 0,6 ccm 1: 8 verdunnten Extraktes ge-
mischt. Die Mischung bleibt uber Nacht ber 37°. Nur Luetikersera geben unter diesen
Bedingungen Ausflockungen.

Der Extrakt zu der M R kann aus der Adler-Apotheke in Hagen (Westf ) bezogen werden

Ebenfalls sehr einfach und makroskopisch gut ablesbar ist die auf der S G R beruhende
Reaktion von DoLp und die von GAETHGENS empfohlene Schichtprobe von Kovboma.

4. Cutanreaktion.

Die Cutanreaktion ist von NocucHr als spezifische Reaktion zur Erkennung
der Syphilis eingefubrt worden, nachdem ihr eine Reihe von Versuchen mit
Extrakten aus luetischen Organen (Mrmrowsky, TEpEscHI, NOBL u. a.) vor-
ausgegangen waren.

Noaucat stellte sein Luetin so her, dal er Remnkulturen der Spirochaete pallida in
Ascitesflussigkeit oder auf Ascitesagar ber Zusatz von sterilem Placentargewebe zuchtete,
das die Parasiten enthaltende Agarstuck verrieb und den so entstehenden dicken Bre:
so lange verdunnte, bis die entstandene Emulsion leichtflussig wurde. Sie wurde dann emne
Stunde lang auf 60° C 1m Wasserbad erwarmt und mit 0,5%iger Carbolsaure vermischt

Aufler mit dem Luetin wurden in den letzten Jahren erfolgreiche Untersuchungen
auch mit dem Pallidin, das von FISCHER hergestellt wurde, angestellt. Dieses Pallidin
entstammte aus feinzerriebenen Lungen von Pneumoma alba syphilitischer Feten oder
Neugeborener, wober die Gewebsstucke ebenfalls zu emer spirochatenhaltigen Emulsion
verarbeitet wurden, die mit 1/,%/q1gem Carbol versetzt und eme Stunde im Wasserbad bei 60°
sterilisiert wurde. Die Flussigkeit muB stets an einem kuhlen Ort aufbewahrt werden. Eben-
falls aus luetischen Organen hergestellt 15t das Organtuetin von LAUTERSTEIN und PLANNER.
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Das Luetin soll im Verlauf von 2—4 Monaten sehr an Wirksamkeit
einbuBen, was fur die praktische Verwendbarkeit von Bedeutung ist. Das
die Reaktion auslosende Moment beim Luetin ist an die Spirochatentrummer
gebunden, da Kerzenfiltrate keme oder nur minimale Reaktion geben (BAER-
Many und HEINEMANN). Die Injektion des Luetins geschieht nach der Vor-
schrift Nogucuis derart, da man vor dem Gebrauch die Emulsion gut schuttelt,
sodann gleiche Quanten von Emulsion und steriler physiologischer Kochsalz-
losung mischt und schlieBhch 0,07 ccm der daraus entstehenden Flussigkeit
mit einer femen Spritze moglichst oberflachlich in die Haut mpziert. Das
Pallidin wird in letzter Zeit subcutan gebraucht, da die fruhere intracutane
Methode zu intensive Reaktionen ausloste (KLAUusNER). Die Impfung wird
hierbei mit emer Lanzette wie ber der Vaccination ausgefuhrt.

Nach der Impfung entsteht zunachst eme Quaddel, die nach kurzer Zeit ebenso wie
eme geringe entzundliche Reaktion zuruckgeht und meist nach 3—4 Tagen kaum noch zu
sehen ist. Die exgentliche positive Reaktion beginnt aber dann erst und ist am deutlichsten

Abb. 6. NogucHrs Luetinreaktion. (Nach V. KAFKA, im Handbuch der Serodiagnose der Syphilis
von C. BRUCK. 2. Aufl. Berlin: Julius Springer 1924.)

am 5.—6. Tag (Abb. 6). Die positive Reaktion an der Injektionsstelle soll allerdings nach
BexnepEK unter Umstanden schon m den ersten 24—48 Stunden dadurch von der nega-
tiven unterschieden werden konnen, daB sie lebhafter rot 1st und uber das Niveau der
Haut deuthcher promimert Die Papel wird aber in den nachsten Tagen zweifellos grofer,
der rote Hof, der sie umgibt, wird breiter, und ber starken Reaktionen bildet sich in der
Mitte der Papel, manchmal auch exzentrisch, emne Pustel aus. NAKANO sah bel zwei
Spatfallen von Syphilis, emmal nach kongenitaler, das andere Mal nach akquurierter Lues,
als Folge ntradermaler Injektion von filtriertem Syphibsleberextrakt und Kaninchen-
hoden-Syphihisextrakt schwere, pustulose, gummaahniiche Erscheinungen auftreten. Ge-
legentlich kommen auch Spatreaktionen nach emem bereits mehrtagigen Ablauf der als
entzundhiche Reaktion gedeuteten Erschemnungen m Form von Papeln nach emer Woche zur
Beobachtung. Es 1st schon vielfach Sitte, die positive Reaktion in Grade einzuteilen, doch
durfte hierzu noch die Erfahrung eme zu geringe sem, und zweifellos sind die
Reaktionen, die man als spurwewse oder germng bezeichnet, uberhaupt mit Vorsicht auf-
zunehmen. Histologisch fand BENEDEK ber emer gummaartig veranderten Reaktions-
partie emen Teil der GefaBe von Infiltrationen begleitet, gelegentlich auch herdartige
Infiltrationen. Von Zellen kamen zahlreiche Lymphocyten, daneben aber auch auffallend
viel Leukocyten, ferner Riesenzellen und Epitheloidzellen vor. An den Blutgefafiwanden
zeigten sich kemerler Veranderungen.

Die Reaktion fallt bei Gesunden nach den ubereinstimmenden Unter-
suchungen von NocucHIr, Boas und DiTLEVSEN, LOWENSTEIN, KAFKA u. a.



Cutanreaktion. 15

negativ aus, wenngleich auch hier wohl noch ganz grofle Reihenuntersuchungen
fehlen. Bei der Lues selbst ist die Reaktion im primaren und meist auch im
sekundaren Stadium negativ oder nur in geringem MafBe positiv, wahrend
im Tertiarstadium der Ausfall fast immer ein positiver ist (NocUucHI, Boas und
DrrLEVSEN, FaciNonLl und FisicHELLA, MULLER und STEIN, NANU-MUSCEL,
ALEXANDRESCU-DERScA u. a.). Gerade diese Tatsache, die eine auffallende
Ubereinstimmung ber den verschiedenen Untersuchern darstellt, ist wohl das
wichtigste Moment in der Luetinfrage und bringt eine auBlerordentliche Bereiche-
rung der Luesdiagnostik, weil bei tertiarer Lues, besonders bei den latenten
Fallen, die Wa R. bekanntermaBen nicht selten negativ ist. Auch bei angeborener
Syphilis fand sich die Reaktion in der Mehrzahl der Falle positiv. Eimne inter-
essante Differenz zeigen die Erkrankungen des Zentralnervensystems, vor allem
Lues cerebri auf der einen, Paralyse auf der anderen Seite. Schon NocucHI
hat hervorgehoben, dafl von 72 Paralytikern nur 45 positiv reagierten. BENEDEK
machte dann darauf aufmerksam, daff im Unterschied zu der haufig negativen
Reaktion bei Paralyse die Lues cerebri nicht nur fast immer positive, sondern
auch ganz besonders starke Reaktionen aufweist, und diese Tatsache konnte
von mehreren anderen Autoren, besonders auch von KAFka, bestatigt werden.
Sollte sich dieser Unterschied durch weitere Untersuchungen immer mehr
herausstellen, so wurde er differentialdiagnostisch nicht unerheblich ins Gewicht
fallen. Er wird dadurch praktisch noch verwertbarer, dal nach antiluetischer
Behandlung die bis dahin negative Luetinreaktion in allen Luesstadien, also
auch bei der Lues cerebri ins Positive umschlagt, wahrend das bei der Paralyse
nicht gelingt.

Von Interesse ist der Vergleich zwischen dem Ausfall der Wa.R. und dem
der Cutanreaktion. NocuUcHI teilte bereits mit, dal bei 27 Fallen von manifesten
Tertiarlasionen die Cutanreaktion stets positiv war, wahrend die Wa R. oft
schwach positiv oder negativ ausfie]l. Bei BrowNiNGs Untersuchungen war in
79,29/, das Resultat ubereinstimmend ; in 9 Fallen Luetin positiv, Wa.R. negativ
(4mal interstitielle Keratitis, 2mal Chorioiditis, 2mal Tabes, 1mal schwere
Anamie). In 7 Fallen war Luetin negativ, Wa.R. positiv (davon lag 2 mal Malaria
ohne luetische Zeichen vor). Bei dem Beobachtungsmaterial von KLAUSNER
ergaben 20 unter 100 Fallen positive Pallidinreaktion, 16 positive Wa R. In
9 Fallen waren beide Reaktionen gleichzeitig positiv; bei 11 Beobachtungen
war die Pallidinreaktion positiv, die Wa.R. negativ; bei 7 Fallen war die Pallidin-
reaktion negativ, der Wassermann positiv. Mehrmals war die Erkrankung
bei negativem Wassermann und positiver Pallidinreaktion zweifellos luetisch.
Auch auf diesem Gebiet ist wohl das letzte Wort noch nicht gesprochen. Von
Wichtigkeit ware es, wenn sich die Annahme von MoucHA bestatigte, dafi die
Wa.R. das Zeichen einer aktiven Lues sei, wahrend das Luetin ahnlich dem
Tuberkulin nur anzeigte, daf} irgendwann eine spezifische Infektion stattgefunden
hat. Dieser Annahme gemall mul man nach MucHAa danach streben, bei der
Behandlung die Wa.R. negativ zu erhalten, wahrend die Luetinprobe positiv
bleiben soll.

Mehrmals konnte auch eine Veranderung des Ausfalls der Wa.R. nach einer
Cutanreaktion beobachtet werden. Wahrend BAERMANN und HEINEMANN
eine solche Veranderung der Wa.R. durch wiederholte Vaccination nicht fest-
stellen konnten, berichten MULLER und STEIN uber einen merkwirdigen Fall
eines abgeheilten gummosen Prozesses mit negativer Wa.-R. und positiver
Cutireaktion. Nach erfolgter Hautreaktion schlug der vorher negative Wasser-
mann ins Positive um.

Speziell in der Ophthalmologie ist die Luetinreaktion bis jetzt von FISCHER
und KrAUSNER, LOWENSTEIN, KrLAUSNER, WoLFF und ZEEMAN, RaABITSCH
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verwendet worden. Die bisherigen Resultate sind nur bei der Keratitis par-
enchymatosa zahlreich genug, um verwertbar zu sein. Ubereinstimmend mit
den anderen Autoren, die bei angeborener Syphilis ganz 1m allgemeinen die
Reaktion meist positiv fanden, stellten KLAUSNER ebenso wie LOWENSTEIN
bei der Keratitis parenchymatosa meist eme positive Luetinreaktion fest
LowENSTEIN untersuchte 10 Falle; von 6 positiv nach Wassermann Reagierenden
waren 5 auch mit Luetin positiv. Von 8 Fallen dieser Erkrankung mit positiver
Palhdinreaktion und negativem Wassermann, uber die KrausNer berichtet,
hatten 3 fruher positive Reaktion ergeben, die nach intensiver, antiluetischer
Behandlung geschwunden war. Bei emem vierten zeigte die Mutter des betref-
fenden Patienten noch positiven Wassermann. Vier Beobachtungen wiesen
typische Symptome der kongemtalen Lues auf. Esist allerdings sehr merkwurdig,
daf} bei der Krausnerschen Tabelle unter 1m ganzen 20 Fallen von Keratitis
parenchymatosa 15 nach Wassermann negativ reagiert haben und nur 5 positiv
(Pallidin 12mal positiv, 8 mal negativ). Immerhin kann evtl die Luetinreaktion
die Atiologie aufklaren, wenn der Wassermannbefund im Stich lassen sollte.
Aus der sonstigen Tabelle KLAUSNERs seien noch die 20 Falle von Iridocyelitis
hervorgehoben, wo ganz gleichlautend Wa.R. und Pallidinreaktion 4 mal positiv,
16 mal negativ waren.

Bei der Beobachtungsreihe von WoLrr und ZEEMAN war unter 17 Fallen
von Keratitis parenchymatosa 14mal der Wassermann positiv, unter diesen
fiel die Luetinreaktion 12mal positiv, 2mal negativ aus Unter den 3 wasser-
mannegativen Fallen war die Luetinprobe 1mal positiv, 2mal negativ. Die
ubrigen Zahlen sind zu klem, um verwertet werden zu konnen.

LAUTERSTEIN und PrANNER untersuchten 112 Augenpatienten KEine wirk-
liche Bedeutung sprechen sie der Cutanimpfung nur bei der Keratitis par-
enchymatosa zu Unter 33 Fallen von Keratitis parenchmytosa fiel die Reaktion
30mal positiv, 1mal fraglich, 2mal negativ aus. Bei 12 abgelaufenen Fallen
von Keratitis parenchymatosa war die Luetinreaktion 6 mal positiv, 2mal frag-
lich und 4mal negativ.

Beider tabischen Opticusatrophie hat man negative Luetinreaktion zu erwarten.

5. Augen- und Hodenimpfung.

Die Hodenimpfung nach UsLexHUTH und MULZER, die als Anreicherungs-
methode aufgefaBlt werden kann, 1st bei sehr geringem Spirochatengehalt ofters
m der Lage, die Anwesenheit der Mikroorgamismen aufzudecken (Genaueres
siehe S. 36). Seltener durften Erfolge nach dieser Richtung bei der Uberimpfung
mn die vordere Augenkammer sein (S. 40).

6. Die serologische Familienforschung

ist als diagnostisches Hilfsmittel besonders dann von Wert, wenn es sich um
kongenitale Lues mit negativer Wa R. oder um die Frage handelt, ob angeborene
oder erworbene Syphilis vorhegt. Thr groler Wert wird spater S. 171 besprochen

7. Liquordiagnostik.

Die Lumbalpunktion, die in Deutschland von QuiNckk (1891) als Unter-
suchungsmethode eingefuhrt wurde, hat fur die Pathologie der Syphilis ene
ungeahnte Bedeutung gewonnen. Sie ist fur die Neurologie und damit auch
fur die Ophthalmologie unentbehrlich geworden.

Die Technik der Punktion 1st keineswegs schwierig und kann auch vom
Augenarzt gut ausgefuhrt werden.
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Als Instrumentarium empfehle ich das Besteck von REICHMANN (zu beziehen bei Otto
Techner, Jena). Die Kanule wird bei dem in Seitenlage stark gekrummt hegenden Pa-
tienten in Hohe der Spina oss. 1lii zwischen dem vierten und funften oder, noch besser, etwas
hoher, zwischen dem dritten und vierten Lendenwirbeldornfortsatz nach lokaler Haut-
anasthesie mittels Chlorathyl eingefuhrt. Um glatt in den Lumbalkanal zu gelangen, muf}
man darauf achten, mit der Kanulenspitze moglichst genau in der Mittellime zu bleiben.
6—8 ccm Liquor werden tropfenweise entleert. Blutbeimengungen durch Anstechen eines
GefaBes sind manchmal nicht zu vermeiden, machen aber die Untersuchung — zum min-
desten was Lymphocytose und Eiweillbestimmung anbetrifft — ungenau oder unbrauchbar.

Der Patient mufl nach der Punktion etwa ein bis zwei Tage ruhig und
horizontal im Bett liegen, auch dann ist es aber ofters nicht zu umgehen, daB
Kopfschmerzen und gelegentlich auch Erbrechen ein langeres Liegen notig
machen., Nicht selten wird aber die Punktion ohne jede subjektive Storung
vertragen. Die Anschauungen uber die Haufigkeit des Meningismus nach der
Punktion gehen auseinander. Viele erfahrene Autoren neigen der Ansicht
ScHONBORNs, EICHELBERGs und PrFORTNERs zu, daB die Punktion bei patho-
logischem Liquor besser vertragen wird als bei normalem, besonders wenn es
sich um groBere Fliissigkeitsmengen handelt. Bei Neurasthenikern kann der
Symptomenkomplex evtl. ausgelost werden, ohne daB der Riickgratskanal
eroffnet war. Gelegentliche Versuche, den Meningismus dadurch zu vermeiden,
daB man Kochsalz oder RingERrsche Losung zum Ersatz des abgeflossenen Liquors
einlaufen lie, scheinen zu keinem positiven Resultat gefihrt zu haben.
Manche Menschen, besonders sehr empfindliche Hysterische, klagen noch nach
Monaten uber Riucken- oder Kopfschmerzen.

Der Meningismus wird so gut wie sicher durch Verwendung einer von
WECHSELMANN angegebenen Methode (Med. Klinik 1924, Nr. 50) vermieden.
Da der M:ningismus im wesentlichen auf einem langen Nachsickern der
LumbaXliissigkeit infolge des relativ groBen Duraloches beruht, so benutzt
WECHSELMANN moglichst diinne Punktionsnadeln. Damit diese aber nicht
abbrechen kénnen, steckt die Punktionsnadel mit 0,4 mm Lumen in einer
Fiihrungsnadel von 0,7 mm Lumen. Die mit Mandrin versehene Fiihrungs-
nadel wird durch Haut, Unterhautzellgewebe, Ligamentum supraspinale und
intraspinale eingefuhrt. Schald man einen geringen Widerstand spiirt, wird
der Draht aus der Punktionsnadel entfernt und statt dessen die Punktions-
nadel eingefiihrt, deren Spitze um 1 cm die Fuhrungsnadel iiberragt und ohne
starken Widerstand durch das Ligamentum flavum in den Riickenmarkskanal
eindringt. — Die Methode ist nicht brauchbar, wenn man den Lumbaldruck
bestimmen will, dagegen soll sie sich auch zu endolumbaler Behandlung eignen
(Nadeln werden hergestellt bei Dewitt & Herz, Berlin NO, Georgienkirch-
strafle 24). Wesentlich ist, daB diese Punktion auch ambulant ausgefiihrt
werden kann.

Neuerdings wird statt der Lumbalpunktion zur Entleerung des Laquor der Subocci-
putalstich empfohlen, der von den Amerikanern WEGEFORTH, AYER und EssIck angegeben,
von EskUCHEN in Deutschland eingefuhrt wurde. Der entleerte Liquor stammt aus der
Zisterne des Kleinhirns. NONNE halt diese Methode besonders bei alten Leuten fur weniger
angreifend, hat auch ganz im allgemeinen weniger Nachwehen nach dieser Punktion ge-
sehen als nach der Lumbalpunktion. Die Technik des Eingriffes gibt WARTENBERG aus-
fuhrlich wieder. Eigene Erfahrungen stehen mir nicht zu Gebote.

Physiologische Vorbemerkungen. Der Liquor cerebrospinalis befindet sich in dem sog.
Subarachnoidealraum des Gehirns und Ruckenmarks zwischen Arachnoidea und Pia mater.
Dieser Raum ist von zahlreichen Balkchen durchzogen und im Ruckenmark durch das
Ligamentum denticulatum, das sich beiderseits zwischen den vorderen und hinteren Rucken-
markswurzeln von der Pia zur Arachnoidea hinuberspannt, in ein vorderes und hinteres
Spatium subarachnoideale geteilt. Es besteht aber keine vollige Trennung dieser beiden
Spatien; ebensowenig laBit sich die von KEY und RETZIUS beschriebene Klappe am oberen
Ende des Ligamentum denticulatum, die von PropriNG zur Erklarung der Liquorstorung
herangezogen wird, als regelmaBiger Befund aufrecht erhalten (WALTER, KAFxA). Der Sub-
arachnoidealraum des Ruckenmarks steht in freier Verbindung mit dem des Gehirns, an
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manchen Stellen des Gehirns erweitert er sich zu weitmaschigen ,,Zisternen®, deren grofite
die zwischen Medulla oblongata und Klemhirn ist, wahrend die fur uns Ophthalmologen
wichtigste die Cisterna chiasmatis 1st Das Ventrikelsystem des Gehirns steht beim
erwachsenen Menschen durch das Foramen Magendu am hinteren Ende des vierten
Ventrikels und durch die Foramina Luschkae an den beiden seitlichen Recessus des-
selben in Verbindung mit dem Subarachnoidealraum; es handelt sich aber wohl nicht
mmer um einen volhg freien gegenseitigen Austausch, denn Subarachnoidealflussigkert
und Ventrikelinhalt konnen in ihrer Zusammensetzung, z. B. 1im EiweiBgehalt, verschieden
sein (s. unten). Die Menge des Liquor cerebrospinalis betragt etwa 80— 150 ccm, der Ventrikel-
inhalt wird auf 20— 30 ccm geschatzt, doch kann dieser, wie ANTON und v. BRAMANN angeben,
in pathologischen Fallen auf 1000 und mehr Kubikzentimeter steigen.

Die Frage der Entstehung des normalen Liquor wird von der Mehrzahl der Autoren jetzt
dahin beantwortet, daf3 die Plexus chorioidei im wesentlichen an der Bildung beteiligt sind.
Nach Renm handelt es sich wohl um eine Mischung von Sekret des Plexus chorioideus,
Transsudat und Lymphsekret. Auch die Frage, ob und wie der Liquor sich bewegt, ist
noch im FluB. Man neigt jetzt mehr dazu, eme starkere Liquorstromung in dem Sinne
etwa, wie sie QUINCKE fruher angenommen hat, abzulehnen, andrerseits aber eme gewisse
Bewegung der Liquorsaule und damit auch eine Durchmischung des Inhalts des Subarach-
noidealraumes anzunehmen (WALTER, BECHER, WEIGELDT u. a.).

Der Abflufl des Liquor erfolgt zum Teil durch die Arachnoidealzotten (Paccuronische
Granulationen) in die venosen Blutleiter, ferner, wie besonders Untersuchungen von Baum
ergeben haben, in die Lymphspalten aller cerebrospinalen Nerven bis in deren Endzweige.
Nach BECHER tritt der Abfluf durch die Nervenscheiden ganz zuruck gegenuber dem ins
Venensystem.

Der normale Liquor ist klar und besteht zu fast 999/, aus Wasser, dem ganz kleine Mengen
anorganischer (0,74%,) und orgamscher (0,22%) Bestandteile beigemengt sind (REICHMANN);
Eiweifl findet sich nur in Spuren in i1hm (0,2—0,5%,). RegelmaBig ist Zucker vorhanden
(0,4—19/,), oft auch Harnstoff, Milchsaure, Cholin. Im Gegensatz zur Lymphe sind die
Kalisalze reichlicher als die Natriumsalze (REHM).

Der Liquor ist in mancher Beziehung dem Humor aqueus zu vergleichen,
unter anderem auch darin, daB korperfremde Substanzen und auch solche,
die sich gewohnlich im Blut des Menschen finden, wie Normalamboceptor
gegen Hammelblut oder Komplement normalerweise nicht in ihn ubergehen.
Die Meningen halten diese Stoffe zurick Auf die pathologischen Verhaltnisse
sowie auf noch manche unerwahnten Merkmale der normalen Lumbalflussigkeit
komme ich im ndchsten Absatz zu sprechen.

Die Funktion des Liquor cerebrospinalis besteht nach Anrton, REHM u. a.
in folgendem: 1. wirkt er als Ernahrungsflussigkeit fur das Zentralnervensystem
und vermittelt umgekehrt die Ausscheidung der Abbauprodukte, 2. bilden
Plexus chorioider und Meningen normalerweise eine Barriere gegen im Blut
kreisende schadliche Stoffe; 3. bildet der Liquor einen mechanischen Schutz
fur das empfindliche Zentralorgan 4. und ist vor allem ein Regulator fur die
Gehirnbewegungen, ein Moment, das besonders fur krankhafte Verhaltnisse
von der groSten Bedeutung ist.

Liquorpathologie. Als Ursprungsstatte fur den pathologischen Liquor kommen
auBer dem Plexus chorioideus die erkrankten Meningen hinzu. Die Beschaffen-
heit des Gesamtliquor ist daher von der Art der Meningealerkrankung abhangig
(Karka). In diesem Sinne sprechen vor allen Dingen Erfahrungen verschie-
dener Autoren (ScHMORL, KaFKA, DALSTROEM und WIEDEROE u. a.), dafl der
Ventrikel- und Subarachnoidealliquor verschieden zusammengesetzt sein konnen.
Der spinale Liquor soll sogar in verschiedenen Hohen eine differente Zusammen-
setzung haben konnen. Es wird daraus neuerdings die Forderung (WEIGELT)
abgeleitet, daB in Zukunft bei jeder Lumbalpunktion die fraktiomerte Liquor-
untersuchung prinzipiell durchgefuhrt werden musse, die praktisch darin besteht,
daB die ersten und die letzten Tropfen Liquor auf Zellgehalt gepruft werden.
Unterschiede in der Wa R. und den Kolloidreaktionen durften bei den Punk-
taten aus den verschiedenen Hohen des spinalen Subarachnoidealraumes sehr
selten sein.
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Fiir den Ophthalmologen von besonderem Interesse sind Befunde von WALTER,
EskucHEN, die einen Unterschied konstatierten zwischen der Zusammensetzung
des Lumballiquors und des durch Berikrsche Orbitalpunktion gewonnenen
Liquors von der Basis cerebri. EskucHEN z. B. fand bei den untersuchten
Paralytikern stets hohere Zellwerte im Orbitalliquor, z. B. 76:26, 113: 33,
120: 15 oder sogar pathologische Befunde im Orbitalliquor, wahrend der Lumbal-
liquor normalen Zellgehalt hatte. Zu berucksichtigen ist allerdings, daB diese
Untersuchungen nicht intravital, sondern direkt post mortem ausgefuhrt wurden.

Die Verschiedenheiten im Zellgehalt der Lumbalflussigkeit an verschiedenen
Stellen sprechen entschieden fur die auch aus anderen Grinden plausible Annahme
lokaler Erkrankung der Meningen und auch histogener Entstehung mindestens
eines Teiles der Liquorzellen (s. a. unten). Aus anatomischen Untersuchungen
wissen wir, dafl die Meningen bei den syphilitischen Erkrankungen des
Zentralnervensystems in mehr oder minder starkem Grade meistens mit-
affiziert sind. Diese Beteiligung der Meningen kann sich auch dadurch
bemerkbar machen, daB@ eine erhohte Permeabilitat an ihnen nachweisbar ist,
und dasselbe gilt auch fir den Plexus chorioideus. Eine solche erhohte Permea-
bilitat tritt aber keineswegs immer bei erkrankten Meningen auf. Es scheint
im wesentlichen die akute Meningitis zu sein, die die Stoffe des Blutes in den
Liquor besonders leicht durchtreten la8t; dabei ist es dann gleichiiltig, ob es
sich um eine spezifische oder nicht spezifische Meningitis handelt. Hat also ein
Syphilitiker mit positiver Wa.R. im Blut eine akute, nicht spezifische Meningitis,
s0 kann man in seinem Liquor nicht selten Wassermannreagine nachweisen,
ebenso wie man sie bei unspezifischer Iritis im Kammerwasser nachweisen kann,
wenn es sich um einen wassermannpositiven Luesfall handelt. Umgekehrt
gibt Karka einen Fall einer tuberkulosen Meningitis wieder, bei dem eine positive
Wa.R. im Blut bestand, der im Liquor erhohte Zellzahl, positive EiweiBreaktion
aufwies und trotzdem im Liquor bei Auswertung negative Wa.R. hatte. Er
fuigt hinzu, die entzundlichen Veranderungen hatten hier wohl nicht gemigt,
um Wassermannreagine aus dem Blut in den Liquor cerebrospinalis zu filtrieren.
Diese treten nur bei stark entzundlichen GefiBverinderungen mit hoher Pleo-
cytose, Fibrin-, Globulin- und Komplementgehalt im Liquor cerebrospinalis
in die Lumbalflussigkeit uber. Im Liquor konnen sich also lokale immun-
biologische Phdnomene aufern.

Priifungsmethoden. Es ist zweckmaBig, sich zunachst immer uber die Hohe
des Druckes im Lumbalkanal zu orientieren, wenn auch einer pathologischen
Druckvermehrung fir die luetischen Affektionen des Zentralnervensystems keine
differentialdiagnostische Bedeutung zuzukommen scheint. Normalerweise
betrigt der Druck beim horizontalliegenden Menschen 100—150 mm H,0,
kann aber etwas niedriger und auch etwas hoher sein. Erst Druckwerte uiber
200 konnen als sicher abnorme bezeichnet werden. Als Momente, die eine kunst-
liche Steigerung des Druckes herbeifiihren, sind zu nennen: Pressen, Schreien
bei Kindern, eine zu stark forcierte Krummung der Wirbelsaule, vor allem des
Kopfes. Man muf} deshalb besonders bei gesteigertem Druck erst dann ablesen,
wenn der Druck mehrere Minuten konstant bleibt, resp. die geringen physio-
logischen Schwankungen aufweist, und Sorge tragen, daB nach dem Einstechen
der Kamile der gebeugte Kopf allmahlich wieder gestreckt wird. Das Anziehen
der Beine scheint nicht wesentlich druckerhéhend zu wirken. Selbstverstand-
lich andern sich die hydrostatischen Verhaltnisse im Lumbalkanal auch sofort,
wenn der Oberkorper eine zur Horizontalebene geneigte Haltung emnimmt;
sitzt der Mensch, so ist der Druck in allen Hohen der Wirbelsaule ein ver-
schiedener; in der Héhe des Cervicalmarks ist er = 0 (ProppING, WALTER);
es erscheint daher unzweckmaBig, im Sitzen zu punktieren, wenn man die
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Druckverhaltnisse berucksiclitigen will. Uber den Druck, unter dem der Ven-
trikelinhalt steht, wissen wir sehr wenig, insbesondere nichts uber das Ver-
haltnis des Druckes im Ventrikelsystem zu dem im Subarachnoidealraum,
und doch scheint diese Frage gerade auch fur Prozesse am Auge und der Sehbahn
durchaus nicht ohne Interesse.

Die Cytologie der Lumbalflussigkeit ist von den Franzosen (RAVAUT, SICARD,
NacroTTE, WIDAL) zuerst diagnostisch verwertet worden; in Deutschland haben
sich vor allem ScmoxBORN, E. MEYER, NissL, MERZBACHER, REHM u a. um
ihren Ausbau verdient gemacht, bei Augenkrankheiten wurde sie zuerst von
FLEISCHER nutzbar gemacht. Das Wesentliche ist die Steigerung der Lympho-
cytenzahl (Pleocytose), dagegen tritt die Prufung, ob aufler Lymphocyten
noch andere Zellelemente, wie Mastzellen, Plasmazellen usw , sich im Liquor
befinden, bei der meist verwendeten Methode ganz in den Himtergrund. Eine
zahlenmaBige Ubersicht uber die Lymphocytenmenge erhalt man am besten
mit der Fucns-RosenTHALschen Zahlkammer (zu beziehen be1 Zei3-Jena).

Zur Farbung dient eme Methylviolettlosung (Methylviolett 0,1, Aqua dest. 50,0, Acid acet.
glacial. 2,0); diese wird bis zur Marke 1 des Melangeurs aufgesaugt, dann Liquor bis zur
Marke 11 nachgesaugt. Nach 5 Minuten langem Schutteln — moglichst ohne Luftzutritt
— gibt man 1 Tropfen der Mischung auf die Kammer, verwendet aber hierzu erst den zweiten
oder dritten Tropfen. Beim Aufsetzen des Deckglases sind Luftblaschen zu vermeiden;
sehr storend sind auch feine Niederschlage oder gefarbte Staubteilchen. Alle Gefafle mussen
deshalb pemlich sauber sein. Von allen erfahrenen Untersuchern wird Wert darauf gelegt,
daB die Liquorzellen recht bald nach der Punktion ausgezahlt werden, da sie sehr labil sind.
Zum mindesten muB die Mischung mit dem Methylviolett recht bald stattfinden, dann
allerdings kann der gefarbte Liquor mm Melangeur oder in der Zahlkammer langere Zeit
verharren, bis die Zahlung vorgenommen wird. Vereinzelte rote Blutkorperchen be-
eintrachtigen die Zahlung nicht, da sie sich nach einigen Minuten durch den Essigsaure-
zusatz der Farbstofflosung entfarben, wahrend die Intensitat der Farbung bei den Lympho-
cyten noch zunimmt. Um storende Mengen von roten Blutkorperchen auszuschalten, gibt
JaroBsTHAL folgende Farbmischung an: Gesattigte alkohol. Methylviolettlosung 15,0, Acid.
acet. glacial. 50,0, Aqua dest. ad 100,0. Die mn den 64 Feldern der Zahlkammer vorhandene
Zellmenge wird durch 3 dividiert und dieser Wert stellt die Lymphocytenzahl in 1 cmm dar.
Nach DreyFUs und vielen anderen betragt:

Die normale Zellzahl . . . . . . . . . . . . 1—5 in cmm
Grenzwerte (wahrscheinlich pathologisch) . . . 6—9 ,,
mafBige Lymphocytose . . . . . . . . .. 10—-20 ,,
mittlere Lymphocytose . . . . . . . . . . 20—-25 ,,
starke Lymphocytose . . . . . . . . . . uber 50 ,, ,,

Der Wert der Zahlung der Lymphocyten darf nicht uberschatzt werden,
denn die Zellmenge kann sehr verschieden grof§ sein, sowohl bei Entnahme des
Liquor an verschiedenen Tagen als auch bei Entnahme groBerer Liguormengen
in den einzelnen Portionen (O. FiscHER, WALTER). Wenn Karka auf Grund
letzterer Tatsache empfiehlt, moglichst die ersten Tropfen zur Zellzahlung
zu verwenden, so nimmt er offenbar mit FiscHEr an, dafl die Lymphocyten
am reichlichsten im unteren Teil des Lumbalkanals sind; nach WALTERs,
WeiceLpTs, EskucHENs Untersuchungen enthalt in der Tat unter pathologischen
Verhaltnissen die aus den unteren Partien stammende Lumbalflussigkeit meist
mehr Zellen; es kommt aber auch das umgekehrte Verhaltnis vor. Nach Ream
sind die Zellzahlen der verschiedenen Portionen ubereinstimmend.

Uber die Herkunft der Zellelemente im Liquor besteht noch keine volle Sicher-
heit, vor allem dreht es sich um die Frage, ob sie hamatogener oder histogener
Entstehung sind. Diese Frage ist wichtig, weil sie mit der weiteren innig ver-
kniipft ist, ob man berechtigt ist, bei vorhandener Lymphocytose stets einen
Entzundungsprozel der Meningen anzunehmen.

In den letzten Jahren neigt man immer mehr — besonders ber der Lues
und ihren Nachkrankheiten — der Amnsicht zu, dal die Spirochaten eine
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meningeale Entzundung — se1r es diffus oder circumscript — bedingen und
daB die Lymphocytose auf diese letztere zuruckzufuhren ist.

Was die Beziehungen zwischen Lymphocytose und Globulingehalt des Liquor
betrifft, so geht aus den Erfahrungen der Autoren (NoNNE, GENNERICH, RosT
u. a ) hervor, daf} sie unabhangig voneinander vorkommen konnen, dafi aber
bei starker Pleocytose die Phase I-Reaktion und die anderen Eiweifireaktionen
so gut wie immer sehr ausgesprochen positiv sind.

Die chemische Untersuchung des Liquor bezieht sich vor allem auf die
EiweiBbestimmung, die von franzosischer Seite eingefuhrt wurde. Die Bestim-
mung geschieht mittels der Methode von NissL (Gesamteiweiflbestimmung) so,
daB der Liquor mit EsBacHs Reagens versetzt und die Menge des durch Fallung
entstandenen Eiweifles in dem zugehorigen Probierrohrchen abgelesen wird.
Der normale Eiweillgehalt soll 3—3!/, Teilstriche des NiBllrohrchens nicht uber-
steigen. In der Praxis noch groflerer Beliebtheit erfreut sich die Globulinbe-
stimmung oder Phase I-Reaktion von NONNE-APELT. Von vielen Untersuchern
wird jedesmal die Eiweillprobe nach NIssL und nach NONNE-APELT gemacht.
Gar nicht selten besteht eine Globulinvermehrung ohne Steigerung des Gesamt-
eiweilles.

Die Phase I-Reaktion wird nach NoNNEs eigenen Worten folgendermaflen ausgefuhrt:
,»,85 g Ammon. sulfur. puriss. (Merck) werden mit 100 g Aq. dest. im ERLENMEYERschen
Kolbchen ubergossen und so lange gekocht, bis sich Salz nicht mehr lost. Man la8t erkalten
und filtriert. Das Filtrat stellt emne gesattigte Ammoniumsulfatlosung dar und st dadurch
imstande, 1 ,,Halbsattigung* Globuline und Nucleoalbumine auszufallen und so von den
Albuminen zu trennen. Man mischt gleiche Teile von dem zu untersuchenden Liquor und
Reagens (von jedem 1/, ccem — d. V.) und laBt drei Minuten in der Kalte stehen; die Losung
darf nicht sauer reagieren und nicht gekocht werden, da sonst Albumine mit ausfallen,
auch darf der Liquor kein Blut enthalten, da dessen Serumglobuline und Hamoglobin
durch Ammoniumsulfat 1n Halbsattigung ausgefallt werden. Nach 3 Minuten wird der
Befund notiert und er lautet je nach der Intensitat ,,Trubung®, ,,Opalescenz, ,,schwache
Opalescenz‘‘ und ,,Spur Opalescenz®, letztere gilt als negativ.«

Sehr leicht auszufuhren, nur vielleicht zu fein 1st die PANDYsche ErweiBprobe: 1 com
konzentrierte Carbolsaure (1 Teil Acid. carbol. cryst. und 15 Teile Aq. dest.) und 1 Tropfen
Liquor ergeben an der Beruhrungsstelle eine rauchwolkenahnliche, blaulich-weie Trubung;
auch hier handelt es sich, wie angenommen wird, um emne Globulinbestimmung. Es scheint
ihr annahernd die gleiche pathologische Bedeutung zuzukommen wie der Phase I-Reaktion.

Neben der Phase I-Reaktion hat sich zum Nachweis der Globuline die Sublimatreaktion
von WEICHBRODT gut bewahrt. Man gibt 0,3 ccm emer 1%, igen Sublimatlosung (Hydrarg
bichl. puriss. Merck) zu 0,7 ccm Liquor in klemmem Reagensrohr und betrachtet im auf-
fallenden Licht vor dunklem Hintergrund. Die Trubungsgrade sind dieselben wie bei
der Phase I-Reaktion Die Sublimatreaktion ist micht absolut typisch fur syphilogene
orgamsche Nervenkrankheiten, sondern kommt auch bei anderen orgamschen Nerven-

erkrankungen vor, sie 1st aber ber den syphilitischen Affektionen noch haufiger als die
Phase I-Reaktion.

AuBler diesen Fiweiflreaktionen gewinnen nun in steigendem MaBe die
Kolloidreaktionen an Bedeutung. Auch hier handelt es sich wohl im wesentlichen
um die Wirkung bestimmter EiweiBlarten. Die am langsten bekannte Goldsol-
reaktron wurde 1912 von C. LANGE eingefuhrt und baut sich darauf auf, daB
purpurrote kolloidale Goldlosung bei dem Zusatz gewisser Elektrolyte aus-
geflockt wird; bei geringer Ausflockung wird die Losung violett und blau, bei
starkerer wird sie unter Absetzung eines blauschwarzen Goldschlammes wasser-
klar. Es gibt nun nach ZsiGMoxDY bestimmte Eiweillkorper und EiweiBspalt-
produkte, die fur sich allein Goldsol ausfallen. Zu diesen Eiweillkorpern gehoren
die Iuetischen, 1m Liquor besonders haufigen Globuline, Nucleoproteide usw.
Andrerseits gibt es EiweiBlarten, die eine Ausfallung des Goldsols, wie sie bei
Zusatz von Kochsalz eintritt, mehr oder weniger verhindern (Goldschutz).

Die Reaktion selbst wird fol%endermaﬁen angestellt: Der steril aufgefangene Liguor

wird mit 0,4%nger, mit frisch destilliertem Wasser bereiteter Kochsalzlosung auf 1/;, verdunnt.
In demselben Gestell werden 12 Rohrchen aufgestellt. Davon kommt 1n das erste 1,8 ccm
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der Kochsalzlosung, in alle ubrigen 1,0 ccm. In das erste Rohrchen kommen sodann 0,2 ccm
Liquor, und nun aus dem ersten Rohrchen in das zweite 1 cem der Mischung, aus dem
zweiten wieder 1 cem der Mischung in das dritte usw. So gelangt man zu Verdunnungen von
Yoo Yaor Yaor Yao 018 20 Yp0090  In Jedes Rohrchen, das also 1 com des fortlaufend verdunnten
Liquors enthalt, gibt man sodann 5 ccm Goldsol hinzu. Die Anstellung der ganzen Reaktion
erfordert 5 Minuten. Man kann den Ablauf der Reaktion sofort ablesen, allerdings 1st das
Optimum nach der Ansicht mehrerer Autoren etwa 2 Stunden nach der Anstellung der
Reaktion erreicht (Abb. 7).

Bei dieser Methodik hat sich erwiesen, daB normaler Liquor keine Ausflockungs-
reaktion ergibt. Die Mischung bleibt also hochrot wie zu Beginn. Dagegen
flockt entziindlich veranderter Liquor, sowohl luetischer wie nicht luetischer,
das Gold aus. Spezifisch fur luetische Prozesse des Zentralnervensystems scheint
nun nach den bisher vorliegenden Untersuchungen von C. LaNGE, EICKE,
JaceEr und GorLpsTeIN, DE CrINIUS und Frawke, Karka u. a, allerdings
mit gewissen Ausnahmen, zu semn, daB das Optimum der Ausflockung ber den
geringen Verdunnungen liegt. Bei starken Reaktionen, wie sie vor allem die
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Abb 7 Goldsolreaktion Paralyse. (Nach V KAFKA)

Paralyse, und zwar nahezu ausnahmslos ergibt, ist die Ausflockung so
erheblich, daB es zu emer vollkommenen Entfarbung der Flussigkeit kommt
und daB auch bereits bei 1/, Verdunnungen diese Veranderung in der
Farbe auftritt. Andere nicht so charakteristische und emnheitliche, aber
doch haufig vorkommende Kurven geben die Tabes und Lues cerebri;
auch bei nervensymptomloser Lues II kommt nicht selten eme geringe Ent-
farbung vor.

In den Kurven bezeichnen die Abscisse die Verdunnungen, die Ordinate
die Farbe der Flussigkeit (s. Abb. 8 und 9).

Eine in mancher Beziehung leichter ausfuhrbare Kolloidreaktion ist die
Mastizreaktion (EMANUEL).

Diese Mastixreaktion, wie sie an mehreren Gottinger Instituten, auch von uns verwendet
wurde, geht so vor sich: Zu 100 cem Alkohol absol. werden 10 g Mastix hinzugefugt. Nach
48 Stunden wird die Losung geschuttelt, filtriert und in dunkler Flasche als Stammlosung
aufbewahrt Die jedesmal frisch bereitete Versuchslosung wird dann so hergestellt, dal3
zu Je 1 com Stammlosung 9 cem Alkohol absol. hinzukommen Diese Versuchslosung
traufelt man dann unter Schutteln 1n 40 cem Agq. dest. (innerhalb 50 Sekunden), lalt dann
die Mischung 1/, Stunde stehen (Reifungszeit)

Der Hauptversuch geht dann nach dem Schema vor sich, wie es die Tabelle wieder-
gibt. Zur Verdunnung wird Normosal benutzt
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Rohrchen 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
Verdunnung 1:1 1:2 1:4 1:8 1:16 1:32 1:64 1:128 1:256 1:512 1:1024 Kontr.
Liquor 05 056 — — — — - — — — — —
Normosal — 05 05 05 05 05 05 05 0,5 0,5 0,5 0,5

S - N N S—— —— —_— S——
05 06 05 05 05 05 05 0.5 0,5
Mastixlosung 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 05 0,5
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Abb. 8. Goldsolreaktion. Paralysekurve.
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Abb. 9. Goldsolreaktion. a Lueszacken. b Lues-cerebri-Kurve

Abb. 8 u. 9. (Nach V. KAFKA, Taschenbuch der praktischen Untersuchungsmethoden
der Korperflussigkeiten. 3 Aufl Berhin: Julius Springer 1927)

Von der Verdunnung 1:2 wird also 0.5 entnommen, mit 0,5 ccm Normosal versetzt und
wie immer 0,5 Mastixlosung zugefugt, und in dieser Weise werden die weiteren Rohrchen
angesetzt. Die beschickten Rohrchen werden sodann 4mal kraftig geschuttelt und dann
bei Zimmertemperatur 24 Stunden im Dunkeln belassen.

Be1 der Ablesung gilt folgende Skala:

+ Klare Opalescenz.
+ Trubung ohne Ausflockung.
+-+ Trubung mit Ausflockung.
4+ Ausflockung mit dunner Schicht klaren Liquors.
+-++-+ Totale Ausflockung.

Die Mastixemulsion wird je nach der Art des Eiweiles in verschiedenem
MaBe ausgeflockt. Die starkste Beeinflussung der Emulsion kann bei den sehr
geringen, aber auch bei den sehr starken Liquorkonzentrationen liegen. Am deut-
lichsten kennzeichnen sich, wie auch NoNNE auf Grund reicher Erfahrung
zugibt, als am weitesten voneinander verschieden in der Qualitat ihrer Liquor-
eiweiBvermehrung die Paralyse und die nichtluetische Meningitis. Bei etwa
gleichem Gesamteiweifigehalt bewirkt der Paralysenliquor schon in dem ersten
Glaschen starkste Ausfallung der Mastixemulsion, wahrend der Meningitis-
liquor die ersten Glaschen fast unbeeinflufit lat und erst in den letzten Glaschen
die starkste Ausfallung hervorruft, in denen wiederum der Paralyseliquor meist
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schon keine Beeinflussung der Emulsion mehr erkennen laft. Dann wiederum
gibt es luetische Affektionen, wie z. B. Tabes oder Meningitis luetica, ber denen
die starkste Ausfallung in den mittleren Glaschen vor sich geht. Auch andere,
nicht spezifische Erkrankungen, wie multiple Sklerose, tuberkulose Meningatis,
Ruckenmarkstumor, ergeben naturgemall Beeinflussungen der Mastixemulsion,
die sich aber mehr nach der rechten Seite der Kurve hin kenntlich machen.

Blutserumbeimischung zum Liquor bewirkt emne Verschiebung der Aus-
fallung nach rechts hin, dabei ist gleichzeitig festzustellen, daf3 bex Zumischung
von albuminhaltigem Blutserum zu Paralyseliquor jetzt das erste Glaschen,
das vorher starkste Ausfallung zeigte, keine Beeinflussung der Emulsion mehr
erkennen laft, die starkste Ausfallung erst in dem nachsten Glaschen auftritt.

Die praktisch so wichtig gewordenen Kolloidreaktionen sind in threr Wirkungsart noch
nicht vollig aufgeklart. Eine Erklarung, wie sie NONNE besonders auf Grund der Unter-
suchungen von SAHLGREN gibt, wirkt aber sehr emnleuchtend. SAHLGREN fand durch frak-
tionierte Ammoniumsulfataussalzung der Eiweilkorper, daBl nur die Globuline emne fallende
Wirkung auf die Mastixemulsion besitzen. Die starkste Ausfallung zeigen die Fibrinogen-
und die Euglobulinfraktionen und zwar gleich m den ersten Rohrchen. Die Pseudoglobulin-
fraktion bewirkt bei gleicher Konzentration eine geringere Ausfallung, die schon nach rechts
verschoben 1st. Die Albuminfraktion endlich laBt keme Ausfallung mehr erkennen, wohl
aber vermag sie, mit den Globulinfraktionen zusammengebracht, deren fallende Wirkung
zu modifizieren. Albumine sind nun ausschlieflich, die den Albuminen nahestehenden
Pseudoglobuline vorwiegend 1m Blutserum und den mit ithm i Verbindung stehenden
Korperflussigkeiten nachgewiesen worden. In der Organsubstanz selbst, also z. B. dem
Nervenparenchym des Gehirns, sind nie Albumine gefunden worden, sondern vornehmlich
die hochmolekularen grob-dispersen Etweikorper des Zellprotoplasmas, die in der Fibrinogen-
resp. Euglobuhinfraktion enthalten sind

Finden also bereits bei den geringsten Verdunnungen (auf der linken Seite
der Kurve) die starken Ausfallungen statt, wie es besonders charakteristisch
ist fur den Paralysetyp, so i1st das der Ausdruck emnes vorwiegend alterativ-
degenerativen Abbauprozesses von Organgewebe und damit emer vorwiegenden
Vermehrung der Globuline im Liquor.

Der remne Meningitistyp dagegen 1st der deuthchste Ausdruck vorwiegend
exsudativ-transsudativer Prozesse und daher einer Vermehrung besonders der
feinst dispersen Albumme und Pseudoglobuline neben auch grober dispersen
Globulinen aus dem Blutserum

Die immunbiologischen Reaktionen bestehen heutzutage emmal aus der
Komplementbindungsreaktion, die WASSERMANN und Pravr 1906 mat grofem
Erfolg auf den Liquor ubertragen haben, ferner aus den Flockungsreaktionen
von SACHS-GEORGI sowie MEINICKE

Die Wa.R 1m Liquor unterscheidet sich in der Ausfuhrung zunachst nicht
von der ber der Untersuchung des Blutes, nur dal} eine Inaktivierung des Liquor
wegen des mangelnden Komplementes unnotig 1st. Karka emptichlt allerdings
auf Grund der Arbeiten von Rizzo sowie Eicke und LoweNBERG die Wa R.
der Lumbalflussigkeit stets am aktiven und mmaktiven Liquor zu prufen Der
normale Liquor 1st stets wassermannegativ. Ist die Reaktion im Liquor positiv,
so mull noch entschieden werden, ob es sich um emen aktiven spezifischen
Prozefl im Zentralnervensystem handelt oder ob ein Ubertritt von Reaginen
m den Liquor ber positiver Blutreaktion, aber unspezifischer Meningealerkrankung
vorliegt. Besonders beweisend fur spezifische Erkrankung des Zentralnerven-
systems sowie fur die Entstehung der Reagine im Zentralorgan selbst werden
immer die Falle sein, die 1m Liquor positive und im Blut negative Wa R. auf-
weisen.

Allgememn eingefuhrt ist die von HaupTMANN angegebene Awswertungs-
methode des Liquor. Haurrmann fand. dafl ber Verwendung grollerer Mengen
als der allgemein ublichen von 0,2 cem Liquor die Komplementreaktion positiv
werden kann, wenn sie nach der normalen Methode negativ war. Es werden
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deshalb nach den Angaben von HAUPTMANN beim Liquor moglichst verschiedene
Liquormengen von 0,2 ccm steigend bis 1,0 zur Anstellung der Reaktion ver-
wandt.

Uber das Verhalten der Wa.R. zur Mastixzreaktion spricht sich NonNE folgen-
dermaflen aus Bei positiver Wa.R. im Liquor 1st auch die Mastixreaktion
fast regelmafig positiv, wenn auch haufig recht schwach. Eine stark positive
Wa.R. im Liquor bedingt also an sich keme stark positive Mastixreaktion;
bei positiver Wa R im Blut und negativer Wa.R im Liquor ist die Mastixreaktion
haufig, besonders bei Fallen von Lues II und III schon positiv, auch beim
Verschwinden der Wa.R. im Liquor bleibt die Mastixreaktion haufig positiv.

Die Flockungsreaktionen nach SacHS-GEORGI sowie MEINICKE smd wichtige
Erganzungsmethoden der Wa R. geworden, in ihren Resultaten stimmen die
verschiedenen Methoden meist gut uberein. Die Flockung wird im sog. Agglu-
tinoskop abgelesen. Wegen der Einzelheiten der Technik verweise ich auf
andere Abschmtte dieses Handbuches.

Bei der Vielheit der jetzt zur Verfugung stehenden Methoden zur Prufung
des pathologischen Liquor ist das bis vor kurzem geltende, von NONNE einge-
fubrte Reaktionssyndrom der ,,4 Reaktionen‘ (positive Wa.R. im Blut und
Liquor, vermehrte Eiweifireaktion und Lymphocytose) nicht mehr fur alle Falle
gultig und genugend. Karka spricht von emem Gesamtprofi, EskvcHEN
von einem Gesamtspektrum des pathologischen Liquors, das festzustellen
notwendig ist. Ein pathologischer Liquor 1st jeder Liquor, der eine pathologische
Liquorreaktion aufweist. Die genauere Charakterisierung muB erst ergeben,
ob das Gesamtprofil im Sinne einer spezifischen Erkrankung spricht, und auch
dann wird man stets den Ausfall der Liquoruntersuchung mit dem klimischen
Bilde vergleichen. Man 1st bestrebt, aus der gleichzeitig bestehenden positiven
Reaktion und andrerseits dem Mangel bestimmter Reaktionen Ruckschlisse
auf die Art der Nervenmerkrankung zu machen. Wenn es auch zweifellos
verlockend und doch unstatthaft ist, die Resultate der Liquoruntersuchung
zu uberschatzen, so laBt sich doch heutzutage die Behauptung ohne werteres
vertreten, dafl eme Diagnostik der Syphilis des Zentralnervensystems ohne
Liquoruntersuchung nicht mehr denkbar ist

Klinische Ergebnisse. Die grofle Wichtigkeit des Lumbalpunktatbefundes
gilt nicht nur fur die ausgesprochene syphilitische Erkrankung des Zentral-
nervensystems, sondern auch fur latente Prozesse in den verschiedenen Stadien
der Syphilis. Es sei deshalb zunachst hier uber Befunde berichtet, die man in
den verschiedenen Stadien der Lues im Liquor cerebrospinalis erhoben hat.

Im primaren, seronegativen Stadium sind Liquorveranderungen selten;
es ist aber bemerkenswert, daB sie noch vor dem Auftreten der Wa.R. vorhanden
semn konnen.

Ist der Primaraffekt bereits mit positiver Wa.R. verbunden, so steigt der
Prozentsatz der Liquorveranderungen (ALtMANN und DREYFUS u. a.). Auch
hier handelt es sich 1m wesentlichen um Zell- und EiweiBvermehrung, wahrend
positive Wa.R. auch bei der HavprmMaNNschen Auswertungsmethode sehr selten
vorkommt. Noch haufiger werden dann die positiven Befunde bei der sekundaren
Lues, und immer schwerer wird auch die Beeinflussung der krankhaften Liquor-
veranderungen durch die spezifische Behandlung. GLEMANN stellte unter
243 Fallen von Fruhsyphilis i 89 Fallen (36,69/,) Veranderungen der Ricken-
marksflussigkeit fest und nur in 11 Fallen (4,5%,) spezifischen Befund am Auge;
unter diesen 11 Fallen waren aber sogar nur 4, ber denen der Liquor Eiweif-
und Zellvermehrung zeigte.

Die pathologische Beschaffenheit des Liquor bei der Lues II ist von Ravaur
gefunden worden und am besten bekannt; ihre Kenntms leitete zweifellos



26 Die modernen Methoden der Syphihsdiagnostik.

eine gewisse, neue Epoche 1 unserer Auffassung der gesamtsyphilitischen Er-
krankung ein. Ihre Haufigkeit wird sehr verschieden angegeben. Die Zahlen
schwanken zwischen 89/, und 75%,. Die Ergebnisse sind verschieden, je nachdem
spezifische Behandlung vorangegangen ist, je nach der Genauigkeit der Liquor-
untersuchung und der Bewertung geringer Abweichungen (s. z. B. Lueszacke,
Abb. 9), und vor allem je nachdem, ob irgendwelche nervose Symptome
(Kopfschmerzen usw.) bestehen oder nicht.

Je objektiver die Symptome nachweisbar sind, um so sicherer findet man
auch pathologischen Liquor. Unter 74 Fallen Rosts von unbehandelter Frih-
syphilis zeigten sich bei spezialistischer Untersuchung der Augen, Ohren und
Nerven nur einmal ein zweifelhafter Fall von Neuritis optica und bei einer
Patientin epileptische Anfalle (bei beiden ubrigens Liquor negativ). Bei WILE
und StokEs dagegen wurden unter 27 untersuchten Fallen 15mal Neuroretinitis,
unter 13 untersuchten Fallen 8mal Ohraffektionen konstatiert, und oft noch
fanden sich subjektive Symptome von seiten des Zentralnervensystems. Ich
personlich finde sowohl die Haufigkeit der negativen klinischen Befunde bei
Rost als ganz besonders die der positiven Befunde bei WiLE und SToxEs auf-
fallend. Meiner personlichen Erfahrung entspricht ein derart haufiges Auftreten
von Neuroretinitis bei Lues IT durchaus nicht. ScrHOLL konstatierte bei 209,
der Fruhsyphilitiker pathologischen Liquor, bei 3%, Neuritis optica

WiLE und STOKES heben hervor, daf die Patienten mit papulosem Exanthem
ganz besonders zu Liquorveranderungen neigen. Im ahnlichen Sinne auBerten
sich KONIGSTEIN und GOLDBERGER, wahrend KyrLE kemen wesentlichen
Unterschied bei Patienten mit papulosem und makulosem Exanthem fand.
Da auch die Iritis luetica meist ber Patienten mit papulosem Ausschlag auf-
tritt und da meine Erfahrungen (s. Tabelle Iritis-Liquor) darauf hmzudeuten
scheinen, daf bei Iritis die Liquorveranderungen haufig sind, so 1st die Beob-
achtung der Dermatologen immerhin bemerkenswert.

Noch ein Wort uber den Liquordruck bei Lues II. Sehr viel Wert wird bekannt-
lich auf Drucksteigerungen nicht gelegt; es ist aber mit RosT anzunehmen,
daB erheblich erhohter Druck doch wohl als pathologisch zu bewerten ist, auch
wenn die sonstigen Reaktionen negativ sind. Unter diesem Gesichtswinkel
ist eine Beobachtung von WILE und SToKES interessant Es handelte sich um
eine papul.-ulcer. Lues, Infektion drei Monate zuvor. Der Liquor zeigte zu-
nachst nichts anderes als nur sehr gesteigerten Druck, sonstige Reaktionen
normal. Funf Neosalvarsaninjektionen. Vier Monate spater bestanden als
klinische Symptome: allgemeine Schwache, Sehstorungen, Gewichtsabnahme,
Neuroretinitis, reflektorische Pupillenstarre, Schwache des Rectus externus,
Fehlen der Kniereflexe. Arrmany und DrEYFUs fanden den Druck 15mal
normal, 16mal gesteigert. Unter den 207 Fallen RosTs von unbehandelter
und behandelter Fruhsyphilis war der Druck nur 9mal uber 200

Be1 der tertiaren Lues ist der Eiweilgehalt nach Pravr, REam und ScHOTT-
MULLER in den wenigsten Fallen etwas erhoht, eine sichere Pleocytose soll in
etwa 209, der Falle vorhanden semm WEeRTHER fand Phase I-Reaktion n 509,
Lymphocytose m 309, aber stets negative Wa.R  Die Zahl der pathologischen
Liquorwerte geht sofort erheblich in die Hohe, wenn irgendwelche klnischen
Zeichen von seiten des Zentralnervensystems vorhanden sind, worunter Pupillen-
storungen eine grofle Rolle spielen. Das manchmal behauptete gegensatzliche
Verhalten von Hautlues zur Nervenlues wird von KYRLE bezweifelt. Ist die
Spatsyphilis latent, so 1st der Befund im Liquor sehr von der fruheren Behand-
lung der Lues abhangig, das zeigt die Zusammenstellung GENNERICH: gut
Unter 9 Fallen ohne fruhere Behandlung war nur 1mal der lLiquor normal,
unter 20 Beobachtungen mit fruherer Hg-Kur 9mal, wahrend bei 37 Fallen
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mit fruheren Hg-Kuren und spaterer Salvarsanbehandlung 22mal normaler
Liquorbefund erhoben wurde. Die Globulinreaktion ist nach BRANDWEINER,
MuLLER und SCHACHERL bei Spatlues, wenn sie erst emmal positiv war, sehr
konstant, wahrend dieselbe bei Fruhlues labil 1st. Uber die prognostischen
Schlusse, die man aus der Beschaffenheit des Liquor in der Latenzzeit gezogen
hat, soll gleich weiter unten gesprochen werden.

Bei der kongenitalen Syphilis hat ToBLER in den fruhen Stadien sehr haufig
(in 85,7%/,) eme Lymphocytose im Lumbalpunktat gefunden. Er zeigt an mehreren
Fallen, daf3 die Liquoruntersuchung ein viel feineres Mittel ist, um anatomisch
vorhandene Lasionen des Zentralnervensystems nachzuweisen, als die haufig
ganz geringen oder fehlenden klinischen Erscheinungen. Von Nicmors und
Hougn wurden auch bei einem Fall von angeborener Syphilis Spirochaten 1m
Liquor nachgewiesen

Mit der Wa.R. verhalt es sich nach PrauT bei der kongemtalen Lues ganz
ahnlich wie bei der akquirierten. Ist das Nervensystem intakt, so besteht negative
Reaktion, ist es spezifisch erkrankt, dann kommt es meist zu einer positiven
Reaktion, aber nur in hoherer Konzentration der Liquormenge. Zu ahnlichen
Ergebnissen gelangten auch Brck und ScHACHERL bei ihren Ohrpatienten.
Die Verhaltnisse bei den sog metaluetischen Prozessen werden erst weiter
unten erortert.

Man hat nach den Ergebnissen der bisher vorhiegenden Untersuchungen
wohl anzunehmen, dafl sich die pathologischen Verhaltnisse des Liquor, wie
sie so haufig in den Fruhstadien gefunden werden, zu einem groBen Teil normali-
sieren, mit und ohne antiluetische Behandlung, wobei anscheinend nach den
Erfahrungen der letzten Jahre eine energische und moglichst fruh einsetzende
antiluetische Behandlung eine bessere Gewahr fur eine Normalisierung des
Liquor bildet, als ungenugende oder keine Behandlung. Daf} eine ungenugende
Behandlung sogar eher schadigend in manchen Fallen wirken kann, wird
spater bei Besprechung der Neurorezidive auseinandergesetzt werden. Die in
vielen Fallen erfolgende Normalisierung des Liquor ergibt sich fiir die kon-
genitale Lues aus einem Vergleich der meist positiven Befunde ToBLERs in den
Fruhstadien und meinen eigenen mzwischen noch fortgesetzten Untersuchungen
in den Spatstadien.

Die Beschaffenheit des Liquor gibt wichtige Fingerzeige fur das therapeutische
Vorgehen. Ganz besonders unterstreicht DrREYFUs auf Grund seiner breit an-
gelegten Pupillen- und ILaquoruntersuchungen den prognostischen Wert der
Liquorbeschaffenheit (s auch S. 294). Sein Schuler Fucus gibt allerdings,
wenn auch als Ausnahme, zu, daB manche Formen der Gehirnlues und Tabes
auch bei vorher negativem Liquor entstehen, und nicht jeder positive Liquor
kundige eine spatere Nervenerkrankung an, da Selbstheilung vorkomme.
Diesen Standpunkt nimmt auch PAPPENHEIM en.

WonLwinL sowie NoNNE konnten bei nervensymptomlosen Syphilitikern
ofters bei negativem Liquor Infiltrationen der Meningen nachweisen, die als
beginnende syphilitische Erkrankungen aufgefat werden mufBiten. Bei diesem
Stand der Dinge durfen meine langer zuruckliegenden, gemeinsam mit WiLLIGE
erhobenen Liquorbefunde bei Kongemtal-luetischen erneutes Interesse bean-
spruchen (Syphilis und Auge, 1918). Negativer Liguor fand sich bei Patienten,
die entweder neurologisch gar kemne Symptome boten oder von seiten des Nerven-
systems nur eine isolierte Pupillenstorung (evtl. kombiniert mit einer Keratitis
parenchymatosa) aufwiesen, diese Pupillenstorungen sind also mit groBter
Wahrscheinlichkeit als Restsymptome einer abgelaufenen Erkrankung des
Zentralnervensystems aufzufassen, zeigte der Liquor Abweichungen von der
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Norm, so waren ber unserem (allerdings kleinen) Material auch immer sonstige
nervose oder geistige Defekte zu konstatieren.

Fassen wir die Resultate der Untersuchungen der Cerebrospmalflussigket
ber nervensymptomloser Lues kurz zusammen, so ergibt sich als wichtige Er-
kenntms, daf sich mit Hilfe der Lumbalpunktion m vielen Fallen eine Affektion
des Zentralnervensystems nachweisen lafit, die man wohl als meningitische
aufzufassen hat und die micht stark genug ist, um klimsch nervose Erschei-
nungen nennenswerter Art auszulosen Iiese latent-luetvsche Menanguiis findet
sich am haufigsten wm Sekundarstadium der Lues  Solche meningealen Affek-
twonen heen zwerfellos in vielen Fallen. am sichersten wohl bev energischer anii-
luetischer Behandlung aus. Ofters kann man ber klinisch ausgehelter Lues noch
nach Jahren mapige Lymphocytose vm Laiquor nachweisen, so daf3 also mafage
Lymphocytose nach uberstandener Lues nicht ohne weiteres differentialdiagnostisch
fur ewn beginnendes Nervenleiden zu verwerten tst (NONNE w a) In anderen
Fallen aber bilden dve Liquorveranderungen die Einlewtung zu schweren, progres-
swen, klinisch vn die Erschetnung tretenden Erkrankungen des Nervensystems. Dafs
es sich bet solchen meningealen Veranderungen um die Wirkung der Syphiliserreger
handelt, beweisen die berewts ofters erhobenen Befunde von Spirochaten im Lumbal-
punkiat.

Anschliefend hieran seien nun die Befunde wiedergegeben, die im Liquor
cerebrospinalis ber den Erkrankungen des Zentralnervensystems festgestellt
worden sind. Die bei Sekundarluetikern ohne Nervenerschemungen und auch
bei ausgeheilter Lues micht selten vorkommenden liquorveranderungen, vor
allem m Form der Lymphocytose, erfahren eme erhebliche, qualitative und
quantitative Steigerung, wenn sich am Zentralnervensystem emn pathologischer
Befund erheben laBit (NoNNE).

Die Erfahrungen, wie sie sich im Laufe der Jahre an emnem Riesenmaterial
der ganzen Welt bestatigt haben, gibt NoN~NE als typische Befunde in folgender
tabellarischer Ubersicht wieder.

1. Puaralyse oder Taboparalyse.
Wa.R. 1m Blut positiv (in 80—100°/,), Lumbaldruck haufig erhoht
. Phase I-Reaktion positiv (in etwa 95—1009/,).
. Weichbrodtreaktion meistens starker positiv als Phase I
. Mastix: Paralyse-Kurve
. Lymphocytose positiv (in etwa 95%).

. Wa.R. 1m Liquor:

a) positiv 1n etwa 85—90%;, ber Anstellung der Origmmalmethode (0,2 ccm Laquor).
b) positiv in fast 100°/, ber Verwendung groBerer Liquormengen.

II. Tabes (ohne Kombination mit Paralyse).

Wa R. 1m Blutserum positiv in 60—70%/,, Lumbaldruck haufig erhoht.
. Phase I-Reaktion positiv in etwa 90—96°/,.
. Weichbrodtreaktion haufig starker als Phase 1.
. Mastix: Tabes-Kurve.
. Lymphocytose positiv in etwa 909/,.
Wa.R. im Liquor:
a) Origmalmethode (0,2 cem) positiv in etwa 20°/,.
b) Hohere Liquormengen positiv in mehr als 90%,.

III. Lues cerebrospinalis.
Wa R. 1m Blutserum positiv in etwa 70—80°/,, Lumbaldruck haufig erhoht.
. Phase I-Reaktion nur in Ausnahmefallen negativ, sonst positiv.
. Weichbrodtreaktion positiv. starker als Phase I, be1 den ausgesprochenen meningealen
Formen.
. Mastix: Lues- (Meningitis-) Kurve.
. Lymphocytose wie Phase I, fast stets positiv.
Wa R. im Liquor:
a) Ongmalmethode (0,2 cem) positiv i etwa 20—30%,.
b) Hohere Liquormengen fast stets positiv (differentialdiagnostisch gegenuber der
multiplen Sklerose sowie Tumor cerebr1 und Tumor spinalis besonders wertvoll).
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Eine Schematisierung dieser Befunde ist natiirlich durchaus nicht am Platz.
Immer wieder muf} darauf hingewiesen werden, daf} die klinische Untersuchung
noch iiber dem Liquorresultat zu stehen hat. Es kann aber kein Zweifel sein,
daB bei Differentialdiagnosen heutzutage der Liquorbefund oft eine wichtige
oder sogar ausschlaggebende Bedeutung hat, so z. B., wenn es sich darum
handelt, psychische Anomalien bei positiver Syphilisanamnese als Zeichen einer
Lues des Zentralnervensystems zu bewerten, oder wenn es gelingt, somatisch
und psychisch paralyseverdichtige Falle durch die Lumbalpunktion als Nicht-
Paralyse zu entlarven. NonNNE gibt fur diese und zahlreiche andere wichtige
Differentialdiagnosen charakteristische Beispiele, so unter anderem auch bei
der gelegentlich notwendigen Entscheidung, ob es sich um Lues cerebri oder
Tumor cerebri handelt, eine Entscheidung, die fur den Ophthalmologen auch
hiufig von groBler Bedeutung und Wichtigkeit ist. Er resiimiert sich in dieser
Beziehung dahin: ,,Wo alle vier Reaktionen negativ sind, darf man auch bei
positiver oder suspekter Syphilisanamnese Lues cerebri ausschlieBen®. Sind
bei positiver oder suspekter Syphilisanamnese alle vier Reaktionen positiv,
so darf man ein syphilogenes Hirnleiden diagnostizieren. Ohne Auswertung
des Liquor spinalis darf man eine syphilitische Erkrankung des Hirns gegen-
itber dem Tumor cerebri bei Syphilitikern nicht fir ausgeschlossen halten.
Ganz gelegentlich kann aber auch beim Tumor cerebri der Liquor bei Aus-
wertung positiv sein (OPPENHEIM, NONNE), es sind das Falle, fur die eine
Erklarung einstweilen noch fehlt.

Fir die Differentialdiagnose zwischen Paralyse und Lues cerebri geniigen
meistens, aber nicht immer, die bereits oben charakterisierten Liquorbefunde.
No~nnNE glaubt, daB gerade auf diesem Gebiet der Mastixreaktion eine wichtige,
differentialdiagnostische Rolle zufalle, verweist aber fiir die Entscheidung
dieser Frage auf die Zukunft.

Bei den auf kongenitaler Lues beruhenden Fallen von Tabes und Paralyse
konnen nach den Ergebnissen von Praur und StERz sowie NONNE ein groflerer
Teil der vier Reaktionen oder sogar alle negativ sein. Diese dlteren Erfahrungen
konnte NONNE auch spaterhin ofters, selbst bei Verwendung der Kolloidreak-
tionen, bestatigen. ,,Somit kénnen wir in dem negativen Ausfall der Liquor-
reaktionen keinen Gegenbeweis erblicken gegen die evtl. syphilitische Grund-
lage eines vorliegenden Hirn-Rickenmarksleidens, wenn die kongenitale Lues
klinisch oder durch positiven Blutwassermann erwiesen ist*‘. Die Mehrzahl der
Falle von juveniler Paralyse auf kongenital-luetischer Grundlage bietet natirlich
den gleichen Liquorbefund wie die typische Paralyse des Erwachsenen.

Alles, was wir hier uber die Verhaltnisse des Liquor erortert haben, hat auch
mehr oder weniger Wichtigkeit fur die Ophthalmologie. Auf einige Punkte,
die das Auge speziell betreffen, sei nun noch etwas naher eingegangen. Seit
den Kklassischen Versuchen von SCHWALBE sowie von QUINCKE wissen Wwir,
daBl der Subarachnoidealraum des Gehirns mit dem Imtervaginalraum (Sub-
arachnoidealraum) des Opticus, und dafl der Subduralraum mit dem entsprechen-
den Scheidenraum des Sehnerven kommuniziert. Das, was experimentell fest-
gestellt wurde, gilt auch fur den Menschen, wie vor allem die Pathologie der
Stauungspapille lehrt. Subarachnoidealraum und Subduralraum des Sehnerven
haben unter einander Verbindungen, die Sehnervensubstanz ist durch die Pia
dagegen hermetisch von der umspiilenden Gehirnflissigkeit abgeschlossen;
es besteht also auch kein Zusammenhang zwischen dem Lymphsystem des Opticus
und dem Liquor. Nur mn den AbtluBwegen, den circumvascularen Raumen
der Zentralgefafle, begegnen und vereinen sich die aus dem Glaskorper in den
Axialstrang ubergetretene Lymphe und der abflieBende Liquor (Girrorp,
LEVINSOHN, SCHIECK).
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Zwischen der subpialen Lymphe und der das Nervengewebe selbst umspiilen-
den Lymphflussigkeit bestehen vielleicht Verbindungen, denn altere Forscher
(zit. bei LEBER) hatten festgestellt, daBl bei Injektion unter die Pia das Septen-
werk des Opticus sowie ein Luckensystem zwischen den Bindegewebsbalken
und den Sehnervenbundeln sich injizieren la8t, und andrerseits deuten neuere
Untersuchungen Brnrs darauf hin, daB zwischen dem gliosen Gewebe des
Sehnerven und dem lymphefiihrenden, bindegewebigen Teil ein Zusammenhang
besteht. BreHr betont zwar i Ubereinstimmung mit Kruckmaxy, daB eigent-
liche Lymphbahnen im Sehnerv, abgesehen von den Vircmow-RoBinschen
und Hisschen Raumen, nicht existieren, vertritt aber auf Grund seiner experi-
mentellen Feststellungen den Standpunkt, daB die Ernahrungssafte vermittels
der Gliafasern an den Achsencylinder herangebracht werden. Der Abflufi des
Liquor erfolgt in den Lymphspalten der Orbita und in dem TexoNschen Raum;
ob auch der Perichorioidealraum als Abfluraum dient, wie MicHEL schon frither
behauptete, ist wohl noch nicht sicher entschieden.

Mit dem Ansteigen des Druckes im Subarachnoidealraum des Gehirns wird
auch der Druck im Intervaginalraum des Opticus ansteigen, aber ob das einiger-
maBen parallel geht, wissen wir nicht. Besonders unter pathologischen Ver-
haltnissen wird die Tatsache, ob der ZufluB am Foramen opticum mehr oder
minder ungehemmt ist, von Bedeutung sein. In der Schadelkapsel kann der
Liquordruck an zwei Stellen besondere Wirkungen auf die Sehbahn ausuben,
einmal an der Cisterna chiasmatis von unten her auf das Chiasma und
andrerseits im IIT. Ventrikel von oben und hinten her auf das Chiasma.

Der Druck an diesen beiden Stellen kann zu hoch sein, weil der Druck im
Subarachnoidealraum resp. im Ventrikelsystem iiberhaupt zu hoch ist, oder
vielleicht kommt es auch bei normalem oder nur maBig gesteigertem, allgemeinen
Liquordruck zu lokalisierten Liquoransammlungen an den genannten Stellen
und so zu lokaler Drucksteigerung; fur diese Moglichkeit scheinen mir manche
eigenen Beobachtungen zu sprechen.

Die Wichtigkeit der Liquoruntersuchung fiir die Erkrankungen des Auges
wird in Fachkreisen jetzt mehr und mehr eingesehen. Nur sehr langsam konnte
diese Untersuchungsmethodik, die auch vom Augenarzt selbst gut ausgefiihrt
werden kann, sich Eingang verschaffen. DE LaPERSONNE und LESOURD, sowie
einige Jahre spater FLEISCHER wiesen die Lymphocytose als Zeichen der
Beteiligung des Zentralnervensystems bei syphilitischen Erkrankungen des
Auges nach. Weniger vom Standpunkt der Luespathologie, aber doch auch diese
streitend, hat HEINE seine Ergebnisse mit der Lumbalpunktion bekannt gegeben.
Ich selbst bemihe mich seit vielen Jahren um die Einfuhrung der Liquorunter-
suchung in der Augenheilkunde. Es sei hier auf die Arbeiten von IGERSHEIMER,
A. Fucus, Stross und Fucns, Bratr, RaTH, CANTONNET, GLEMANN, MEMMES-
HEIMER und LUNECKE, YAMAMOTO, HESSBERG u. a. verwiesen.

Es liegt mir fern, an dieser Stelle uber alle meine Falle von lumbalpunk-
tierten Augenaffektionen bei Lues zu referieren, da viele von den Beobachtungen
in den spateren Kapiteln naher geschildert werden. Doch sollen einige Lehren,
die sich aus den bisherigen Erfahrungen und aus theoretischen Uberlegungen
ergeben, zum Teil an Hand von Fallen hier kurz skizziert werden. Um mit
der erworbenen Lues zu beginnen, sollen zwei Beobachtungen zeigen, daf
manchmal erst die Untersuchung des Liquor die Art der Augenerkrankung
sowie der Gesamterkrankung aufzukldren imstande ist.

Friedrich La., 51 J., hatte August 1914 emen Schlaganfall mit halbseitiger Lahmung,
die bald zuruckging. Damals soll das rechte Auge schlecht gesehen haben, jetzt — 1m Marz
1915 — klagt er uber schlechtes Sehen am linken Auge.

R — 1,0 Ds S = 5/;; Nd. I muhsam.
LS = 5/,, part. Nd. VI sehr muhsam.
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Ophthalmoskopisch: rechts neuritische Opticusatrophie mit unscharfen, pigmentierten
Randern und auBerst dunnen Arterien. Links mehrere hintere Synechien, Iris etwas
atrophisch, feine punktformige Linsentrubungen, Papille hyperamisch und geschwollen mit
verschleierten Grenzen, mehrere Blutungen an Venen gelegen. Gesichtsfeld an beiden Augen
emngeschrankt, rechts mehr als links, beiderseits parazentrale Skotome. Die interne Unter-
suchung ergibt eine Schrumpfniere, hohen Blutdruck und kardiales Asthma. Neurologisch
gsind nur die Reste der rechtsseitigen Apoplexie, aber mehr in Form subjektiver als ob-
jektiver Veranderungen nachzuweisen. Da die Wa.R. im Blut stark positiv ausfallt, wird
zunachst eine Gefalues angenommen. Die Untersuchung der Lumbalflussigkeit ergibt einen
Druck von uber 200 mm, positive NoNNE-APELT-Reaktion, 43 Lymphocyten im Kubik-
millimeter, starke Wa.R. bei 0,8 ccm Liquor, schwache bei 0,2 cem.

Auf Grund dieses Liquorbefundes muBte angenommen werden, dall es sich
um eine luetische Affektion des Zentralnervensystems handelte, und es war
danach in hohem Grade wahrscheinlich, daB auch die Opticusaffektion in direktem
Zusammenhang mit der als Lues cerebri wohl aufzufassenden Nervenerkrankung
stand. Eine antiluetische Therapie erzielte in weniger als 14 Tagen am linken,
frischer erkrankten Auge eine Zunahme der Sehscharfe auf 3/, und auf Er-
kennen feinster Schrift. Dabei besserte sich auch der ophthalmoskopische Befund.

Frau Zimm. (A. B. 102/1914) steht zur Zeit — 1914 — in der medizinischen
Klinik wegen myelogener Leukamie in Behandlung. Seit einem Jahr etwa leidet sie an
Sehstorungen, auBerdem an sehr heftigen Kopfschmerzen, starkem Schwindel, Ubelkeit
und Erbrechen. Die Augenspiegeluntersuchung ergibt beiderseits zahlreiche, flottierende
Glaskorpertrubungen, am rechten Auge eine deutlich geschwollene, blasse Papille, Arterien,
zum Teil aber auch Venen verengt, keine Blutungen, dagegen an einer Stelle ein weiBhch
eingescheidetes, venoses GefaB. In der Peripherie eine groBe Anzahl kleiner, heller, weiB-
licher Fleckchen, in der Maculagegend keine Veranderungen. Am linken Auge ebenfalls
eine Stauungspapille mit noch deutlich rotlich gefarbter Sehnervenscheibe und noch er-
weiterten und geschlangelten Venen. Beim Blick nach unten kleine Blutungen, sowie
dieselben weillichgelben Herdchen wie rechts.

Wegen der Glaskérpertriibungen muBte mit der Wahrscheinlichkeit gerechnet
werden, dafl es sich nicht um eine reine Stauungspapille durch gesteigerten
Hirndruck handelte, sondern daB eine entzindliche Noxe vorlag. Es wurde
deshalb empfohlen, auf Lues zu fahnden. Die Wa.R. im Blut fiel stark positiv aus,
und die Lumbalpunktion ergab: Druck schwankend zwischen 290 und 300 mm,
positive NonnNE-ApELTsche Reaktion, Vermehrung der Lymphocyten (32 im
Kubikmillimeter) und positive Wa.R.

Die urspringliche Annahme, daB die Augenveranderungen mit der Leuk-
dmie in Zusammenhang stehen konnten, wurde auf Grund dieses Befundes
dahin umgeandert, dal es sich wohl um die Folgen einer Lues cerebrospinalis
bei gleichzeitig bestehender Leukamie handelte.

Mit kurzen Worten mochte ich weiter auf einige Gesichtspunkte hinweisen,
inwieweit die Untersuchung des Liquor bei den einzelnen luetischen Augen-
erkrankungen — wenigstens bei den haufigsten — eine klinische Forderung
bringen kann. Wenn ich mit den entzindlichen Erkrankungen der Uvea be-
ginne, so erscheint es an sich nicht wunderbar, daB die Iritis oder die
Chorioiditis Iuetica nicht selten mit Liquorverinderungen einhergehen, da
sie ja in das zweite Stadium der Syphilis fallen, in dem, wie wir gesehen
haben, Veranderungen der Ruickenmarksflussigkeit sehr hdufig sind. Ein
starker Ausfall der Veranderungen und insbesondere eine positive Wa.R. im
Liquor werden uns prognostisch fir die weitere Verlaufsweise der Lues bei
unseren Patienten von Wichtigkeit sein und fiir die Ausdehnung und Starke
unserer Therapie wichtige Handhaben geben. Bei Iritis erscheint es mir
sehr beachtenswert, wie haufig starke Veranderungen des Liquor angetroffen
wurden. Die klinische Untersuchung ergab dementsprechend auch sehr oft
Veréinderungen des Opticus oder sonstiger Teile des Zentralnervensystems.
Scheut man sich vor haufigeren Ruckenmarksstichen, so ist im Interesse
des Patienten anzuraten, die Lumbalpunktion bei diesen entzundlichen
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Affektionen von Augenteilen, die nicht direkt mit dem Zentralnerven-
system zusammenhangen, lieber erst dann zu machen, wenn das Auge
so weit hergestellt ist, daf man die antiluetische Behandlung aufzugeben
geneigt ist. Ergibt die Punktion dann noch eine wesentliche Veranderung des
Liquor, so wird man die Behandlung entweder fortsetzen oder bald wieder
aufnehmen mussen.

Bei retinitischen spezifischen Prozessen ist die Lumbalpunktion, wie ich
das in einem Fall erlebte, sehr geeignet, bei der Entscheidung der Frage mitzu-
wirken, ob mit der Retinalveranderung eine Sehnervenaffektion verbunden ist.

Paul We., 47 J., erkrankte vor 3—4 Wochen am linken Auge; hat immer eine schwarze
Trubung vor dem Fixierpunkt. Seit einigen Tagen auch rechts Sehstorung. Vor 3 Jahren
luetisch infiziert.

Der ophthalmoskopische Befund ergibt: rechts Papille von normaler Farbe. Grenzen
aber leicht verschleiert. In der Macula mehrere kleine Retinalblutungen, neben den Hamor-
rhagien ein klemer, weillicher Herd. Auch in der weiteren Umgebung zahlreiche kleine
Blutungen. Der ganze hintere Pol zeigt in ziemlich weiter Ausdehnung eme Retinaltrubung,
die sich deutlich von den normalen, peripheren Teilen abgrenzen laBt. Das Gesichtsfeld
zeigt ein groBes, zentrales Skotom. R S = Finger in 1/, m.

Linkes Auge injiziert; grofe Zahl von DescEmErschen Beschlagen, zahlreiche Auf-
lagerungen auf der Linsenkapsel, nur verschwommen sichtbar. § = Finger in 1/, m. Eben-
falls zentrales Skotom und starke, periphere Gesichtsfeldeinschrankung.

Die Lumbalpunktion ergibt einen Druck von 90 mm, schwach positive NoNNEsche
Reaktion, Lympglocytose (67 im Kubikmillimeter), positive Wa.R. schon bei 0,2 ccm 1m
Liquor. Auch im Blut ist die Wa.R. stark positiv.

Es handelte sich also zweifellos um einen entzundlichen Proze im vorderen
Teil des Auges, sowie vor allem um einen retinalen ProzeB. Bei den intra-
okularen Verinderungen am rechten Auge mufite mit der Moglichkeit, daf
der Sehnerv wenig oder gar nicht beteiligt war, gerechnet werden. Das
Ergebnis der Lumbalpunktion sprach aber viel mehr in dem Sinne, daf}
die Optici auch affiziert waren, was sich mit dem klinischen Befund
ebenfalls in Einklang bringen lieB. Natirlich konnen eine Retinitis und
eine Lues cerebri auch gleichzeitig bestehen, ohne dall immer auch der
Sehnerv luetisch erkrankt ist.

DaB die Lumbalpunktion bei den Erkrankungen des Seinerven eine aullerst
wichtige, differentialdiagnostische, prognostische und fur die Therapie bedeu-
tungsvolle Rolle spielt, ist klar. Sie hat im besonderen gezeigt, wie das spater
noch ausfihrlich beschrieben wird, daB auch bei den Fallen von sog. ,retro-
bulbarer Neuritis“ auf luetischer Basis eine Beziehung zu dem spezifisch er-
krankten Zentralnervenstem sehr oft besteht, daBl es sich hierbei oft nicht,
wie vielfach angenommen wird, um eine rein orbitale Angelegenheit handelt.

Zweifellos gibt es nun aber auch Falle von luetischer Opticuserkrankung
mit negativem Lumbalbefund, und es entsteht die Frage, ob in solchen Fallen
die Sehnervenaffektion ihrer Entstehung nach anders zu deuten ist als bei
vorhandenen Liquorveranderungen, also etwa in dem Sinn, dafl sie nicht vom
Gehirn her, sondern auf dem Blutweg zustande kommt oder fortgeleitet von
einer Entzundung des Augapfels. Sollte sich dieser Gedankengang auf Grund
weiterer Beobachtungen bestatigen, so ware gerade bei den Sehnervenerkran-
kungen auch der negative Lumbalbefund von wesentlicher, differentialdiagno-
stischer Bedeutung. Der mnegative Lumbalbefund ist gerade bei Opticus-
affektionen auch insofern von Wichtigkeit, als er in manchen Fallen trotz uber-
standener Lues gegen die spezifische Natur der Sehnervenerkrankung zu ver-
werten ist, wie etwa in folgendem Fall:

Franz Ritz., 54 Jahre (Kr. 219/24) erlitt 1918 eine Granatsplitterverletzung des
rechten Auges. Daruber, ob damals das linke Auge mitverletzt wurde, konnte R.
keine Angaben machen. Seit dieser Zeit soll sich aber das linke Auge ofters roten und seit
April 1923 bemerkt er Abnahme des Sehens. Bei der Aufnahme (Max 1924) zeigte sich das



Liquordiagnostik: klinische Ergebnisse bei Augenkrankheiten. 33

linke Auge etwas injiziert; es bestanden geringe Kammerwassertrubung, einige hintere
Synechien, Trubungen der Linse und Abblassung der Papille. Die Sehscharfe war auf
1/;0 herabgesetzt, auf Grund emes papillo-makularen Skotoms. Neurologisch o. B. Wa R.
m Blut ++++4 (mehrfach untersucht). Liquor klar, Druck 150 mm H,0, Paxpy -,
NonNE-ApELT unsicher, Wa R negativ, Lymphocytose 50/,. Da die antiluetische Kur ohne
Erfolg blieb und die Atiologie unklar war, wurden die Militarakten emngefordert Aus ithnen
konnte man ersehen, dafl auch das linke Auge 1918 eine starkere Prellverletzung erlitten
hatte (Blutungen 1n die Vorderkammer und Irs, Trubungen mn der vorderen Linsenkapsel),
der ophthalmoskopische Befund war damals normal, die Sehscharfe 5/,,—53/,

Es ist hochst wahrscheinlich, dafl die linksseitige Opticusatrophie trotz
Lymphocytose 1m Liquor und positivem Wassermann im Blut nicht mit der
Lues, sondern mit der alten Verletzung zusammenhing.

Auch m der folgenden Beobachtung hat sich der negative Liquorbefund
als Wegweiser gut bewahrt

Albert Klemh., 49 Jahre, hatte 1894 Lues; 2 Hg-Kuren, niemals Sekundarcrschei-
nungen. Be1 der Aufnahme 1917 rechtsseitige Papillitis mut zentralem und parazentralem
Skotom. Wa R. negativ, Liquor klar, Druck 90 mm H,0, PANDY negativ, Phase I-Re-
aktion, Spur Trubung. Wa R. negativ. Augenaffektion heilte gut aus Mehrfache Nach-
untersuchung zuletzt 1924 ergab stets normale Augen und tadellosen Gesundheitszustand.
Dre Atiologie der Papillitis blieb unklar.

Bei T'abes und mithi auch bei tabischer Opticusatrophie wird nicht ganz
selten negatwer Liquorbefund erhoben. Es ist hier grundsatzlich zu unterscheiden
zwischen primar liquornegativen Verhaltnissen und einem negativen Befund
nach spezifischer Behandlung KvyRLE mochte annehmen, daB jeder derartige
Fall ein positives Vorstadium gehabt hat, das er nur im Lauf der Zeit unter
Emwirkung gewisser immunbiologischer Vorgange, vielleicht auch gelegentlich
der Therapie verloren hat. Andere erfahrene Autoren wie DrEY¥Us sind viel
mehr davon uberzeugt, dal} gerade die Therapie imstande ist, die Liquorreaktionen
auch bei der Tabes zum Verschwinden zu bringen. Allerdings bleibt dann doch
haufig ein kleiner, positiver Rest, etwa in Form einer positiven Goldsol- oder
Mastixreaktion bestehen. Sind wirklich sdmilicke Liquorreaktionen negativ
und ist keine antiluetische Behandlung vorausgegangen, evtl. auch eine spezifische
Infektion unbekannt, so wird man eine Opticusatrophie nur dann als tabisch
anerkennen konnen, wenn sie erstens in ihrem Verlauf selbst absolut typisch
1st und wenn zweitens noch andere tabische Symptome bestehen. Ist unter
den angefuhrten Bedingungen die Opticusatrophie das einzige Symptom, dann
kann man Tabes zwar nicht ausschlieen, aber auch nicht mit einiger Sicherheit
annehmen; man ist dann gezwungen, die Atiologie aus dem weiteren Verlauf
zu erschliellen.

Eine weitere, wichtige Domane fur die Lumbalpunktion bilden die Augen-
muskellahmungen. Hier gilt es vor allem die Diagnose zu sichern, ob es sich um
eme Lues cerebri handelt oder Tabes resp. Paralyse. Da wir wissen, daB bei
einer Tabes mn etwa 30%, der Falle der Blut-Wassermann negativ ist, so mufl
also auch bei megativem Blutbefund eine Liquoruntersuchung vorgenommen
werden. Dal diese nicht zwecklos ist, zeigt z. B. folgender Fall:

Johann Hoffm (172/15), der an emer linksseitigen Abducensparese leidet, hatte vor
26 Jahren Lues. Die Wa.R 1m Blut fallt hochstens ganz schwach positiv aus (in vielen
Instituten wurde der Befund als negativ gebucht werden). Die Liquoruntersuchung ergibt:
emen Druck von 190—200 mm, positive NONNE-APELTsche Reaktion, 96 Lymphocyten
1m Kubitkmillimeter, stark positive Wa R. schon bei 0,2 cem Laguor.

Auch wird em positiver Lumbalbefund uns dazu fuhren, Augennerven-
affektionen, die wir vielleicht nicht ohne weiteres auf eine Lues bezichen wurden,
mit einer spezifischen Erkrankung des Zentralnervensystems i Verbindung
zu bringen, so z. B. bei folgender Beobachtung:

Otto Freib, 28 J., der 1im Jahr zuvor sich luetisch infiziert hatte und trotz mehrerer,
antiluetischer Kuren noch positive Wa R. 1m Blut darbot, zeigte emne typische beidersertige
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Akkommodationsparese bei 1m ubrigen vollig normalen Augen- und Nervenbefund. Die
Lumbalpunktion ergibt emen Druck von 125 mm, schwach positive NoNNE-APELTsche Re-

31§tlon, Lymphocytose (14 1m cmm), negative Wa.R. bei 0,2—0,6 cem Liquor, positive bei
O ccmh.

Bei den Augenerkrankungen auf Grund angeborener Lues sind die Erfah-
rungen ganz ahnlich wie bei der erworbenen Syphilis. Bei der Haupterkrankung
dieser Periode, der Keratitis parenchymatosa, ergab der Lumbalbefund im all-
gemeinen, wenn keinerler neurologische Symptome vorhanden waren, normale
Verhaltmsse. Ich habe uber ein Dutzend solcher Patienten beobachtet. Bei
den Fallen mit positivem neurologischen Befund, der sich sehr haufig wieder
am Auge durch Veranderungen der Pupillenreaktion und -weite ausdruckt,
sind die Lumbalbefunde 1n zwei Gruppen einzuteilen, in normale emerseits, in
positive andrerseits. An Hand des Lumbalbefundes kann man sich mit groBer
Wahrscheinlichkeit dahin aussprechen, daf3 diese Nervenbefunde bei normalem
Laquor Reste einer abgelaufenen Erkrankung des Zentralnervensystems darstellen,
wahrend bei pathologischem Liquor moch ein aktiver Nervenprozef3 besteht, der
naturlich demgemall auch prognostisch zu beurteilen 1st.

Fur die Opticusaffektionen gilt dasselbe wie bei der akquirierten Lues.

Falle von Nystagmus werden auf S. 446 genauer besprochen.

Im allgemeinen ist auffallend, dafl die NoNNE-ApELTSche Reaktion ber diesen
kongenitalen Spatluetikern in den meisten Fallen sehr schwach ausgebildet
war, auch wenn starke Lymphocytose und erhebliche Wa.R. bestanden.

8. Kammerwasserdiagnostik.

Dem Liquor in mancher Beziehung vergleichbar st das Kammerwasser.
Auch dieses 1st neuerdings in das Bereich der Untersuchungen gezogen worden
(BrRUCKNER, GILBERT und Praur, Brarr, Oxazaki, THIEL) Ob es aber der
Diagnose bei spezifischen Erkrankungen des Auges nutzbar gemacht werden
kann, erscheint zunachst noch zweitelhaft.

Bei Anwendung der fur die Liquordiagnostik gebrauchlichen Untersuchungs-
methoden auf das menschliche Kammerwasser fanden GILBERT und Praur
an 82 Fallen folgendes: Die Zellzahl betrug im normalen Kammerwasser 0—2 pro
Kubikmillimeter. Dasselbe fand sich ber syphilitischen Erkrankungen des
Zentralnervensystems. Auch das nach Kammerpunktion regenerierte Kammer-
wasser bleibt zellarm. Pleocytose tritt erst ein bei entzundlichen Erkrankungen
im vorderen Bulbusabschmtt, gleichgultig ob diese syphilitischer oder nicht-
syphilitischer Herkunft sind. Bei Iritis ist die Zellvermehrung meist eine
starkere als bei Keratitis parenchymatosa. Als Zellformen wurden Lympho-
cyten, Leukocyten, Endothehien, Epithelien, pigmentierte Irisstromazellen
gefunden. Globulinvermehrung findet sich besonders bei Iritis und ist haufiger
positiv bei spezifischer Iritis als bei unspezifischer. Auch bei Keratitis par-
enchymatosa 1st sie regelmafiger als bei nichtsyphilitischer Iritis. Bei spezi-
fischer, papillitischer Atrophie dagegen fiel sie negativ aus, ebenso wie im
normalen Kammerwasser und im Kammerwasser bei tabischer Opticusatrophie.
Ganz ahnlich verhielt es sich mit dem Ubertritt von Wassermannkorpern in
das Kammerwasser, sie waren nur ber entzundlichen Prozessen im vorderen
Bulbusabschmtt zu finden, der spezfische Charakter der entzindlichen Er-
krankung war nicht Vorbedmgung, dagegen muflite die Wa R. 1m Blut positiv
sein. Genau das gleiche gilt auch fur die Goldsolreaktion. Wassermannkorper
und Globuline konnten im zweiten Kammerwasser nachgewiesen werden, wenn
sie im ersten evtl. fehlten Der Serumtiter der Wa R. 1st sehr wichtig fur den
Ubertritt der Reagine in das Kammerwasser. Dafl Wassermannkorper lokal 1m
Auge gebildet werden, konnten die Verfasser bisher nicht nachweisen.
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Die verfeinerte Mikromethodik, wie sie vor allem Prauvr ausgearbeitet
und mit GILBERT fur die Kammerwasseruntersuchung nutzbar gemacht hat,
besteht in folgendem:

Die Zelluntersuchung wird so vorgenommen, dafl 9 Teilstriche Kammer-
wasser in eine Mischpipette aufgesogen werden (etwa 1 Tropfen) und hierzu
1 Teilstrich Farblosung kommt (Methylviolett 0,2, Acid. acetic. glac. 4,0, Aq.
dest. ad 100). Nach Mischung wird die Losung in der Fucus-RosENTHALschen
Kammer untersucht, man kann sich sogar noch mit der Halfte des Materials
begniigen. Die NoxNEsche Eiweiireaktion wird so angestellt, da Kammer-
wasser und Ammoniumsulfatlosung in horizontal gehaltenen Capillaren zur
Beruhrung gebracht werden. An der Beruhrungsgrenze entstehen bei positivem
Ausfall Ausflockungen, die im Agglutinoskop unschwer zu erkennen sind. Vom
Kammerwasser genugt !/; Tropfen. Zur Wa.R. wird von den verschiedenen
Komponenten (Extrakt, Komplement, hamolytisches Serum, Hammelblut)
je 1 Tropfen benutzt.

In seltenen Fallen scheint ubrigens eine positive Wa.R. im Kammerwasser
bei negativer Seroreaktion im iritischen Auge vorzukommen, wie das fruher
schon A. LEBER festgestellt hat.

Eine erhohte Permeabilitat des Plexus chorioideus hatte Karxa bei Paralyse
unter anderem fur Fluoresceinkalium nachgewiesen. In analoger Weise fand
THIEL erstaunlicherweise eine erhohte Durchgéangigkeit des Auges (Corpus
ciliare ) fur Fluoresceinkalium bei Patienten mit Tabes, Taboparalyse, Paralyse,
sowie auch mit Encephalitis lethargica.

I1I. Experimentelle Syphilis.

Die Erzeugung einer Tiersyphilis hielt man fur unmoglich, bis es METSCH-
NIKOFF und Roux im Jahre 1903 gelang, durch Einimpfung von luetischem
Material in die Haut der Augenbraue bei Schimpansen einen typischen Primar-
affekt hervorzubringen. Diese anthropoiden Affen stellten sich als ganz be-
sonders geeignete Versuchstiere heraus und wiesen nicht nur typische Primar-
erscheinungen auf, sondern erkrankten auch an sekundarer Lues. Hiermit war
eine grundlegende Tatsache gefunden, die die bisherige Anschauung, da8 Tiere
fur Syphilis unempfanglich seien, als unhaltbar erwies. Mit der gleichen cutanen
Methode, die sich in der nachsten Zeit als wichtigste Impfmethode bewahrte,
konnten dieselben Forscher auch bei niederen Affen dieselben Erscheinungen
erzeugen. Der Beweis, daf die an den Affen hervorgebrachten Manifestationen
luetischer Natur waren, lie sich dadurch bringen, dall das Impfprodukt
selbst, auf andere Affen in der gleichen Weise ubertragen, zu denselben Er
scheinungen fuhrte. Die Resultate von METSCHNIKOFF und Roux wurden von
den Nachprifenden allseitig bestatigt, und auf ihnen basierten die Unter-
suchungen A. NEissErs, auf dessen ,,Beitrage zur Pathologie und Therapie
der Syphilis“ hier ganz besonders verwiesen sei. HEs ist zweifellos, daB die
Affen fur diese Art der Ubertragung ganz besonders geeignete Tiere sind,
doch wurde von UnLENHUTH und MvurzerR und anderen' nachgewiesen, daf3
auch beim Kaninchen eine cutane Impfung gelingt.

Die entstehenden Primaraffekte unterscheiden sich nicht, je nachdem ob
sie durch menschliches Material oder durch Produkte der Tiersyphilis selbst
erzeugt sind. Das Aussehen der Primaraffekte besteht entweder in emer
derben, mehr oder weniger groflen Infiltration oder in einer Ulceration mit
ausgesprochener Neigung zu Zerfall. Bei einem Orang-Utan gelang es NEISSER.
15 typische Primaraffekte zu gleicher Zeit zu erzeugen, ohne daf} ein Unterschied

3*
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im weiteren Verlauf gegenuber den Tieren, die nur einen Primaraffekt
hatten, konstatiert werden konnte.

Die Ubertragbarkeit von Affe zu Affe gelang FINGER bis zur 50. Generation
und eine Virulenzabschwachung war nicht zu beobachten.

Die nach dem Primaraffekt sich entwickelnde allgemeine Syphilis auflert
sich in papulosen Haut- und Schleimhautaffektionen, kommt aber fast nur
bei den menschenahnlichen Affen vor, wahrend sie ber den niederen Affen
zu den groBlen Seltenheiten gehort. Dall aber die Spirochaten auch bei diesen
Tieren in das Innere des Korpers gelangen, zeigt die Verimpfung von Leber-,
Milz- und Knochenmarkbrei, der cutan Primaraffekte erzeugen kann.

Bei subcutaner Verimpfung erhalt man seltener syphilitische Impfprodukte,
doch kann auch diese Methode erfolgreich sein.

Ebenso wie es an der hochstens mikroskopisch verletzten Haut gelingen
kann, mit Erfolg zu impfen, konnte auch an der unverletzten Schleimhaut ein
Eindringen von Spirochaten nachgewiesen werden, doch soll auf diese Unter-
suchungen von SCHELLAK, ebenso auf die so wichtige und in vieler Beziehung
bahnbrechende Methode der Hornhautverimpfung und Impfung ins Auge des
Kaninchens, die von BERTARELLI inauguriert wurde, erst weiter unten 1m
Zusammenhang eingegangen werden.

Ich gehe deshalb sofort zu der Methode uber, die, abgesehen von der intra-
okularen Impfung, wohl jetzt die grofite Bedeutung hat, der Hodenimpfung,
die vor allem von UHLENHUTH und MULzER ausgebaut wurde. Auch hier hat
sich das Kaninchen als wesentlichstes Versuchstier eingeburgert, wenn es auch
bei den Affen gut gelingt, eine Scrotalimpfung mit Erfolg auszufuhren.

UnLENHUTH und MurzeEr empfehlen folgendes Vorgehen:

,»Die benutzten Organstuckchen wurden moglichst mit der Schere zerklemnert und am
besten mit Hilfe emer troitkartahnlichen Kanule 1n die zu impfenden Organe hineingeschoben
Zu diesem Zweck wird in die untere zugespitzte Offnung des Troikart das zu implantierende
Stuckchen am besten mit emer abgebrochenen Glascapillare emgeschoben, dann wird die
geladene Kanule in den vom Diener aus dem Leistenring ber Ruckenlagerung des Kaninchens
herausgedruckten Hoden, der mit Daumen und Zeigefinger fixiert wird, eingestofien, das
Impfmaterial durch emen in die Kanule passenden Mandrin in den Stichkanal vorgeschoben

und so 1n das Organ implantiert. Die Hoden selbst werden vor der Impfung mit phystologi-
scher Kochsalzlosung abgewaschen.*

Ber Verimpfung flussigen Materials ist die Methodik naturlich etwas ein-
facher. Besonders bei Verwendung von Blut hat man darauf zu achten, dal
dieses durch gutes Schutteln mit Glasperlen in sterilem Glasgefall vor der
Gerinnung bewahrt wird, so dafl nicht wahrend der Injektion die Germnung
m der Kanule selbst erfolgt. Durch das Herauspressen der Hoden stehen die
Gewebe unter einem sehr hohen Druck, wie i1ch aus vielfacher Erfahrung an-
geben kann, und es ist deshalb nur moglich, emne malige Quantitat Flussigkeit,
hochstens 1!/, bis 2 cem ber den meisten Tieren, 1n jeden Hoden zu injizieren
Be1 Verimpfung von festem Material wird es nicht selten vorkommen, dal3 das
Material infolge des hohen Druckes wieder aus der geoffneten Stelle heraus-
zuquellen sucht, daher dann die Vorsichtsmafiregeln, die UHLENHUTH und
MuLzer angeben Das klinische Bild der primaren Hodensyphilis der Kanin-
chen 1st nach UnLexmurH und MuLzeErR in drer Krankheitsformen gegeben:

1. In Form emes Geschwurs auf der Scrotalhaut, das mehr emer un-
charakteristischen Erosion gleichen oder eine Ulceration mit steillen Randern
und wallartig verdickter Umgebung darstellen kann (Abb. 10) Die Erosionen
verschwinden schon nach wenigen Tagen und sind nur durch den Spirochaten-
nachweis als luetische Manifestationen zu erkennen. Die groferen Ulcerationen
pflegen in 2—3 Wochen unter Hinterlassung emer Narbe abzuheilen

2. In Form einer chronischen Hodenentzundung, die sich in emer Verdickung
der Hoden, i geringem Grade auch der Nebenhoden, mit prallelastischer
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Konsistenz aullert. Nicht selten ist aber nicht der ganze Hoden an der Ver-
dickung beteiligt, sondern es findet sich eine kleine, oft sehr unscheinbare und
deshalb leicht zu ubersehende Verdickung in dem sonst normalen Hoden-
parenchym. Der Punktionssaft aus diesen als Orchitis anzusprechenden Affek-
tionen ist zah und fadenziehend und enthalt, besonders wenn es sich um Uber-
tragung von Tiersyphilis handelt, sehr zahlreiche Pallidae.

3. In Form einer schwieligen Verdickung der Hodenhullen (Periorchitis),
ebenfalls entweder diffus oder circumscript.

Die Inkubationszeit, nach der die Hodenerkrankung auftritt, ist sehr ver-
schieden grof3; sie kann zwischen 2—12 Wochen variieren

Durchaus nicht selten kommt es von dem geimpften Hoden aus zu einer
Generalisierung der Syphihs, die sich bei dem Kaninchen in verschiedener
Weise auflern kann. Die haufigsten
Symptome dieser Verallgemeinerung
sind ein Ergriffenwerden des anderen
Hodens, das Entstehen einer Keratitis
parenchymatosa (s. unten), seltener das
Auftreten von Haut- und Schleimhaut-
erkrankungen. Innere Organe wurden
bis jetzt nie klinisch krank befunden,
dennoch gelang es auch ahnlich wie
bei den cutan infizierten Affen, mit
einem Brei aus Leber, Milz und Knochen-
mark Tiersyphilis zu erzeugen.

War es nun auch schon gelungen,
sowohl mit cutaner (METSCHNIKOFF,
Roux, A. NEISSER), als auch mit intra-
okularer (GROUVEN, IGERSHEIMER), 8O-
wie mit scrotaler Impfung (A. NEISSER,
UnreyauTH und MULZER, GRAETZ und
DELBANCO u. a.) Generalisierung der
Syphilis bei den Tmpftioren gelegent. A1t Pttt dernken Sertalnnt e
lich zu beobachten, so konnte eine htischen Virus, an der Kinstichstelle lokahsiert.
wirkliche, muf ciner gewissen Regel- (AUUE{PNIGIn v Moume o Atios dor oxp
mafigkeit auftretende Durchseuchung
erst beobachtet werden, als UnLENmuTH und MuLzer mut ihrem durch viele
‘Tierpassagen hochgradig virulent gewordenen Virus Impfungen in die Blut-
bahn vornahmen.

Die Methoden der Verimpfung in die Blutbahn sind die intravenose, intra-
kardiale und intraarterielle Impfung. UnrLeEnuuTH und MULZER verwendeten
vor allem die ersten beiden, wahrend speziell zu den Affektionen am Auge von
mir die intraarterielle Impfung ausgefuhrt wurde.

Die ntravenose Injektion wird von den meisten Forschern ber Kaninchen au der
Ohrvene vorgenommen.

Be1r der wntrakardialen Impfung sucht man sich den HerzspitzenstoB mit dem Finger
und stof3t dann mit emer Kanule durch die Haut in das Herz. Zum Beweis, dal man die
Wandung des Herzens durchbohrt hat, mu Blut durch die Kanule abfhefen. Dann wird
langsam die Injektionsmasse emngespritzt. Nach der Injektion mmmt man die Spritze ab und
uberzeugt sich, dal wieder Blut aus der Kanule ablauft Man mu8 wissen, daB man be1 dieser
mtrakardialen Impfungsmethode emnen ziemlich erheblichen Prozentsatz Todesfalle kurz
nach der Injektion zu gewartigen hat, besonders wenn man, wie UHLENHUTH und MULZER,
sehr junge Tiere verwendet.

Die wntraarterielle Injektion wird am besten wohl an der Carotis vorgenommen. Ich
.ging dabe1 so vor, dal nach einem Medianschmtt 1n der Mittellnie des Halses die Carotis
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freigelegt und von dem Vagus losprapariert wird. Das zufuhrende Blut wird durch eme
herzwarts gelegene Unterbindung abgeschlossen. ebenso wird zweckmafigerweise die kleine
Arteria thyreoidea abgebunden Je nachdem man nun in die Carotis externa und interna
die Injektionsmasse emlaufen lassen will, oder 1n eme von den beiden, wird emne dieser
Arterien evtl. vorubergehend abgeklemmt.

Bei dieser intraarteriellen Form der Injektion war der Gedanke leitend,
daB man einen Transport moglichst groBer Spirochatenmassen in das Auge
bewerkstelligt. Selbstverstandlich wird aber auch so em Teil in den ubrigen
Korper gelangen und hier unter Umstanden ahnliche Erscheinungen hervor-
rufen, wie be1 der intravenosen und intrakardialen Impfung. Auch be1 der intra-
arteriellen Methode geht ein gewisser Teil der Versuchstiere, allerdings offenbar
lange nicht so viele wie bei der intrakardialen, wahrscheinlich durch throm-
botische Vorgange in den Gehirngefalen und nervose Shocwirkungen, die sich
dann meist m schweren Krampfen auBlern, zugrunde.

Den Beweis dafur, dall diese generalisierte, experimentelle Syphilis des
Kaninchens als emne echte Syphilis anzusprechen sei, sehen UHLENHUTH und
MuLzer dadurch erbracht, daBl erstens emne charakteristische Inkubationszeit
dem Ausbruch der Erkrankung vorangeht, dal zweitens ein der menschlichen
Lues sehr ahnliches Krankheitsbild entsteht, dafB drittens i diesen Krank-
heitsprodukten und in der Blutbahn Spirochaten wieder nachweisbar sind,
daB3 viertens diese Krankheitsprodukte auf andere Kaninchen, wie auch auf
Affen sich wieder mit positivem Resultat uberimpfen lassen, und dafl funftens
die experimentell erzeugten Affektionen auf antiluetische Heilmethoden prompt
abheilen.

Demgegenuber erhebt allerdings v. HANSEMANN schwerwiegende Bedenken.
Er meint, wenn man stark spirochatenhaltiges Material einspritze und dann
Veranderungen erhalte, die selbst wieder Spirochaten beherbergten, so sei das
noch kein strikter Beweis dafur, dafl man wirklich den Erreger der menschlichen
allgemeinen Syphilis gefunden und mit ithm spemfische Krankheiten experi-
mentell erzeugt habe. Er vermifit vor allem Impferzeugnisse, die sich in ihrer
histologischen Struktur als spezifisch erkennen lassen. Im Gegensatz zu
v. HANSEMANN jedoch findet KocH, der die Tiere von UnLENHUTH und MULZER
histologisch bearbeitet hat, eine entschiedene Parallele zwischen den Verande-
rungen hier mit den Manifestationen der Lues beim Menschen. Die Impfprodukte,
wobei allerdings vorwiegend die Veranderungen in den Hoden gemeint sind,
charakterisieren sich als Granulationsgeschwulste, bestehend aus mononuclearen
lymphoiden Zellen, in deren zentralen Abschmtten es sehr bald zur Ausbildung
eines eigenartigen, an embryonales Bindegewebe erinnernden Gewebes kommt,
das als mucinos degeneriertes Bindegewebe angesprochen wird. Unter den
lymphoiden Zellen finden sich zahlreiche Plasmazellen, daneben aber auch sonstige
Zellen, ferner gelegentlich auch epitheloide Zellen, Riesenzellen dagegen nur
sehr selten. Mihare Nekroseherde, wie sie aus der Leber syphilitischer Neuge-
borener bekannt sind, konnten oft besonders innerhalb des mucinds degene-
rierten Bindegewebes konstatiert werden. Sehr haufig waren perivasculare,
lymphoide Infiltrate, wahrend GefaBobliterationen nur emmge Male gefunden
wurden. Da der Reichtum an Spirochaten in den Prozessen ein ungeheuer
grofler war, mochten UnreNaHUTH, MUuLzER und KocuH diese Veranderungen
in Parallele bringen zu der kongenitalen Syphilis, nicht aber zu der der Er-
wachsenen. Die schleimige oder mucinose Degeneration des Bindegewebes
betrachten sie als ein durch die spezifische Eigenart des Kaninchens bedingtes
Aquivalent jener Nekrose oder Verkasung in den gummosen Affektionen der
Erwachsenen analog den verschiedenen Formen, die die regressive Metamorphose
bei der Tuberkulose verschiedener Tiere annimmdt.

AuBer den besprochenen, histologischen Verschiedenheiten sind auch sonst
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noch einige Unterschiede zwischen der Syphilis der Tiere, besonders des Kanin-
chens, und des Menschen hervorzuheben. Vor allem fehlen nahezu ausnahmslos
Veranderungen von inneren Organen beim Kaninchen. Ferner ist die Neigung
zu Sekundarsymptomen, wenn man nur Lokalimpfungen vornimmt, eine auBer-
ordentlich geringe und schlieflich sind die experimentellen syphilitischen Affek-
tionen dadurch ausgezeichnet, dal} sie oft auch ohne spezifische Behandlung
mehr oder weniger bald abheilen.

In den letzten Jahren hat man der spontanen, auf genitalem Weg ubertrag-
baren Kaninchenspirochatose groBe Beachtung geschenkt und vielfach unter-
sucht, welche Beziehungen zwischen Spirochaeta pallida und Spirochaeta
cuniculi bestehen. Nach JacoBstuaL, KorLLe, RuppERT und Mosus, NocucHI
handelt es sich bei der Kaninchenspirochatose um ein Krankheitsbild sui generis.
BuscHKE und GUMPERTZ behaupten dagegen, die geltend gemachten Differenzen
zwischen der experimentellen und originaren Kaninchensyphilis hatten der
Nachuntersuchung nicht standgehalten. Ein wichtiger Unterschied besteht aber
zum mindesten darin, daf} die Kaninchenspirochatose sich nicht auf den Menschen
ubertragen laft. Nach FREI wurden bei der spontanen Kaninchenspirochatose
sekundare Erscheinungen am Auge meist in Form einer oft mit Rhinitis ver-
bundenen Conjunctivitis beobachtet. Ferner kamen Papeln an den Augenlhdern
vor und einmal im Anschlufl an eine Papel im Augenwinkel eine Keratitis
mit Pannusbildung und Conjunctivitis (massenhaft Spirochaten im Pannus,
keine im Kammerwasser). Reinoculationen nach spontaner Abheilung der
Spirochatose verliefen negativ, Infektionen mit spontaner Kaninchenspiro-
chatose bei syphilitischen Tieren ausnahmslos positiv.

Experimentelle Untersuchungen zur Syphilis des Auges.

Folgende Methoden kamen bis jetzt zur Verwendung, um eine Syphilis des Auges zu
erzeugen:

1. Die Uberimpfung von luetischem Material in die Augenbrauen zur Erzeugung einer
Sklerose.

2. Die Uberimpfung in den intakten Bindehautsack, die von Schellack vorgenommen
wurde, geschah in der Form, daBl Kanmchen-Syphihsmaterial (Hodenbrer oder spirochaten-
haltiger Saft) unter das Unterhd in den Bindehautsack von Kaninchen ubertragen wurde.
Interessanterweise wurden von 17 Kamnchen immerhin 6 infiziert.

3. Die Impfung in die Cornea, zuerst von BERTARELLI ausgefuhrt, wird derart vor-
genommen, da die Hornhaut entweder an mehreren Stellen scarifiziert und in diese ero-
dierten Partien das syphibtische Material tuchtig emngerieben wird, oder man bildet eme
Tasche in dem Hornhautgewebe, was mit dem GraeFEschen Messer leicht gelingt, und ver-
retbt das Material in diese Tasche. Nach BERTARELLI gelingt diese Impfung besonders gut,
wenn sie in der Nahe des Limbus vorgenommen wird. Hat man flussiges Material, so kann
man es auch mit femer Kanule zwischen die Lamellen der Hornhaut injizieren.

4. Am meisten ausgefuhrt wurde wohl die Vermmpfung m die vordere Augenkammer
Sie laBt sich am besten so bewerkstelligen, dal man am cocainisierten Auge mit emer Lanze
die Vorderkammer nahe dem Limbus eroffnet. Auf die eroffnete Wunde traufelt man zweck-
mafigerweise, um starke Bewegungen des Tieres zu vermeiden, einen Tropfen sterilen
Cocains und schiebt sodann das syphilitische Material in die Vorderkammer hinein, mog-
hichst bis zum Boden derselben.

Eine andere Methode der Vorderkammerimpfung ist dadurch gegeben, dal man flussiges
Material mit der Pravazspritze in die Vorderkammer einfubrt, wober man am besten zuerst
die Kanule am Limbus einsticht, etwas Kammerwasser abflieBen lat und sodann 1njiziert.

5. Auch Impfungen in die Iris wurden vorgenommen durch Stich der in die Vorder-
kammer emngefuhrten Pravazspritze in das Irsgewebe.

6. Gelegenthch wurde auch der Qlaskorper durch Injektion infiziert, wobei man ahnlch
wie ber der Vorderkammer am besten zunachst mit der Kanule emnsticht, etwas Glaskorper
abflielen laBt oder aspiriert oder injiziert, nachdem man nach Emstich der Kanule in den
Glaskorper die Vorderkammer punktiert hat. Dabei ist darauf zu achten, daff die Kanule
nicht zu weit nach vorn kommt, damit Linsenverletzungen vermieden werden.
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7. Ferner wurden die endogen entstandenen Augenprozesse studiert, wie sie ber Ver-
impfung syphilitischen Materials in die Blutbahn oder nach scrotaler resp. cutaner
(Rucken-) Impfung auftreten.

Schon in der Zeit vor der Entdeckung der Spirochaete pallida wurden
Versuche, die eine Impfsyphilis des Auges bezweckten, vorgenommen und
brachten auch positive Resultate, ohne aber grofiere Beachtung zu finden und
ohne absolut beweisend sein zu konnen. Gewissermallen retrospektiv sind sie
aber von Interesse.

HaexseLL hat bereits 1891 Uberimpfungen von syphilitischem Material
in die Vorderkammer vorgenommen und fand nach einer Inkubationszeit von
25 Tagen bei einem Tier eine starke Verfarbung der Iris und radiare Falten-
bildung. Hierzu gesellten sich nach einigen Tagen graurotliche Knotchen am
Pupillarrand. Erst langere Zeit spater kam es dann zu einer Trubung der
Hornhaut, die schlieBlich vollkommen vascularisierte. Auch bei anderen Tieren,
besonders solchen, die er mit Produkten der Impfsyphilis in die Vorderkammer
impfte, kam es zu ahnlichen Erscheinungen an der Iris. Bei einer Impfung in
das Parenchym der Cornea stellte er ebenfalls sehr langsam wachsende kleine
Knotchen, zu denen Gefalle zogen, fest. Die mikroskopische Untersuchung
der Augen zeitigte, wie er selbst schreibt, ganz ahnliche Bilder an der Iris und im
Ciliarkorper, wie sie auch bei der Impftuberkulose der Iris und Cornea von ithm
gefunden wurden. BERTARELLI halt es deshalb fur zweifelhaft, ob diese Imp-
fungen HAENSELLs als luetische Manifestationen anzusehen sind. Auffallend
ist auf jeden Fall, daBl bei den Versuchen so haufig Veranderungen der Iris
und so selten eine eigentliche Impfkeratitis entstand.

SarMoN erhielt mit einer syphilitischen Papel eines Menschen bei
Inoculation auf einen Makaken am 33. Tag eine typische Iritis und ein Rand-
infiltrat der Cornea. Histologisch zeigten sich reichlich mononucledre Zellen
und eine Endarteriitis.

Die Forschungen iber die experimentelle Augensyphilis kamen aber erst
eigentlich in Flufl durch die grundlegenden Untersuchungen von BERTARELLI.
Er stellte vor allem fest, daB syphilitisches Gewebe bei Ubertragung in die
Cornea oder die Vorderkammer einen typischen Augenprozel3 auslost, der wegen
des reichlichen Gehalts an Spirochaten und auch wohl wegen seiner anatomi-
schen Struktur als spezifisch erklart werden kann. Die Befunde von BERTA-
RELLI wurden von vielen anderen Autoren nachgepruft und erganzt, ich nenne
hier GrReEFF und CLAUSEN, SCHERBER, SCHUCHT, MUHLENS, HOFFMANN und
Bruning, Tomaszewski, UHLENHUTH und MULZER u. a. Kine metastatische
Keratitis bei luetischen Tieren wurde von GROUVEN, MEZINCESCU (Dtsch. med.
Wochenschr. 1909. S. 1108), UnLenHUTH und MULZER, TRUFFI beschrieben.

Meine eigenen, ausgedehnten Studien haben mich gelehrt, dall die exper:-
mentelle Augensyphilis, auch die sog. Impfkeratitis, vielgestaltiger ist, als die
fritheren Autoren fanden. Ich stutze mich deshalb im folgenden auf meine
eigenen Erfahrungen. Diese ergaben auch, daB ein prinzipieller Unterschied
zwischen der Impfkeratitis und der metastatisch entstandenen luetischen Keratitis
nicht besteht. Diese Tatsache erleichtert nicht nur die Darstellung, sondern ist
wesentlich, weil man vielfach friher eine Parallelisierung der menschlichen
und tierischen Verhdltnisse an der Hornhaut mit dem Hinweis ablehnte, dal
die Keratitis beim Tier durch lokale Impfung, also vollig anders entstehe, als
die menschliche, luetische Hornhautentzundung. Abgesehen von vielen Einzel-
fragen, die spater erortert werden, ist hier ferner noch darauf hinzuweisen,
daB ich prinzipiell gleiche Resultate erhielt, wenn ich syphilitisches Organmaterial
oder Kulturspirochaten zur Impfung benutzte, nur dafl die Resultate mit den
Kulturspirochdten viel seltener positiv ausfielen.



Die experimentelle Keratitis. 41

Als Impftiere eignen sich Kaninchen besonders gut, und man kann bis
zu einem gewissen Grade mit BERTARELLI von dem Erzeugen einer Reinkultur
der Spirochaten in der Hornhaut des Kaninchens sprechen. Es gelingt aber
auch bei anderen Tieren, denselben Prozefl auszulosen, so bei Meerschweinchen
(BerTARELLI), Hunden (HorFFmaNN und BruNING) und anderen Allerdings
sind diese Impfungen leichter von Erfolg gekront, wenn Hornhautvirus, d. h.
also syphilitische Cornea eines Kaninchens verwendet wird, als bei Verwendung
von menschlichem Material.

Es seien nun zunachst die Reaktionen, wie sie am Bulbus auftreten und
daran anschlieBend die experimentell erzeugten Affektionen am Opticus und
an den Adnexen des Auges geschildert.

Die experimentelle Keratitis.

Die bei weitem haufigste Erscheinungsform der experimentellen Syphilis
ist die Keratitis. 3—6 Wochen oder auch noch langer nach der lokalen Impfung

Abb. 11. Experimentellemetastatische Keratitis.
Diffuser Parenchymprozel und Pannus
(Erste Form.)

Abb. 12. Experimentelle metastatische Keratitis.

Hornhautproze spielt 1m wesentlichen an der

Hinterflache. Seit mehreren Monaten bestehend.
(Zwerte Form )

oder mehrere Monate nach der Allgemeininfektion (Hoden, Rucken usw.) be-
ginnt das bis dahin blasse Auge sich zu injizieren. Diese Injektion kann zu-
ndachst auf die Gegend des M. rectus superior beschrankt sein oder haufiger
um den Limbus herum verlaufen. Hatte es sich um lokale Impfung durch Im-
plantation eines Gewebsstuckes in die Vorderkammer gehandelt, so sieht man
nun nm das bis dahin reizlose Stiickchen ein Exsudat auftreten und an der
Iris eine gewisse Auflockerung evtl. auch Faltung. Kurze Zeit nach Beginn
der Gefafiinjektion kann man dann die ersten Trubungen in der Hornhaut
feststellen, gelegentlich geht allerdings die Injektion auch spontan wieder zuruck
(Browx und PearcE). Die haufigste Form der Trubung ist die im Hornhaut-
parenchym gelegene, vom Limbus ausgehende diffuse Opazitat, die sich mehr
oder weniger langsam, vorhangartig vom Rand her nach der Mitte zu vorschiebt
und evtl. schlieBllich die ganze Hornhaut oder einen grofien Teil derselben bedeckt
(Abb. 11). Schon bald nach dem Auftreten der Hornhauttrubung sprieen
oberflachliche sowohl wie tiefe Gefalle in das Cornealgewebe hinein. Diese konnen
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auch ganz in den Vordergrund treten, so dafl man die eigentliche Hornhaut-
trubung ohne besondere Hilfsmittel zunachst gar nicht wahrnimmt Nicht selten
werden die Gefafie so dick, daB sie als Epaulettenpannus einen Randteil der
Hornhaut einnehmen. In anderen Fallen zichen die Gefale weniger reichlich,
aber von den verschiedensten Seiten in die Hornhaut hinein. Bei besonders
stark vascularisierten Prozessen kann emn immmer dichter werdender Pannus

Abb. 13 Beginnende Keratitis in Form pracipitatartiger Auflagerungen auf die Hornhauthinterflache

Abb. 14. Granuloma corneale syphiliticam Abb 15. Experimentelle Iuctische Keratitis
(HOoFFMANN). Fall von Herrn Geheimrat mit starker Beteiligung der Irs und
KoOLLE. Hypopyvon

von allen Seiten her in die Hornhaut hineingehen und sie vollig undurchsichtig
machen. Diese reichliche Vascularisation findet man im ubrigen bei Horn-
hautprozessen des Kaninchens sehr oft, ohne dafl sie charakteristisch ware
fur Lues. Die Intensitat der soeben geschilderten, diffusen Form der Horn-
hauttrubung kann sehr wechselnd sein und von zarter, hauchformiger bis zu
leukomatoser Trubung variieren.

Eine zweite Form der experimentellen Keratitis, die nicht so haufig wie die
erste, aber durchaus nicht selten ist, 1st charakterisiert durch eine Anzahl
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pracipitatartiger, im Anfang meist zarter und kleiner Trubungen, die sich im
Unterschied zu echten Pracipitaten meistens in den mittleren und oberen Teilen
der Hornhaut befinden (Abb. 12). Uber den tief gelegenen Trubungen kann
sich klinisch auch eine zarte Trubung im vorderen oder mittleren Parenchym
bemerkbar machen. Wenn man die anatomischen Verhaltnisse noch nicht
kennt oder eine Spaltlampe nicht zu Rate zieht, kann man zweifelhaft sein,
ob es sich um Auflagerungen auf die Hinterflache der Hornhaut oder um tief-
gelegene Infiltrate im Parenchym handelt. Tatsachlich sind es aber Prozesse
an der Hornhauthinterflache, auf deren anatomischen Bau 1ch gleich noch
naher eingehe. Diese Auflagerungen konfluieren und konnen dann auch als
groBere Trubungen imponieren (Abb. 13). In spateren Stadien findet man die
Auflagerungen kombiniert mit Parenchymtrubungen der Hornhaut und mehr oder

Abb. 16. Parenchymatoses Infiltrat mit Zerfallserscheinungen ber metastatischer Keratitis.
Aus v. Graefes Arch. t. Ophth. Bd. 109. Berhn: Julius Springer 1922.)

weniger reichlicher GefaBineubildung der Hornhaut (Abb. 23—25, S. 48 u. 49).
Bei monatelangem Bestand der Hornhauttriibung, besonders auch der hinteren
Auflagerungen, nehmen die Trubungen zuweilen einen graugelblichen Farbenton
an und heben sich von der sonstigen, diffusen, graugetrubten Hornhaut ab.

Die Vorgange im Parenchym einerseits und auf der Hinterflache der Horn-
haut andrerseits stellen die Grundtypen der meist vorkommenden Verande-
rungen an der Hornhaut dar. Die mehr oder weniger groBe Intensitat des
Prozesses sowie die evtl. Kombination beider Erscheinungsformen bringen im
klinischen Bild eine viel groBere Variationsmoglichkeit hervor, als man fruher
bei kurzfristigen Beobachtungen der Impfsyphilis ahnte.

Eine dritte, aber seltene Reaktionsform an der Hornhaut stellt die zuerst von
GRrOUVEN gesehene, von HOFFMANN spater als Granuloma corneale syphiliticum
bezeichnete Veranderung dar, die ganz wesentlich die Hornhautoberflache
in Mitleidenschaft zieht und bisher nur bei lokaler Verimpfung beobachtet
wurde. Eine gute Abbildung der Geschwulst verdanke ich Herrn Geheimrat
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KoLt (Abb 14). Die Schilderung Horrmanns bezieht sich, abgesehen von
groBeren, tumorartigen Veranderungen vor allem auf umschriebene, grauweif3-
liche Infiltrate im Pupillargebiet der Hornhaut, die sich zu Granulomen ent-
wickeln, die Descemet durchbrechen konnen oder eme papelartige Vorwolbung
nach vorn erzeugen Von Interesse ist die Feststellung Horrmanws, daBl er
Knotchenbildungen beobachtete, die mikroskopisch einen vollstandig tuberkel-
artigen Eindruck machten, die aber keme Tuberkelbacillen, sondern Spiro-
chaten enthielten.

Eine wvierte Erscheinungsform, die auch Parallelen in der menschlichen
Pathologie hat, die aber sicher selten ist, laB3t viel mehr als sonst emne leuko-
cytare Komponente erkennen und ist mit Iritis und hypopyonartigem Exsudat
kombiniert (Abb. 15). Die Beziehungen dieses Exsudats zur spezifischen Infek-
tion ergibt sich aus dem prompten Verschwinden bei antiluetischer Behandlung.

Klarer noch als die klinischen Erscheinungsformen lassen sich be1 der histo-
logischen Untersuchung die verschiedenen Arten von Reaktionsformen der

Abb. 17 Frsche metastatische Keratitis
Spirochaten zentralwarts von der KEntzundungszone un normalen Gewebe
(Aus v. Graetes Arch. t. Ophth. Bd 109 1922)

syphilitischen Hornhauterkrankung herausschalen. Es sind zu unterscheiden
1. reine Parenchymprozesse und 2. Parenchymprozesse mit endothelogenen
Neubildungen.

1. Bei den rewnen Parenchymprozessen handelt es sich.

a) m den meisten Fallen um emen ProzeB, der durch folgende Veranderungen
charakterisiert ist: lymphocytare Infiltration des Limbus, Emwanderung von
Lymphocyten und eosinophilen Zellen in die Hornhaut, Aufquellung der Horn-
hautgrundsubstanz, ofters auch eine gewisse Beteiligung (Wucherung?) der
fixen Hornhautzellen, Gefafineubildung in den verschiedenen, meist aber in
den oberflachlichen Parenchymschichten, wober das GefaBrohr haufig von Rund-
zellen mehr oder weniger intensiv umgeben ist. Nach Horrmanxn und Zur-
HELLE geht den entzundlhichen Reaktionen manchmal emn Odem mit starker
Verbreiterung (Aufquellung) der Hornhaut voraus, das sich klimisch als voruber-
gehende, diffuse, blauliche Trubung der Cornea dokumentiert. Die Ims kann
dabei vollkommen frei von Entzundung sein, andrerseits kann aber auch
eine Iritis bestehen, ebenso wie auch histologisch echte Pracipitate vorhanden
sein konnen.

b) Eine zweite Form reiner Parenchymprozesse zeichnet sich dadurch aus,
daB die Hornhautgrundsubstanz erheblich starker beteiligt ist, als bei der
anderen Gruppe. Die Beteiligung auBert sich an verschiedenen Stellen und
auch 1n den verschiedenen Fallen verschieden und besteht an den Hornhaut-
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korperchen 1n Aufquellung, Gestaltsveranderung, Ansammlung mehrerer Kern-
gebilde, auch feiner Granula (Trummer ?2) im Innern, an den Lamellen in diffuser
Blauung bei Hamatoxylinfarbung, Verzerrung, volligem Untergang. Inmitten
dieses veranderten Hornhautgewebes finden sich dann die starken, unter Um-
standen hochgradig infiltrativen Erscheinungen (Lymphocyten, Eosinophile,
Leukocyten). Histologisch kann man also von einem verstarkten, entzimdlichen
Reiz auf das Hornhautgewebe selbst und auch auf die Umgebung des Auges
(Infiltration) sprechen, z. T. auch von gewissen destruktiven Vorgangen (Abb 16).

Drese beiden Formen von Parenchymprozessen sind nun auch durch die
Lokalisation der Spirochiiten voneinander zu unterscheiden. Bei der ersten,
haufigeren und milderen Form findet man die Spirochaten kaum je in der ent-
zundeten Partie selbst, sondern etwas entfernt davon in dem normalen Horn-
hautgewebe, zentralwarts von der infiltrierten Zone. Auffallend ist in den meisten
— allerdings nicht in allen — Fallen, daB die Spirochaten sich vor allem in den
hinteren Schichten der Cornea aufhalten und hier entweder mehr haufenformig

Abb. 18. Keratitis parenchymatosa be1 Carotisimpfung.
Spirochaten 1m normalen hinteren Drittel der Hornhaut.
(Aus v. Graefes Arch. f. Ophth. Bd. 109. 1922.)

auftreten oder i grofier Ausdehnung nahe der Descemet zu finden sind. Des-
cemet selbst und Hornhautendothel sind aber stets frer von Spirochaten ge-
funden worden (Abb. 17 und 18).

Bei der anderen Form des Parenchymprozesses dagegen konnten die Spiro-
chaten geradezu massenhaft in der mfiltrierten Hornhautpartie selbst nach-
gewiesen werden, gelegentlich auch noch auBerdem in klaren Hornhautteilen.
Man mufl daher mit der Moglichkeit rechnen, daB der starke Untergang von
Hornhautgewebe selbst mit der Anwesenheit der Parasiten m dem entzundeten
Gebiet zusammenhangt, wahrend die in normalem Hornhautgewebe befind-
ichen Spirochaten nur chemotaktische Wirkungen entfalten.

2. Eme 2weite Hauptgruppe der Hornhautveranderungen stellen die Paren-
chymprozesse dar, die eingeleitet oder begleitet werden von N. eubildungen auf
der Hornhauthinterflache.

a) Die fruhen Stadien sind in threr Genese am klarsten zu erkennen. Das
jungste Stadium, das ich selbst beobachten konnte, entstammt einer nur 14 Tage
alten Keratitis.

Das histologische Bild der Veranderungen an der Hinterflache der Hornhaut
stellt sich als eine circumscripte, zellige Wucherung dar, die bei den kleinsten
Herden nur drei bis funf Endothelien breit ist. Die Herde bilden Prominenzen
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nach der Vorderkammer zu mit halbkreisformiger oder elliptischer Begrenzung.
Das normale Endothel geht deuthich auf die ,,Auflagerungen‘ uber und bildet
deren hintere Begrenzungsschicht. Nach mnen von den normalen Endothelien
sind dann mehr und mehr langlich gestaltete, fibroblastenartige Zellen sichtbar,
die nach Form und Farbung sich deuthich als gewucherte Endothelien doku-
mentieren Der endotheliale Charakter der Wucherungsherde zeigt sich auch
noch weter daran, daB3 haufig neugebildete, glashautige Substanz 1m Innern
der Herde zu finden 1st Manchmal treten die Zellen 1m Vergleich zur Glashaut

Abb 19 Experimentelle Keratitis (Ka 63) Endothelogene Neubildung mit aufgelagerten Rundzellen.
Zellwucherungen jenseits der Descemet gering
(Aus v. Graefes Arch f Ophth. Bd 109 1922)

ganz in den Hintergrund, doch liegt das wohl daran, dal} in dem betreffenden
Schmitt nur emne bestimmte Stelle des Herdes getroffen 1st, wahrend in den darauf-
folgenden Schnitten der zellige Charakter wieder pravaliert (Abb. 19, 20 und 21).

So gut wie immer findet sich 1m Bereich der Herde dicht uber der Descemet
eine Zellansammlung in der Hornhaut. Die Ansammlung ist meist nur 1—2—3
Lagen breit und es ist ofters nicht leicht zu entscheiden, ob es sich um gewucherte,
fixe Hornhautzellen oder um eingewanderte Zellen handelt. Soweit ich es

Abb 20. Experiumentelle Keratitis (Ka 63). Derselbe Fall wie Abb 19, nur anderc Stelle.
Endothelwucherungen gering, Zecllwucherungen Jenseils der Descemet viel starker
(Aus v. Graetes Arch £ Ophth Bd 109. 1922)

beurteilen kann, kommen beide Zellarten vor, unter Umstanden in dem gleichen
Herd, manchmal aber in emmem Herd die eine, im anderen die andere Zellform.
Gelegentlich tritt diese Zellansammlung uber der Descemet intensiver hervor
als die Endothelwucherung; es 1st mir aber bis jetzt keine Stelle begegnet,
m der die Endothelwucherung dann ganz gefehlt hatte.

Eine entzundliche Infiltration innerhalb der Wucherungsherde fehlte in
diesen fruhen Stadien meistens vollstandig; da, wo sie vorhanden war, war sie
gering. Hinter den Herden aufgelagert fanden sich allerdings ofters Lympho-
und Leukocyten allerdings ofters, aber ihre Anwesenheit war durchaus nicht
konstant und auch nicht oder kaum reichlicher als an ntakten Stellen des
Endothels.
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Die anatomischen Veranderungen in den anderen Teilen der Cornea be-
schranken sich bei stets normaler Epithelschicht und Bowmanscher Membran
auf das vordere Parenchym; nur gelegentlich war das muttlere Parenchym
noch mitergrffen. s handelt sich um geringe oder mafBige entzundliche Vor-
gange, vor allem um Infiltration (Lymphocyten, eosinophile Leukocyten) ent-
lang neugebildeter GefaBe, aber auch sonst im Gewebe, wobei die fixen
Elemente wohl auch gewisse Wucherung erkennen lassen. Auffallend ist insofern

KEndothel-
wucherung

Descemet

Abb. 21. Experimentelle metastatische Keratitis (Ka. 543).
Endothelwucherung mit Zellwucherung jenseits der Descemet.

ein Zusammenhang mit den endothelogenen Neubildungen, als die Entzundung
in den Vorderschichten sich nahezu regelmaBig auf die Hornhautpartie be-
schrankt, in der auch die Endothelherde sich vorfinden.

Bemerkenswert ist noch, dafl bei den Beobachtungen dieser Kategorie
regelmafig Zellansammlung tn Kammerwinkel und Iris zu konstatieren war,
wenn auch nur selten in ntensiver Form, manch-
mal sogar nur ganz geringgradige. Der ubrige
Bulbus zeigte stets normale Verhaltnisse.

b) DaBl es sich auch bei den alteren Stadien
histologisch um endothelogene Wucherungen handelt,
geht vor allem aus den Randpartien der Herde her-
vor, da hier die Descemet mit Endotheluberzug die
Wucherung nach hinten bedeckt (Abb. 24) Diese | B R
hintere Begrenzungsschicht kann um die ganze i
Wucherung herumgehen, sie aber auch unter Um-  App 22 HalbkugehgeWucherung
standen nur zum Teil bedecken. Dicht unter dieser it Zerfallserschomungen auf der
hinteren Grenzschicht ist die Wucherung der Endo-  natealter metastatischerKeratitis
thelien am deutlichsten, aber auch im Innern der oft ‘]féfiée";iiim‘éﬁl}“’t%ﬁ’”ﬁfr S(t.zllll(;
recht groBen Herde sind langgestreckte, gewucherte Vv GraefesArch f Ophth Bd 109)
Endothelien zahlreich zu finden. Da aufler neu-
gebildeter Glashaut ofters auch Gewebe von faserigem Charakter in den
Herden zu finden 1st, so konnte man bei isolierter Betrachtung der zentraleren
Teile der Wucherung auf den Gedanken kommen, daB es sich hier um echtes
Bindegewebe mit Fibroblasten handelt, doch sind die Zellen als endothelogen
mit Sicherheit durch den Vergleich mit den gewucherten Endothelien der
Randpartien oder der Wucherungen fruher Stadien zu erkennen. Der binde-
gewebsahnliche Charakter ist also ofters emn Attmbut der ,alteren Auflage-
rungen’‘, weiter findet sich nicht selten in ihnen eine Infiltration von
Lymphocyten, gelegentlich auch von Leukocyten, manchmal enthalten die
Herde auch klemne Blutgefafle. Schhiefilich ist es noch moglch, dafl in der
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Wucherung nekrotisierende Prozesse m Form von Kerntrummern zu finden
sind. Gelegentlich kann sich die Wucherung emem Gumma ahnhlich ver-
halten. Es ist nun besonders hervorzuheben, dafl uberall da, wo ausgesprochen
entzundliche Vorgange innerhalb des Wucherungsherdes nachgewiesen werden
konnten, eine Descemetruptur gefunden wurde Der Rif3 in der Descemet ist jedes-

Abb 23 3/, Jahre alte metastatische Keratitrs
Grofe endotheltale Wucherung nut Descemetiuptur und mfiltrativer Wucherung jenseits
der Descemet
(Aus v. Graefes Arch t Ophth Bd 109 Berhin Julus Springer 1922)

mal nur auf wenige Schmitte beschrankt und auch i der Flache ganz klein, wie s
die Abbildungen zeigen In der RiBstelle sowohl als uber ithr in der Hornhaut
und unter 1hr 1n der Wucherung st eme auffallende Haufung weiller Blutzellen
zu finden (Abb 22, 23, 24 und 27)

Abb 24 14 Monate alte metastatische Keratits
mit Wucherung der Hornhauthintertlache (GefaBneubildung, Doppelnldung der Descemet )
Auns v Graefes Arch t. Ophth Bd 109 Berlin Julius Springer 1922)

Wie sich uber den ganz kleinen Endothelwucherungsherden jenseits der
Descemet stets eine Zellvermehrung in der Hornhaut vorfand, so ist sie auch
m prinzipiell gleicher Weise — nur entsprechend langer und dicker — uber
den grofen Wucherungsherden zu finden; sie 1st meist von kreishogenartrger
Form. Handelt es sich noch um aktive Prozesse, so finden sich mehr oder wemger
zahlreiche Entzundungszellen m der Kammer und i der Irs.

Es kann wohl kein Zweifel daruber bestehen, dall die Wucherungen der
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Hmterflache bei dieser Gruppe alterer Stadien nur weitere Entwicklungs-
stufen der kleinen Herde der fruhen Stadien (2 a) darstellen.

Von Interesse sind auch bei dieser Gruppe die Veranderungen im sonstigen
Hornhoutparenchym, da es sich um Hornhauterkrankungen von betracht-
lichem Alter (ofters fast ein Jahr oder daruiber) handelt. Dabei ergibt sich,
daB abgesehen von maBigen, infiltrativen Vorgangen und von Gefafineu-
bildungen ofters Veranderungen der Hornhautgrundsubstanz sich fanden,
wie sie der Art und Intensitat nach bei samtlichen fruher erwahnten Fallen
nicht nachweisbar waren. Die Unregelmafligkeit und veranderte Farbbar-
keit der Lamellen, das Kreuz und Quer der Hornhautkérperchen, sowie
schlieBlich richtige Narbenbildungen im Parenchym charakterisieren diese Ver-
anderungen, die allerdings nicht in allen Fallen dieser Gruppe nachgewiesen
werden konnten (Abb. 26).

Es war nun von Interesse festzustellen, in welchen Beziehungen die Spiro-
chaten zu diesen Wucherungen an der Hinterflache stehen und wie sich
die Parasiten bei diesen Fallen in der Hornhaut selbst verhalten (Abb. 27,28). Es

Abb. 25. Halbkugelige Wucherung mit Zerfallserschei- Abb. 26. (Ka 533) Narbe im vordersten

nungen auf der Hornhauthinterflache ber 8 Monate  Hornhautparenchym ber 8 Monate bestehender
alter metastatischer Keratitis. metastatischer Keratitis.

(Aus v. Graefes Arch. f. Ophth. Bd. 109.)

stellte sich heraus, daB diese Wucherungsherde wahre Brutstatten von Spiro-
chaten sein kénnen, und bei der Haufigkeit der Spirochatenbefunde in ihnen kann
man wohl kaum daran zweifeln, daB die Herde mit den Spirochaten genetisch
in Zusammenhang stehen. Gelegentlich konnten sie auch in Einzelexemplaren
im flach getroffenen, gewucherten Endothel angetroffen werden (Abb. 29 und 34).
In einem Fall wurde eine grofere, derartige hintere Auflagerung direkt nach der
Enucleation und nach Ablosung von der Hornhaut mittels Dunkelfeld unter-
sucht, wobei ich ungeheure Massen stark beweglicher Spirochaten fand.
Noch ein anderes Moment spricht fur den parasitaren Inhalt der Wucherungs-
herde selbst in den Fallen, in denen sie sich dem Nachweis entziehen, das ist
das regelmaBige Auftreten einer Zellvermehrung tiber dem Herd jenseits der
Descemet. Diese Zellvermehrung, die, wie wir oben schon gesehen haben, aus
Lymphocyten und Eosmophilen, aber auch aus gewucherten fixen Hornhaut-
zellen bestehen kann, ist so regelmaBig und so circumscript, dafl sie absolut
sicher mit der endothelogenen Neubildung in einem inneren Zusammenhang
steht. A priori konnte man zweifeln, ob die Entziindung uber der Descemet
das Primare und die Wucherung an der Hinterflache das Sekundare ist oder
umgekehrt. Da aber in den Wucherungsherden die massenhaften Spirochaten
Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVII. 2. 4
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in der tiefliegenden Hornhautentzundung keme Parasiten nachweisbar sind,
da wir auch sonst bei frischer Keratitis anderer Atiologie eme solche endo-
thelogene Neubildung als Reaktion nicht kennen, so halte 1ch die Endothelherde
fur das Primare und die dicht daruber gelegene Entzundung fur die Reaktions-
erscheinung.

i
S
W

Spirochiiten
enthaltend

Abb. 27. Zahlreiche endothelogene Ncubildungen ber Imptkeratitis, z. T. mit massenhaften
Spirochaten  (Aus v. Graetes Arch. f. Ophth. Bd. 109.)

v
Spirochiiten
enthaltend

Abb. 28. Massenhaft Spirochiiten in der endothelogenen Wucherung. e
(Aus v. Graefes Arch. f. Ophth. Bd. 109.)

Man konnte allerdings auch an die Moghchkeit denken, dafl die Endothel-
wucherungen aus 1rgendwelchen anderen Momenten, vielleicht toxischen
Ursachen entstehen und daB die zufalligen, in der Nahe befindhchen Spiro-
chaten in sie eindrmgen und hier besonders gunstige Bedingungen fur ihre
Vermehrung finden. Zu dieser Auffassung konnte man anfuhren, daf} von der
menschlichen Pathologie her Endothelwucherungen der Hornhaut bekannt sind
(z. B. WAGENMANN, v. Grafes Arch. f. Ophth. Bd 38, S.91. 1892; FucHs,
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v. Grafes Arch. f. Ophth. Bd. 92, S. 145. 1917), die wohl nicht aus para-
sitarem EinfluB entstehen, und dafl bei einigen der von mir untersuchten
Tiere ohne plausiblen Grund Spirochaten in den Wucherungen vermift wurden.
Es kommen aber bei der JAHNEL-LEVADITI-Farbung immer einmal ohne
genauer feststellbare Grunde Fehlschlage vor. Nach der ganzen Lage der
Dinge ist es 1n hohem Grade wahrscheinlich, daf die Spirochdten tatsachlich die
eigentliche Ursache der Wucherungsherde bes der experimentellen Syphilis darstellen.

Vielfach fand sich im ubrigen Hornhautparenchym trotz erheblicher ent-
zundlicher Veranderungen keine Spirochate. In einigen, wenigen Fallen waren
allerdings Parasiten auch jenseits der Descemet in den hinteren Schichten der
Hornhaut anzutreffen.

Apb. 29. Spirochate 1m flachgetroffenen Endothel. (Aus v. Graefes Arch. f. Ophth. Bd. 109.)

Die klinischen und anatomischen Befunde am Versuchstier, wie sie auf
den vorangegangenen Seiten geschildert wurden, konnen fur die Auffassung
der Entstehung der menschlichen Keratitis parenchymatosa nicht ohne Be-
deutung sein. Uber diese spezelle Frage soll im Abschmtt ,,Cornea‘ naher
gesprochen werden. An dieser Stelle sollen mehr diejenigen Resultate fremder
und eigener Versuche an der Hornhaut herausgehoben werden, die zur all-
gemeinen Syphilispathologie einen Beitrag liefern.

Die Hornhaut als Pridilektionsorgan.

1. Es ist bekannt, da die Spirochaten vom Infektionsort aus sich im ganzen
Korper verbreiten und nicht nur in Drisen, Haut usw., sondern auch in inneren
Organen (Leber, Milz, Knochenmarksbre1) nachweisbar sind. Zweifellos bestehen
aber gewisse Pradilektionsstellen, zu denen auch die Hornhaut gehort. Obgleich
wir das schon lange wissen, ist es doch frappierend, wenn man an einem uber
600 Tiere umfassenden Versuchsmaterial, das zu einem erheblichen Teil auch
ophthalmoskopiert und mikroskopisch untersucht wurde, immer wieder fest-
stellen muB, dafl von allen Teilen des Auges fast emnzig und allein die Hornhaut
als Sitz der Parasiten in Betracht kommt. Bringt man diese in die Vorder-
kammer, in den Glaskorper oder mn den Hoden, immer wieder entsteht, wenn
uberhaupt eine Reaktion am Auge auftritt, eme charakteristische Erkrankung
der Hornhaut. Eine Iritis habe ich sehr selten isoliert zu beobachten Gelegen-
heit gehabt, meist tritt sie zusammen mit der Keratitis auf, und dann scheint
sie mehr sekundar zu sein, da es mur nie gelang, in der Iris Spirochaten nach-
zuweisen. Noch seltener werden andere Teile des Auges befallen. Bedenkt
man, daf das Auge z B auf im Blut kreisende Tuberkelbacillen so ganz anders
reagiert, da hier vor allem uveale Prozesse und kaum je Hornhautprozesse
ausgelost werden, so mull man wohl annehmen, daB die gefaBlose Cornea
besonders gute Ernahrungsbedingungen fur die Lueserreger bietet.

4*
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In memem egenen Material sowohl wie mn dem von Frer trat die meta-
statische Keratitis in einer Haufigkeit von 109/, auf Es hat aber den Anschein,
als ob bei manchen Versuchsserien die Haufigkeit eine groflere ware, ent-
weder auf Grund besonderer konstitutioneller Empfanglichkeit der Tiere
oder besonderer Eigenschaften der Spirochaten selbst. So sah FREI bei einer
bestimmten Zuchtrasse unter 9 Tieren 7mal eine Keratitis entstehen. Ich selbst
machte ahnliche Beobachtungen.

Inkubationszeit.

Untersuchungen uber die Inkubationszeit der durch die Spirochaeta pallida
hervorgerufenen Entzundungen gehen auf die Studien von LEvADITI und
YamanoucHr am Auge zuruck. Diese impften syphilitische Hornhaut in die
Vorderkammer normaler Kanichen und beobachteten die histologischen
und die bakteriologischen Verhaltnisse an der ubertragenen Cornea sowie an
der Hornhaut des Impftieres nach verschiedenen Zeiten. Die Spirochaten
1n der ubertragenen Hornhaut gehen groflenteils zugrunde ; erst von dem Moment
ab, wo das Hornhautstuckchen anfangt, sich zu organisieren, beginnt die Ver-
mehrung der restierenden Spirochaten Das Wesenthiche 1st, dafl erst vom 15.
bis 20. Tage nach der Inokulation die Spirochaten die ,alte** Hornhaut ver-
lassen, die Descemet der Cornea des Impftieres durchwandern und nun in dieser
Cornea anfangen zu wuchern. Zu dieser Zeit ist von mikroskopischen Ver-
anderungen in der Cornea des Versuchstieres noch nichts zu sehen Diese Ver-
suche zeigen also, daB die Spirochaten langere Zeit am Ort sich befinden, bis
die Reaktion des Gewebes emntritt

Bei eigenen Untersuchungen, auf die ich in den nachsten Seiten noch weiter
emgehen werde, wurde ein Spirochatendepot in der Cornea angelegt, und auch
hier konnte man die Entwicklung der spezifischen Hornhauttrubung nach einer
Wanderung der Spirochaten an andere Hornhautpartien gut verfolgen Wahrend
sich die Spirochaten bereits 2—3 Wochen nach der Impfung m groflerer Zahl
an der Stelle der spateren Entzundung nachweisen lieflen, kam die Entzundung
selbst erst nach 4—6 Wochen zum Ausbruch

Dieses Intervall von 4—6 Wochen 1st auch das haufigste bei Vorderkammer-
impfungen, gelegentlich allerdings sah ich erst nach 8—9 Wochen die Keratitis
auftreten.

Die verschiedenen Spirochaten,,stamme® konnen verschieden lange Inku-
bationszeiten haben; so zeigte der ,neurotrope” Stamm von LEVADITI und
MARIE eine viel langere Inkubationszeit (bis 127 Tage) als der ,dermotrope‘.

Die metastatische Keratitis kommt meistens 3—5 Monate nach der Hoden-
oder Ruckenimpfung zustande, selten erheblich fruher (FREI sah sie einmal
schon nach emnem Monat), selten aber auch erheblich spater. Bei emnem meiner
Tiere kam sie erst 11/, Jahre nach der Impfung zustande, BRown und PrarcE
sahen sie sogar einmal erst 3 Jahre nachher entstehen.

Nach Brown und PrArcE soll durch eine Variation der Versuchsbedingungen
EinfluB auf die zur Entwicklung kommenden Sekundarerscheinungen gewonnen
werden konnen. Sie geben an, dall eme doppelseitige Entfernung der Testikel
bald nach der Impfung besonders haufig Knochenlasionen herbeifuhrt, daB
emseitige Hodenimpfung zu Augen-, Haut- und Schleimhautaffektionen Anlafl
gibt, wahrend doppelseitige Hodemimpfung nur Augenlasionen herbeifuhrt.
Die Untersuchungen Frels sprachen zwar nicht in diesem Sine, waren aber nach
Angaben des Autors nicht zahlreich genug, um die Angaben von Browx und
PeARCE zu widerlegen.
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Generalisierung der Syphilis vom Auge aus.

Von Interesse ist die Frage, ob es gelingt, vom Auge aus eine Generalisierung
der Lues bei den Versuchstieren zu erzielen. Die meisten dahingehenden Ver-
suche und Untersuchungen an den Organen der Versuchstiere waren erfolglos.
GROUVEN 15t es jedoch in mehreren Fallen gelungen, eine allgemeine Syphilis nach
intraokularer Impfung zu beobachten. In dem ersten Fall hatte er zunachst lokal
eine Keratitis parenchymatosa erzeugt, und erst nach langerer Zeit fanden sich
Erscheinungen von allgemeiner Lues bei dem Versuchstier. Die inneren Organe
waren stark entzundlich verandert und enthielten Spirochaten. Ber dem zweiten,
doppelsertig intraokular geimpften Tier, ber dem es linksseitig zu emer Iritis
und rechts zu emer Impfkeratitis kam, lieBen sich ein Jahr spater an den beiden
HinterfuBlen eine Anzahl zentral erodierter, spirochatenhaltiger Papeln fest-
stellen, wahrend der Spirochatennachweis in den inneren Organen nicht gelang.
Bei dem dritten, ebenfalls doppelseitig intraokular geimpften Tier konnte
gleichfalls wieder nach Ablauf eines Jahres, als das Tier starb, eine spirochaten-
haltige Papel an der Planta pedis nachgewiesen werden, wogegen wieder in inneren
Organen Spirochaten nicht gefunden wurden. Mit diesen Feststellungen war wohl
der Nachweis einer zwar seltenen, aber doch wohl zweifellosen Generahsierung
der Syphilis vom Auge aus erbracht. PurRCKHAUER sah bei einem Kaminchen,
dem das eme Auge mut Keratitis parenchymatosa nach Vorderkammerimpfung
enucleiert war, am zweiten Auge eine parenchymatose Hornhauterkrankung
mit positivem Spirochatenbefund auftreten. Ich selbst konnte auch emen hierher
gehorigen bemerkenswerten Befund erheben (Bericht der ophthalm. Ges 1912).
Ein Kaninchen, dem luetische Hornhaut in die Vorderkammer implantiert
war und bei dem die Impfung am Auge selbst resultatlos verhef, erkrankte
5 Monate spater an einem hochgradigen Haarausfall, besonders uber der Kreuz-
beingegend mit AbsceBbildung, ferner an einem papulosen Exanthem und an
emer Paronychie des linken Hinterbeines, in der Spirochaetae pallidae nach-
gewiesen werden konnten. Auf eine intravencdse Salvarsaninjektion heilten
AbsceB3, Haarausfall und Paronychie in rapider Weise. Wir haben also hier das
weitere Novum einer Augenimpfung ohne ,,Primaraffekt®, aber mit Sekundar-
erscheinungen. Man mufl wohl annehmen, daB die Spirochaten hier durch Ein-
wanderung von der Vorderkammer in die lymphabfuhrenden Kanale ihren
Weg in den ubrigen Korper fanden.

In neuerer Zeit betonen insbesondere BrowN und PEARCE sowie KorLe
auf Grund zahlreicher Untersuchungen — jedoch nicht am Auge —, daB eine
Infektion auch ohne wahrnehmbare lokale Reaktion an der Inokulationsstelle
vorkomme, UHLENHUTH (Klin. Wochenschr. Nr. 10, 434, 1926) gibt sogar an,
daf} er mit seinem Syphilisstamm nach subcutaner Infektion ganz ohne lokale
Veranderungen schwere Allgemeinsyphilis habe erzeugen konnen Auch die
Haufigkeit der Generalisierung scheint ahnlich wie die der metastatischen
Keratitis von dispositionellen Momenten oder von Variationen der Spirochaten-
stamme — oder von beiden — abzuhangen.

Auge und Immunitéitserscheinungen.

Die Frage, ob ein syphilitisches Individuum reinfizierbar 1st und ob eine
solche Reinfektion eine Heilung der vorangegangenen Syphilis anzeigt, spielt
m der menschlichen Pathologie eine grofle Rolle und wurde deshalb exper:-
mentell von zahlreichen Forschern studiert. Wenn ich hier nur die Verhalt-
nisse am Auge berucksichtige, so sind die Immunitatserscheinungen beim Ka-
ninchen nach der Darstellung LANDSTEINERs nicht sehr ausgepragt. BERTA-
RELLI sah nach subcutaner Immunisierung keine Immumtat der Cornea, und
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selbst die schon einmal infiziert gewesene Hornhaut ist gelegentlich Super-
infektionen zuganglich (WiMaN, PURCKHAUER). TRUFFI kam zunachst zu dem
Ergebnis, dafl cutane Infektionen nach gewisser Zeit Immunitat verleihen,
und daB auch die Cornea immun wird. Nach weiteren Untersuchungen des-
selben Autors ist aber die erzielte Immunitat zum mindesten inkonstant. Nach
TomasczEWSKI sind corneal infizierte Kaninchen noch nach Monaten fur scrotale
Nachimpfungen voll empfanglich. Bei scrotalem Primaraffekt tritt in einer
Reihe von Fallen 7—9 Wochen nach der Infektion zwar Hautimmumnitat ein,
wahrend eine corneale Reinokulation moglich ist. Ahnlich sind die Ergebnisse
von OSSOLA.

Bei Keratitis des einen Auges wird nach den Erfahrungen von UHLENHUTH
und Weipanz, HorFMaNy das andere Auge nicht immun.

In mehreren eigenen Versuchsreihen waren die Immunitatserscheinungen
am Auge entschieden ausgepragter. Es wurden im ganzen 17 Kaninchen, die
mehrere Monate vorher am Hoden mit Erfolg infiziert waren, intraokular super-
infiziert. Bei 4 Tieren kam es zu einer typischen Impfkeratitis, in einem Fall
war vorzeitiger Exitus erfolgt, bei den 17 Kontrolltieren gingen zwei Tiere
vorzeitig ein, bei einem Tier kam es an dem geimpften Auge zu einer Sekundar-
infektion; von den verbleibenden 14 Tieren erkrankten 10 an Impfkeratitis.
Der erhebliche Unterschied der Ergebnisse bei superinfizierten und erstinfizierten
(25%, zu 72%,) zeigt bereits deutlich, dal auch im Organismus des Kaninchens
nach der gelungenen Erstinfektion immunisierende Krafte ausgelost werden,
und daB das Auge, insbesondere die Hornhaut, zum mindesten haufig in gewissem
Grade an dieser Immunitat teilnimmt. Die Resultate waren sogar noch deut-
licher, wenn nicht von den 4 superinfizierten Tieren mit positivem Impfeffekt
drei nach der Erstinfektion antiluetisch behandelt worden waren. Auch inso-
fern war bei meinen vier positiven Superinfektionsfallen noch ein entschiedener
Unterschied gegenuber den am Auge erstinfizierten zu konstatieren, als bei den
Kontrollen die Keratitis sich stets nach 4—5 Wochen ausbildete, wahrend sie bei
den superinfizierten erst nach 4—5 Monaten zum Ausdruck kam und zum Teil
auffallend leicht war.

Auch Frer fand in neueren Untersuchungen, dafl bei emem erheblichen
Prozentsatz der Tiere durch die erste Haut- und Testikehmpfung eimn Schutz
gegen eine spatere Wiederimpfung ins Auge erzielt worden war und zwar emn
Schutz, der die Abheilung der sichtbaren Krankheitserscheinungen zum Teil
um Jahre uberdauerte, der aber, wie er meint, moglicherweise erst verhaltnis-
maBig spat wirksam wird.

Es ist sehr wahrscheinlich, daB3 die gewisse Unstimmigkeit in den
Versuchsresultaten der verschiedenen Autoren damit zu erklaren 1st, daB3 die
Superinfektionen in sehr verschiedenen Zeitraumen nach der ersten Infektion
vorgenommen wurden. KorrLk fand bei semen Studien uber die Abortivheilung
der Kaninchensyphils, da nach dem 90. Tag post infectionem eme Remfektion
nicht mehr angeht, wahrend sie vorher um so leichter gelingt, je kurzer die In-
fektion zuruckliegt; allerdings sind diese Versuche micht am Auge angestellt.

Wesentlich ist, dal die durch Superinfektion hervorgerufene Keratitis sich
weder histologisch noch nach der Spirochatenlokalisation von der Keratitis bei
den am Auge erstinfizierten Tieren unterscheidet.

Die Tatsache, daf} in vielen Fallen eine Superinfektion zu kemem sicht-
baren Impfeffekt fuhrt, schien eine Stutze fur die Annahme, dafl das betreffende
Tier vollig immun sei gegen eine Neuinfektion, und man glaubte sich deshalb
berechtigt, eine Heilung der Syphilis anzunehmen, wenn einige Zeit nach der
Erstimpfung die Reinfektion von Erfolg begleitet war. Nun haben aber neuere
Untersuchungen ergeben, dafl wohl auch ber noch nicht geheilten Tieren eine
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Superinfektion gelegentlich moglich ist. BrownN und PeArRcE z B. geben an,
daB eine solche Superinfektion erfolgreich sein kann, ohne daf ein sichtbarer
Effekt an der superinfizierten Stelle entsteht. AuBerdem hat sich bei Modell-
versuchen von BuscEKE und Kro6 an Recurrensmausen ergeben, dafi Tiere,
die nach sehr hoher Neosalvarsanbehandlung keine Rickfalle mehr erlitten
und allem Anschein nach geheilt waren, noch in 709, der Falle Infektionskeime
enthielten, die vorwiegend im Gehirn lokalisiert waren. Bei der Mauserecurrens
wurde demnach die Immunitat der Haut durch das Salvarsan zerstort, ohne
dafl es aber zu einer Heilung gekommen ware.

Auch beim Menschen ist nach Frer das Entstehen einer Reinokulationslasion
vom Typus des Primaraffektes mit Ausbildung aller Folgezustande nur em
Beweis fur das Fehlen einer ausreichenden Geweberesistenz, nicht aber fur
das Freisein von Spirochaten. Dafur sprechen mcht nur die Tierversuche, sondern
die auch in neuerer Zeit beobachteten Superinfektionen bei menschlicher Lues
congenita, bei tertiarer Lues und bei Tabes. Trotzdem ist naturlich anzunehmen,
daB ein Teil der Reinfektionen dadurch entsteht, daB tatsachlich die Lues aus-
geheilt ist.

Uber Rezidive.

Dall Rezidive bei der experimentellen Keratitis gelegentlich vorkommen,
ist fur die Impfkeratitis durch Beobachtungen von LEvADITI, PURCKHAUER,
UnLEraUTH und MULZER u. a. bekannt. Ich sah gelegentlich bei lokal behan-
delter, metastatischer Keratitis ein Rezidiv auftreten und konnte feststellen,
daBl die Rezidivtrubung sowohl nach Intensitat wie nach Dauer auffallend gut-
artig war. Das Zustandekommen der Rezidive ist wohl so zu erklaren, da8
die Spirochaten in loco entweder spontan oder durch spezifische Therapie
groflenteils absterben, dafl aber einzelne dem Untergang entgehen und dann
zu neuer Erkrankung Veranlassung geben. Dieser Fall ist mir wohl wahrschein-
licher, oder zum mindesten tritt er wohl haufiger ein als die andere Moghchkeit,
daB} nach vollstandigem Untergang der in loco befindlichen Parasiten eine
Neuverkrankung dadurch auftritt, daB neue Parasiten von der Blutbahn aus in
das Sehorgan eindringen. Zu dieser Auffassung wird man, abgesehen davon, daf3
Spirochaten ja nur in geringer Menge im Blut sich aufhalten, dadurch gedrangt,
da man in gewissen Organen, zu denen wohl auch die Hornhaut gehort, in ge-
wissen Fallen noch lange Zeit lebensfahige Spirochaten finden kann. Auch die
Beobachtung bei einem Tier, ber dem eine Glaskorperinfektion ausgefuhrt
war und das dann eine typische Keratitis aufwies, sprach mir in diesem Sinn.
Die lange Beobachtung dieses Tieres ergab immer wieder Ruckfalle der schweren
Keratitis, wobei allerdings zwischen den emnzelnen Ruckfallen keine vollige
Ruhe des Auges, sondern nur erhebliche Besserung des Reizzustandes bestand
und bei dem sich schlieflich nach der Enucleation massenhaft Spirochaten
in einer groBen, retrocornealen Wucherung fanden.

Uber die Wirkungsweise der Spirochiten.

Nach der Schilderung E. HorrmanNns kann im allgemeinen behauptet werden,
dafl die Spirochaten in der Randzone des Primaraffektes und in der nachsten
Umgebung des Krankheitsherdes gewohnlich am reichhaltigsten vorhanden sind,
wahrend sie an den am starksten und langsten erkrankten Stellen sparlicher zu sein
pflegen und oft ganzlich verschwinden. Die Reaktion von seiten des Organis-
mus folgt den im Lymphspaltennetz vordringenden Spirochaten erst nach
langerer Zeit und ,hinkt ihr betrachtlich nach*. Etwa die gleiche Anschauung
wird auf Grund anatomuscher Untersuchungen am Primaraffekt von EHR-
MANN vertreten. Der von BERTARELLI, GREEFF und CLAUSEN u. a. bei der
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Impfkeratitis erbrachte Nachweis, daB die Spirochiiten meist an der Grenze
zwischen entzundeter und normaler Hornhaut, gelegentlich aber auch im ent-
zundeten Anteil selbst sich finden, 1st bisher wohl ebenso wie die Untersuchungen
am Primaraffekt dahin gedeutet worden, dafi die Spirochaten der Entzundung
vorauseilen.

Nun lehren meine oben wiedergegebenen Untersuchungen, daB sowohl
bei der Impfkeratitis wie bei der metastatisch entstandenen Keratitis sehr
haufig die Lueserreger nur in der klaren Hornhaut gefunden werden, entweder
haufenformig zentral von der entzundeten Randpartie oder mehr diffus, im
letzteren Fall vor allem im hinteren Drittel der Hornhaut. Im entzundeten
Gebiet fanden sich trotz reichlichen Suchens entweder gar keine Spirochaten
oder nur vereinzelte Exemplare; vergeblich wurde hier auch nach Spirochaten-
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18. 1. 22. Spirochatenlokalisation 18. 1. 22. Spirochatenlokalisation
nach 4 Wochen nach 4+ Wochen

Abb. 30.

trummern oder Phagocytoseerscheinungen gesucht. Es konnte also entgegen
den fruher vertretenen Meinungen kein Anhalt dafur gefunden werden, daf
Spirochaten ursprunglich in der entzundeten Partie vorhanden waren. Dieser
ersten Gruppe stand nun eme zweite Gruppe von wemger zahlreichen Fallen
gegenuber, bei der die Spirochaten zwar auch im normalen Hornhautgewebe
vorhanden sein konnten, bei der sich aber gerade innerhalb eines dichten, paren-
chymatosen Infiltrates die Spirochaten in ungeheuren Massen nachweisen
lieBen. Dabei fiel noch histologisch auf, daf3 die Veranderungen der Cornea bei
der ersten Gruppe wesentlich aus infiltrativen Vorgangen bestand, wahrend
bei der zweiten Gruppe neben der Infiltration auch entschieden Veranderungen
der Hornhautgrundsubstanz vorhanden waren So muBte ein Zweifel auftauchen,
ob die Parenchymtrubung bei der ersten Gruppe wirklich durch Untergang von
Spirochaten entstand, und es tritt die Frage auf, ob es sich hier nicht um chemotak-
tische, von den in der klaren Hornhaut gelegenen Spirochatendepots ausgeloste
Reaktionstrubungen handle.
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Um den Beziehungen der Spirochaten zum Krankheitsproze§ einerseits
und den speziellen Beziehungen zur Hornhaut andrerseits noch etwas naher
nachzugehen, wurde noch folgende Versuchsanordnung getroffen (Abb. 30, 31, 32).

Absichthch exzentrisch — meist nahe dem unteren Limbus — wurde in
der Cornea mit spirochatenhaltigem Prefsaft ein Spirochatendepot angelegt
und nun durch genaueste Kontrolle am Hornhautmikroskop verfolgt, wo
klinisch zuerst und vorwiegend eine Reaktion sich entwickelte und dann weiter-
hin durch mikroskopische Untersuchungen festgestellt, wie sich die Topo-
graphie der Spirochaten zu den verschiedensten Zeiten nach der Impfung
verhielt.

Als erste Erscheinung auf der Cornea ist das Emsprieflen feinster Gefaf3-
chen am Limbus zu konstatieren, die sich dann in wenigen Tagen zu einem

S
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Abb. 31.

dichten GefaBpannus mit emner mehr oder weniger starken Parenchymtrubung
verdichten konnen. Bemerkenswerterweise setzte die Reaktion an der Hornhaut
kaum je an der Injektionsstelle allemn ein, meistens begann die Reaktion sowohl
nasal unten, als in der Nahe der Injektionsstelle, als auch nasal oben Ofters aber
auch trat die erste, klinische Erscheinung nasal oben allein ein Die Veranderung
am Limbus kann also ebensowohl in der Nahe der Impfstelle als ganz entfernt
davon auftreten.

Die Spirochatenlokalisation be1 diesen Hornhautimpfungen stellte sich
folgendermafen heraus:

Nur kurze Zeit blieben die Spirochaten auf die Gegend der Impfung im unteren
Teil der Cornea beschrankt. Noch bevor es zu klinischen Reaktionserscheinungen
kam, konnte man oft konstatieren, dafl sie nach oben hingewandert waren und
sich m den Randpartien stark vermehrt hatten. Man fand sogar meist oben
mehr Parasiten als unten. So erklart sich die haufig oben zuerst oder besonders
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stark auftretende Reaktion. Die Spirochaten waren im allgemeinen im mitt-
leren oder hinteren Parenchym zu finden, wahrend die entzundliche Infiltration
sich im Anfang auf das vordere Parenchym beschrankte. Die entzundliche
Reaktion konnte nur chemotaktisch ausgelost sein, da man nach der Unter-
suchung in den verschiedenen Stadien nicht den Eindruck gewann, daf da.
wo die Entzindung emntrat, vorher Spirochaten gewesen waren, die etwa
durch 1hren Untergang die Lymphocyten herbeigelockt hatten. Die Parasiten
saflen vielmehr meist im normalen Hornhautgewebe, und nur dann, wenn sie
in besonders groflen Massen vorhanden waren, fand man auch mehr oder
weniger viele Exemplare im entzundeten Gewebe.

Man kann also von einer Nachbarschafts- oder Nahewirkung der Spirochaten
sprechen, wenn man unter Fernwirkung eme von einem irgendwo 1m Korper

23. XII. 21. Spirochatendepot. 6. II. 22. Klinisches Bild nach 6/, Wochen.

6. II. 22 Spirochatenlokalisation 6 II 22 Spirochatenlokalisation
Nach 6, Wochen Nach 6Y, Wochen

Abb 32.

befindlichen Spirochatendepot ausgehende, durch im Blut kreisende toxische
Stoffe ausgeloste Entzundung versteht.

Diese Tatsache der Nachbarschaftswirkungen der Spirochaten wird durch
meine Befunde bei den experimentellen Hornhauterkrankungen mit hinteren
Auflagerungen weiter erhartet. Es kommt wohl kaum sonst im Korper vor,
daB man in derart abgeschlossenem Raum ein ganz circumscriptes Spirochaten-
nest vor sich hat, wie es die retrocornealen Wucherungen oft darboten und
wo die dicht benachbarten Teile (Hornhautparenchym, Iris) zwar stark ent-
zundet, aber spirochatenfrei waren.

Der Nachweis der chemotaktisch ausgelosten Trubung bei Anwesenheit
der Spirochaten in der Cornea und des monatelang dauernden Reizzustandes
bei Anwesenheit der Spirochaten mn den retrocornealen Wucherungsherden ist
meines Erachtens geeignet, die Lehre wesentlich zu stutzen, dafl von den
Spirochaten Reizstoffe (Toxine) an die Umgebung abgegeben werden. Ob diese
Reizstoffe, wenn sie i die Blutbahn gelangen, imstande sind, circumscripte
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Veranderungen an anderen Stellen des Korpers zu verursachen, ist damit aller-
dings in keiner Weise erwiesen. Als Nachbarschaftswirkungsind auch die iritischen
Erscheinungen aufzufascen, die bei den Prozessen an der Hornhauthinterflache
sehr viel starker und haufiger beobachtet werden konnten, als bei den Spirochaten-
herden im Parenchym. Niemals wurden Spirochaten in der Iris oder im Kammer-
winkel festgestellt. Auch fruheren Untersuchern, wie z. B. ToMACZEWSKI, war
diese Tatsache bei der Vorderkammerimpfung aufgefallen.

Aus den vorangehend geschilderten Versuchen bei der metastatischen Kera-
titis einerseits und den Hornhautimpfungen anderseits sind noch zwei Fest-
stellungen von allgemeinem Interesse; emmmal, daB die Spirochaten imstande
sind, einzig und allein zunachst eine Endothelwucherung hervorzubringen,
wobei eine entzundungserregende Wirkung zunachst ganz fehlt oder zuruck-
tritt. Zweitens ist die Feststellung bei den Impfversuchen an der Hornhaut
interessant, dal die Spirochaten selbst bei ungeheuren Massen sich auf die
Hornhaut beschrankten, daf3 mit seltenen Ausnahmen der Limbus eine biologische
Grenze bildete und die Spirochaten nicht oder nur ganz vereinzelt in die Sklera
ubergingen. Es ist das wohl der beste Beweis fur die ganz besonderen Eigen.
schaften, die die Hornhaut den Spirochédten gegenuber besitzt. Bei subkonjunk-
tivaler Injektion sah Catranpo die Spirochaten in die Hornhaut einwandern
und eine tiefe Keratitis auslosen.

Uber die Entstehungsart der experimentellen Keratitis.
(Infektion von der Vorderkammer aus?)

Die Frage, auf welchem Wege die Spirochaten bei der experimentellen
Keratitis in die Hornhaut hineingelangen, ist im wesenthichen von spezialisti-

Spirochiiten

Abb. 33. Spirochaten beim Eindringen von der Vorderkammer in die Descemet.
(Aus v. Graetes Arch. t Ophth Bd 109)

schem Interesse, da sie eng mit der Frage zusammenhangt, auf welchem Wege
die Keratitis parenchymatosa des Menschen entsteht. Da aber von den
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verschiedensten Seiten die Frage der Beziehungen zwischen Spirochaten und
experimenteller Keratitis schon behandelt worden 1st und 1m allgemeinen ange-
nommen wird, daf die Spirochaten vom Rand her m die Cornea emdringen,
eine Ansicht, der ich fruher auch gehuldigt habe, durften die folgenden Er
wagungen und Versuche Beachtung verdienen. Es ist mees Erachtens durchaus
diskutabel, ob nicht in emem Teil der Falle oder vielleicht auch meistens die

Abb 34 Experimentelle Keratitis (IXan. 65) Spirochate nn flachschroffenen Epithel

Parasiten von der vorderen Kammer aus in die Hornhaut gelangen. Zunachst
1st schon die Tatsache auffallend, dafl die metastatische Keratitis sich in puncto
Spirochatenlokahsation ganz gleich verhalt wie die Impfkeratitis nach Vorder-
kammerimpfung. Dal} bex der letzteren Impfart die Parasiten von hinten her
in die Cornea gelangen, wird besonders dadurch sehr nahegelegt, dafi es mr
in einem genauer daraufhin untersuchten Falle gelang, die Spirochaten bei

Abb. 35. Experimentelle Keratitis (Kan. 65) Spirochaten, z T in Klumpen, in der Vorderkammer,
dicht an der Hinterflache der Hornhaut.

ihrem DurchspieBen durch die Descemet zu fixieren. In anderen Fallen von
Impfkeratitis und metastatischer Keratitis konnte allerdings der Nachweis
der Spirochaten im normalen Endothel nicht erbracht werden. Ferner spricht
in obigem Sinne die Tatsache, daf in einer Anzahl von Fallen die Spirochaten
sich hauptsachlich oder allein in den retrocornealen Proliferationen nachweisen
lieBen und daf} sie auch bei den reinen Parenchymprozessen fast immer dicht
uber der Descemet gelagert waren. Auch daf bei Glaskorperinfektion die
Spirochaten spater nur in der Hornhaut gefunden wurden (ScHucHT, IGERS-
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HEIMER), ist am besten auf obige Weise zu erklaren. In der vorderen Augen-
kammer findet man allerdings bei Dunkelfelduntersuchung der Kammerflussig-
keit Spirochaten sehr haufig nicht, doch gelang ihr Nachweis gelegentlich in
der Vorderkammer bei Impfkeratitis (IGERSHEIMER) und auch bei metastati-
scher Keratitis (UaLENHUTH und MuLzERr, FreI). Negative Resultate mussen
sehr mit Vorsicht verwendet werden, da bei dem flussigen Medium schon
sehr erhebliche Mengen von Parasiten vorhanden sein mussen, um im Dunkelfeld
sichtbar zu sein und da man auBerdem eigentlich den Kammerinhalt bereits
einige Zeit vor Ausbruch der parenchymatosen Entzundung untersuchen mufte.

Ich habe, um diese Frage noch etwas genauer zu erforschen, in einer groferen
Versuchsreihe bei Tieren, die einen zweifellos spirochatenpositiven Primar-
affekt durchgemacht hatten und nicht behandelt waren, normale Cornea in

Hornhaut-
hinterfliiche

Abb 36. Expermmentelle Keratitis (Kan. 65). XinspieBen der Spirochaten von der vorderen
Augenkammer in die Hornhauthinterflache.

die Vorderkammer implantiert, von dem Gedanken ausgehend, dafl im weiteren
Verlauf diese implantierte Cornea fruher erkranken oder Spirochaten enthalten
konnte, als die eigene Cornea des Versuchstieres, wenn wirklich die Spirochaten
sich zuerst in der vorderen Kammer aufhielten. Die Versuchsreihe brachte
aber nach dieser Richtung kein faBbares Resultat. Die Augen wurden z. T.
schon wenige Wochen, z. T. erst ein Jahr und langer nach der Implantation
untersucht. Es lieBen sich aber nur einmal 5 Wochen nach der Infektion Spiro-
chaten nachweisen, und diese fanden sich sowohl in der implantierten Hornhaut
als auch in der Stammcornea. Bei einer anderen Beobachtung kam es nach
1/, Jahren zu einer typischen Keratitis parenchymatosa, merkwurdigerweise
waren aber hier nirgends im Bulbus Parasiten zu finden.

Experimentelle Keratitis und Trauma.

Die Frage der Bedeutung des Trawmas fir die Entstehung luetischer Kera-
titis beim Tier wurde sowohl von mir als auch von CLAUSEN studiert, ohne daf3
sich ein Zusammenhang eruieren lief. Beklopfen der Augen, Einstreuen von
Pfeffer, subconjunctivale Injektionen hochprozentiger Kochsalzlosungen oder
von Milch, auch die Implantation von Gewebe in die Vorderkammer, uber die
ich oben berichtete, blieben offenbar ohne Einflul auf das Entstehen einer Horn-
hautentzundung be1 luetischen Tieren.

Antiluetische Allgemeinbehandlung bei experimenteller Keratitis.
Die Impfkeratitis kann bekanntlich ohne irgendwelche therapeutische
Beeinflussung in mehr oder wemger schneller Zeit sich vollkommen zuruck-
bilden. Die Versuche, sie durch spezifische Heilmittel zu beeinflussen, sind
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immer von diesem Gesichtspunkt aus zu bewerten. Daf es andrerseits moghch 1st,
den Ruckgang emer im Hohestadium befindhichen parenchymatosen Keratitis
des Kaninchens durch Antiluetica zu bewerkstelligen, wie das UHLENHUTH
und MuLzER, Hara u. a mit Sicherheit erwiesen haben, kann ich aus eigener
Erfahrung voll bestatigen Die Wirkung z B des Salvarsans kann man am
Auge dieses Versuchstieres besonders schon beobachten Ich beschrieb dieselbe
1910 in folgender Weise, wobei ich besonders auf das Verhalten der Gefafle
aufmerksam machte: ,,Nach 2—3 Tagen beginnt die Wirkung sichtbar zu werden
Die Hornhaut hellt sich wesentlich auf, so plotzlich und so erheblich, daB die
Moglhichkeit emes Zufalls absolut von der Hand zu weisen 1st  Am merkwurdigsten
fand ich das Verhalten der Gefafle, die als dicke Adern zirkular den Hornhaut-
rand umgaben und sehr zahlreiche Aste oft in Form des Epaulettenpannus
in die Hornhaut sandten Setzt die Wirkung ein, so verwandeln sich diese oft
machtigen GefaBe mn ganz schmale Aderchen, die sich schon am dritten Tag
meist nur noch mit dem Hornhautmikroskop erkennen lassen Bei zwei Tieren
verschwand auch eine vorhandene Irishyperamie, und es trat wohl als Folge-
erscheinung emme Erweiterung der vorher engen Pupille emn  Niemals sah ich
eine ortliche Hyperamie entstehen, die nach ALt uberall da zustande kommen
soll, wo das Mittel auf syphilitische Gewebe trifft

Die gute therapeutische BeeinfluBbarkeit der experimentellen Keratitis
gilt seit langem als emn Faktum und als wichtiges Unterscheidungsmerkmal
gegenuber der menschlichen Keratitis parenchymatosa, die therapeutisch sehr
schwer durch Specifica zu beeinflussen 1st. Aber auch beim Tier findet man,
wenn man ein grofes Material und verschiedenartige Stadien uberblickt, manch-
mal sehr refraktare Falle, wenn es sich nicht um die fruhen Stadien, sondern um
monatelang bereits bestehende Hornhautprozesse handelt, die man fruher nicht
in den Kreis der Beobachtungen gezogen hat Be1 emer solchen alteren, aber
noch durchaus nicht abgelaufenen Hornhautentzundung kommt es trotz reich-
licher Zufuhrung des antiluetischen Mittels in den Orgamsmus nicht selten nur zu
einer Ruckbildung des Reizzustandes, wahrend die Hornhauttrubung unverandert
bleibt, so z. B. in dem Fall, den Abb. 41 wiedergibt. Ein solches Resultat kann
kaum anders gedeutet werden, als dafi die Spirochaten und ihre entzundungser-
regenden Wirkungen durch die Therapie verschwinden, dafl aber anderseits die
anatomischen Veranderungen eine Ruckbildung des Hornhautprozesses sehr er-
schweren oder unmoglich machen. Ahnlich aufBlerte sich auch ORAZAKI.

Spezifische Lokaltherapie bei experimenteller Keratitis.

Im folgenden soll von den Tieren die Rede sein, denen ein Salvarsanpraparat
n die vordere Augenkammer injiziert wurde. Der Gedanke zu emnem solchen
ungewohnlichen Vorgehen kam mar auf Grund der Spirochatenlokalisation, wic
sve sich sowohl bet frischer Keratitis als auch bey den alteren Stadien meustens vor-
fand. Es war verlockend zu beobachten, ob die tief in der Hornhaut, meist nahe
der Descemet liegenden Parasiten durch das in der Kammer befindliche Medi-
kament wesentlich beeinfluft wurden Das meist verwendete Praparat war
das Sulfoxylat-Silbersalvarsan, in letzter Zeit auch Myosalvarsan. Dieses
sowie Salvarsanglycid wurden mir von Herrn Geh Rat KorLLE freundlicher-
weise zu Versuchen zur Verfugung gestellt. Auflerdem benutzte ich auch n
emigen Fallen Salvarsanserum, das jedoch m seiner Wirksamkeit hinter den
Salvarsanpraparaten zuruckstand.

Folgende Tatsachen, die ber diesen Injektionsversuchen sich ergaben,
schemen mir von Interesse

a) Die auffallend gute Vertraglhichkeit in der Vorderkammer des normalen
Kaninchens 21 Tiere wurden mit emn bis vier Injektionen des Praparates, manche
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Tiere auch an beiden Augen, behandelt. Besonders erstaunlich war mir, daf
keines dieser Tiere eine nennenswerte Schadigung des Endothels der Hornhaut
zeigte. Nach der Einspritzung kam es wohl meist zu einem gewissen Reizzustand
des Auges, der aber oft schon nach ein bis zwei Tagen schwand, ferner trat
haufig ein geringes oder mafiges iritisches Exsudat auf, das sich schnell resorbierte
oder meist bis auf geringe Reste zuruckging. Einige Male kamen umschriebene
kataraktose Tribungen zustande, die sich dann gelegentlich zu einer totalen
Katarakt vervollstandigten. Da dieser Zufall aber nur ausnahmsweise zustande
kam, so muf} ich annehmen, daB es sich mehr um die Folgen einer Verletzung
beim operativen Eingriff, bei dem das Tier manchmal ruckweise Bewegungen
machte, handelt, als um eine Folge des Salvarsanpraparates. Die einzige,
sonstige Schadigung bestand noch i einer teilweisen Pigmentatrophie der
Iris, die einige Male zur Beobachtung kam. Dagegen habe ich bei besonders
darauf gerichteten Untersuchungen niemals Veranderungen an den Ganglien-
zellen der Netzhaut feststellen konnen, was

ja bei der bekannten Giftigkeit mancher 1
Arsenpraparate nicht unwesentlich ist. : e
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des Salvarsans in die Vorderkammer normaler Augen bei zahlreichen Ver-

suchen bis jetzt nie gesehen.

b) Im allgemeinen wurden die Injektionen des Salvarsanpraparates auch
von den Tieren mit Keratitis gut vertragen, aber im Unterschied zu den normalen
Tieren kam es bei den pathologischen Augen mehrmals (Tier 93, 919, 1205)
zu einer ausgesprochenen Endothelschadigung, und gerade dieser Unterschied
erschemnt mir wissenschaftlich interessant.

Bei diesen drei Fallen konnte man nicht daran zweifeln, daB es sich um
eme Endothelschadigung handelte. Wahrend die schnell vorubergehende
Quellungstrubung bei dem Tier 1205 durch eine stark verdinnte Losung des
Salvarsanpraparates hervorgerufen war, war bei den beiden anderen Tieren,
die eine viel intensivere und dauernde Trubung (wenigstens bei 93 beobachtet)
davontrugen, die unverdunnte Losung des Praparates angewandt worden.
Es sprechen also diese Falle, so sehr sie mir gerade vom wissenschaftlichen Stand-
punkt aus interessant erscheinen, durchaus nicht gegen die Verwendbarkeit des
Medikamentes in der vorderen Augenkammer. Noch bei zwei anderen Tieren
trat 1m Verlauf therapeutischer Injektionen nach wiederholten Einspritzungen
eine sehr viel dichtere Hornhauttrubung auf, doch muBte es bei diesen Tieren
dahingestellt bleiben, ob es sich um eine Endothelschadigung oder ein Rezidiv
der vorher bestehenden, starken parenchymatosen Keratitis gehandelt hat.
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Von Interesse ist auch, daB es bei dem Tier 919 moglich war, bei der histo-
logischen Untersuchung eine Veranderung im Hornhautparenchym dicht uber
der Descemet nachzuweisen, die weder jemals sonst be1 einem Tier mit luetischer

Abb. 38. Ka. 744. 3 Monate alte metastatische Abb 39 Ka. 744 5 Tage nach Vorderkammer-
Keratitis. mjektion von Sulfoxylatsalvarsan (1917).

Abb 40 Ka 744. 1 Monat spater, 14 Tage nach der Abb 41 Ka 867 Intensive altere, aber noch
2. Vorderkammerinjektion von Sulfoxylatsalvarsan. nicht abgelautene metastatische Keratitis

Keratitis von mir gesehen wurde, noch auf dem unbehandelten, anderen Auge
vorhanden war (Abb. 37) Es 1st also wohl berechtigt, diese Veranderung als
anatomisches Substrat der durch die Endothelschadigung bedingten hochgradigen
Hornhauttrubung anzusehen. Wie die Abbildung zeigt, bestanden Zerfalls-
erscheinungen m Form von Kornchenmassen, sowie Zellansammlung und
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Zellzerfall Der krankhafte Bezirk beschrankte sich auf die mehr zentralen Teile
der Hornhaut, ganz entsprechend dem klinischen Bild und hatte eine Dicke,
die etwa der doppelten Dicke der Descemet entsprach. Uber den Spirochaten-
befund bei diesem Tier 919 s. unten.

¢) Wahrend wir wissen, dafl das Salvarsan im Reagensglas die Spirochaten
nicht zur Abtotung bringt, 1st es oft geradezu frappierend zu sehen, mit welcher
Schnelligkeit der syphilhitische Prozel in der Hornhaut abheilt, wenn man das
Salvarsanpraparat in die vordere Augenkammer bringt. Durch kaum ein anderes
Experiment la3t sich auch dem grofiten Zweifler mit solcher Klarheit demon-
strieren, dafl das Salvarsan antiluetisch als Specificum wirkt. Besonders geeignet
gerade fur diese Demonstration sind Falle, ber denen der Impfstoff beiderseits
in die Vorderkammer njiziert war und bei denen zu ganz gleicher Zeit dann
auch die Reaktion am Auge einsetzte.

Ber einer solchen Beobachtung, bei der die Entzundungserscheinungen
ganz zu gleicher Zeit und mit gleicher Intensitat einsetzten, brachte die eine
Injektion des Salvarsanpraparates in die vordere Augenkammer eine dauernde,
vollige Heilung Am nicht injizierten Auge dagegen ging der Prozell langsam,
aber dauernd weiter und wurde sechs Monate lang verfolgt

Aber nicht nur bei den Fallen von Impfkeratitis, sondern auch bei den
metastatisch entstandenen Keratitisfallen ubte die Lokalbehandlung, wenn
es sich um frische Affektionen handelte, nahezu stets die gleiche, prompte Wir-
kung aus Die Wirkung war etwa dieselbe, wie man sie auch bei der intravenosen
Verabreichung von Salvarsan bei Impfkeratitis schon fruher zu sehen gewohnt
war. Das theoretisch Bemerkenswerte besteht also darin, daff das Salvarsanpraparat,
auch ohne mit dem Blut in Beruhrung zu kommen, die syphilitische Keratitis, ganz
gleich ob sie durch Augenimpfung oder metastatisch entstanden war, wn schnellster
Weise beewnflufte

Der auf den vorigen Seiten erbrachte Nachweis, dal die Spirochaten meistens
i den hintersten Teilen der Hornhaut sitzen, sowie die auch durch sonstige
fruhere Erfahrungen begriundeten Anschauungen machen es durchaus wahr-
scheinlich, dal das in die Vorderkammer injizierte Salvarsanpraparat resp.
ein Umwandlungsprodukt desselben in die Hornhaut von hinten her diffundiert
und die Spirochaten abtotet. Diese Annahme wird nahezu zur GewiBheit durch
den Befund bei dem bereits oben zitierten Tier 919, das eine metastatisch ent-
standene Keratitis auf beiden Seiten hatte und bei dem auf der einen Seite
emne Salvarsaninjektion vorgenommen worden war, die Quellungstrubung ver-
ursacht hatte. Das Tier kam wemge Tage nach der Salvarsaneimnspritzung
ad exitum, und wahrend sich auf der nicht behandelten Seite reichlich Spiro-
chaten 1n den endothelialen Neubildungen sowie in den tiefen Schichten der
Hornhaut fanden, waren Spirochaten i dem salvarsanbehandelten Auge
nicht nachweisbar

Es spricht durchaus nicht gegen die Annahme der spirillociden Wirkung,
wenn 1ch in zwe1 Fallen einige Monate nach der ursprunglich eklatanten Wirkung
emer einzigen Salvarsaninjektion em Rezidiv der Keratitis auftreten sah. Hier
waren offenbar emnige Exemplare der abtotenden Wirkung des Salvarsans ent-
gangen, hatten sich spater wieder vermehrt und zu dem Ruckfall gefuhrt.

Es konnte noch die Frage aufgeworfen werden, ob nicht allein die Punktion
der Vorderkammer heillend auf den keratitischen ProzeB einwirkt. Ber ganz
beginnenden Fallen habe ich in der Tat emmige Male em auffallend schnelles
Zuruckgehen der Keratitis gesehen, beir zahlreichen anderen Fallen konnte
ich dagegen keinerler Wirkung beobachten.

d) Ein Punkt, der mir bei diesen Versuchen lokaler Beemflussung noch von
erheblichem Interesse zu sem scheint, 1st die Tatsache, dafl offenbar auch die
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bereits auf den fruheren Seiten naher geschilderten endothelialen Neubildungen
der Hornhaut erheblicher Ruckbildung fahig sind, wie z B. bei dem auf S. 64
abgebildeten Fall 744

e) Es muf3 schlieflich noch gesagt werden, dafl manche alteren, aber noch
nicht abgelaufenen Keratitisfalle, sowohl reine Parenchymprozesse als auch
Falle mit ,,hinteren Auflagerungen®, sich ber spezifischer Lokalbehandlung
so gut wie gar mcht oder so langsam besserten, dafi man durchaus im Zweifel
sem konnte, ob die langsame Ruckbildung mit der Behandlung zusammenhing
Da man auf Grund der sonstigen Feststellungen anzunehmen hat, daf Spiro-
chaten auch be1 diesen Fallen vorhanden waren, und wabrscheinlich auch abge-
totet wurden (s Fall 919), so hegt die Vermutung nahe, dal die langsame oder
fehlende Ruckbildung durch die Art der anatomischen Veranderungen bedingt
war. Es ist das emm Gesichtspunkt, der gerade auch bei der Behandlung der
menschlichen Keratitis parenchymatosa ofters eme Rolle spielen konnte

Sonstige experimentelle luetische Manifestationen am Auge.

Die auf den vorangegangenen Seiten geschilderten Untersuchungen all-
gemeiner und spezieller Art schlossen sich alle an das Studium der experimentellen
Keratitis an. Es se1 nun von den weniger haufigen experimentell verursachten
Affektionen am Augenapparat die Rede

Veranderungen der Iris leiten den Prozef der Impfkeratitis oft in Form
radiarer Faltenbildung ein, doch ist es durchaus unsicher, ob man diese Ver-
anderungen der Regenbogenhaut als spezifisch ansehen kann. In den meisten
Fallen ist es nicht gelungen, mit exzidierten Irisstuckchen positive mtraokulare
Impfungen auszufuhren. DaB aber solche Impfungen gelingen konnen, beweist
mir ein eigener Fall, ber dem die Implantation der Ims en positives Resultat
ergab (Impfkeratitis). Nach ScmucaT kann es entweder zu einer diffusen
oder mehr knotchenformigen Iritis ber Vorderkammerimpfungen kommen,
wahrend beide Formen gleichzeitig nicht vorkommen. Dieser Autor konnte
auch nachweisen, daf die bis dahin vertretene Ansicht, zum Zustandekommen
einer derartigen Impfiritis se1 eine Verletzung der Iris notwendig, nicht richtig ist.
Bei Anstechen der Ims mit der Impfnadel konnten GREEFF und CLAUSEN eine
typische Papel erzeugen. Auch GROUVEN sah zwe1 Monate nach emer Vorder-
kammerimpfung an der der Incision entsprechenden Stelle ein sich vergroBerndes
Knotchen der Iris, das viele Monate bestand und dann wieder von selbst ver-
schwand. Uber eine Verdickung der Iris besonders in der Peripherie berichtet
noch ScaucHT nach Injektion in den Glaskorper. Es fanden sich vier circumscripte
Verdickungen, die nach einigen Tagen wieder zuruckgingen. Nach volligem
Ablauf der Iritis trat emen Monat spater eine starke circumscripte Verdickung
der Iris im obersten Teil auf, die Vorderkammer war an dieser Stelle aufge-
hoben, und es kam sodann zu einer parenchymatosen Trubung der Hornhaut
an korrespondierender Stelle. Ob es richtig ist, mit ScHUCHT von einer Iritix
gummosa zu sprechen, bleibe ubrigens dahingestellt. WiMax gibt an, die Iritis.
die er beobachtete, ser von sehr verschiedener Starke gewesen. Auch er will
einen Fall von Iritis gummosa be1 Emspritzung am Limbus durch die Sklera
in das Corpus ciliare und 1 den Glaskorper gesehen haben Mikroskopisch
fand er in den untersuchten Regenbogenhauten eme Dilatation der Gefafie
und Rundzelleninfiltration, dagegen konnte er mie Spirochaten feststellen
und ebenso ist es BERTARELLI, PURCKHAUER, ToMASzZEWSKI und SCHUCHT
nicht gelungen, Spirochaten m der Iris zu finden Nach dem positiven Resultat
der einen Irisubermpfung, uber die ich oben berichtete, 1st es mur das Wahr-
scheinlichste, daB das negative Ergebms der Spirochatenuntersuchung auf
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die Schwierigkeit zuruckzufuhren ist, mit der man gerade 1n der Iris Spirochaten
nachweisen kann Dal} sie auch in die Iris eindringen konnen, 1st ja ohne weiteres
anzunehmen

Auch ber memen Untersuchungen traten sowohl bei der durch Lokalimpfung
entstandenen Keratitis als bei der metasta-
tischen nicht selten erifesche Komplikationen
ein. Besonders haufig fanden sich diese, e
wenn die Hornhauterkrankung sich in den > SRR Ry
hintersten Schichten der Hornhaut oder im s e’
wesentlichen an der Hinterflache abspielte. / ; g
Bei den 1m vorderen Parenchym sich ab- [
spielenden Entzundungen fehlte dagegen eine =~
Irtis oft vollstandig. Es besteht hier eme | -
ausgesprochene Parallele zu den Erschei- =~ -
nungen beim Menschen. E.

Die Iritis, wie ich sie vorfand, gab sich N
klinisch in einer gewissen Verschwommenbheit /
des Irisgewebes, in einer Resistenz der Pupille
gegen Atropm, mn Irishyperamie, die unter
Umstanden sehr hochgradig werden konnte, Abb. 42. Iritis nach ntrakardialer
seltener in hinteren Synechien und manch- Spirochateninjektion.
mal in blutigem oder auch fibrinos eitrigem
Exsudat in der Vorderkammer zu erkennen Histologisch fand ich m solchen
Fallen in der Iris Infiltration mit Rundzellen, manchmal auch Plasmazellen,
gelegentlich knotchenformige Anordnung, Veranderungen der Gefalle (mehr
oder weniger hochgradige Er-
weiterung des Lumens, Infiltra-
tion der Wandung, manchmal
auch eigenartiges Vordrangen
des Gefalles aus der Iris in die
Vorderkammer, einmal mit Ver-
lotung an der Hornhauthinter-
flache), sowie Exsudatbildung
m der vorderen und hinteren
Kammer, gelegentlich mit Aus-
bildung echter Pracipitate.

Spirochaten fanden  sich
merkwurdigerweise mniemals in
der Iris. Zweifellos mufl man
daran denken, daB3 der Nachweis
der Parasiten gerade 1m pigmen-
tierten Irisgewebe besonders
schwierig ist, es ist aber doch
ganz unwahrscheinlich, daf3 sie
stets entgangen sein sollten oder
sich nicht hatten darstellen Abb. 43. Herdformige Infiltration der Irms
lassen 1n Fallen, wo sie i der (expenmentell).

Hornhaut massenhaft vorhanden

waren. KEs ist deshalb wohl anzunehmen, dafB die Iritis in den allermeisten
Fallen nicht durch Spirochaten selbst ausgelost wurde, sondern als Nachbar
schaftswirkung von den in der Hornhaut oder hinter der Hornhaut befind-
lichen Parasiten entstand

5*
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Auch isoliert sah 1ch an der Iris, besonders be1 den intraarteriellen Injek-
tionen von Kulturspirochaten, mehrmals Entzundungserscheinungen auftreten,
sowohl 1 Form einer diffusen als emer mehr herdformigen Iritis, mit und ohne
Betelligung der Gefafie. Die ersten entzundlhichen Erschemmungen sah ich ge-
meinsam mit SOWADE bel

Kamnchen 53, das am 9. 4 1911 mit spirochatenreicher Mischkultur intrakardial
geimpft wurde. Am 30 5 1911 war das linke Auge, das bis dahin vollkommen reizlos war,
cibar mnjiziert, es bestand hochgradige Hyperamie der Irisgefale, Pupille enger als rechte,
ausgefullt von dunnem, teillweise noch am Pupillarrand adharierenden Exsudat Ophthalmo-
skopisch: Retinalgefalle vielleicht etwas mehr gefullt als rechts, sonst ohne Befund Am
31. 5 1911 Cibarmjektion noch vorhanden, aber Hyperamie der Irsgefalle schon erheblich
zuruckgegangen Von der Exsudatmembran besteht nur noch emn dreieckiger Lappen
1m obersten Teil der Pupille, zum Teil noch adharierend mit dem Pupillarrand (s Abb 42),
keme Pracipitate. Opththalmoskopisch normal AuBlerdem bestand links an der oberen
Ubergangsfalte emne blutig 1nbibierte
Partie ohne oberflachlichen Defekt Das
Auge wurde an diesem Tage enuclerert.
lebenswarm 1n Formol fixiert und zur
emen Halfte zur mikroskopischen Unter-
suchung, zur anderen Halfte zur Unter-
suchung auf Spirochaten verwendet Auf
Serienschmtten konnte ich in der Irs
eme Infiltration mit Lymphocyten fest-
stellen, und diese lymphocytare Ein-
wanderung fand sich auch in ahnlicher
Menge 1m Ciharkorper, 1m Ligamentum
pectinatum und der Zonula Zinnu So-
wohl 1m Winkel der vorderen wie auch
der hinteren Kammer waren mabBige
Mengen von Lymphocyten aus dem
Gewebe ausgetreten Hin geringes Trans-
sudat am Pupillarrand, sowie auf der
Vorderflache der Irs vervollstandigten
das Bild der akuten, im Ruckgang be-
griffenen Entzundung (Demonstration
Heidelberg 1911) Der Spirochatenbe-
fund blieb sehr sparlich, doch konnte
man emne Spirochate in der Sklera mit
groBBer Wahrscheinhchkeit als echt an-
sprechen.

Eine ahnliche, offenbar sehr fluchtige
Intis sah 1ch ber emem zweiten Tier
(Kanminchen 112), ber dem anatomisch das ganze die Irs bedeckende Exsudat eme gelb-
gefarbte strukturlose Beschaffenheit hatte, mn dem hier und da Pigmentklumpchen, nirgends
aber Zellen eingewandert waren Auch i der Iris konnte man mirgends klemnzellige In-
filtration entdecken

Eine sehr deutliche, klemzellige Infiltration nahe einem GefaB3, dessen Wandung ebenfalls
maBig zellig infiltriert war, zeigte Kaninchen 64 (Abb. 43). Die Affektion war rein knotchen-
artig, nur auf wenigen Schmtten zu sehen und saBl nahe der retinalen Pigmentschicht, so
daB intra vitam eme Veranderung nicht aufgefallen war. Ganz ahnliche Vorkommnisse
mull man wohl beim Menschen gelegentlich annehmen Die Iris des Tieres 64 enthielt auBer-
dem plasmazellenahnliche Zellen, mindestens ebenso zahlreich waren diese aber auch auf
dem zweiten Auge; sie kommen zweifellos besonders ber albinotischen Kaninchen nicht
selten vor.

Em weiterer pathologischer Befund an der Iris war ber Kaminchen 211 zu
erheben

10 7 1912 intraarterielle Injektion von 1 cem Spirochatenkultur (H 5 Generation,
mut Kochsalz verdunnt, durch Gazefilter filtriert) in die rechte Carotis communis nach tempo-
rarer Abklemmung der Carotis mterna 11 7 1912 Injektion der ConjunctivalgefaBie
besonders an den Muskelansatzen; Cornea em wenig getrubt. ophthalmoskopisch normal.
17. 7. 1912 rechts nur noch Injektion des Randgefafies, funf stark prominmerende Gefaf3-
knotchen nasal an der Iris. Irs sonst nicht hyperamisch, Pupille weit, Fundus etwas ver-
schwommen, Papille notmal, nach unten emige, weilliche Herde Am Hornhautmikroskop
sieht man, daBl die prominierenden Gefawulste unteremander zusammenhangen, und man

Abb. 44. Hochgradige GefaBerweiterungen in der Iris
nach 1ntraartieller Spirochateninjektion
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kann zwischen den Hervorragungen weilliche Stellen, wahrscheinlich ein femnes Exsudat
erkennen (Abb. 44) Am selben Tage Enucleation.

Mikroskopisch: Wahrend die eine Seite der Irs ganz normal erscheint, ist die andere
1 toto verkurzt und verdickt und zeigt sehr erhebliche Pigmentzerstreuung an threr Hinter-
flache und am Ciharkorper. Dieser Teil der Irs und des Ciharkorpers zeigt mangelhafte
Kernfarbung und zweifellose Zeichen von Atrophie. In der Peripherie dieses geschadigten
Iristeiles, sowie auch im Ciharkorper und 1m Kammerwinkel leukocytare Infiltration; be-
sonders ausgepragt 1st diese Leukocytemnfiltration in der Wandung emniger abnorm aus-
gedehnter GefaBe (Abb.45) AuBer der Leukocytenumwandung sind auch die Adventitiazellen
proliferiert, und zwischendurch finden sich vereinzelte Lymphocyten; an einer Stelle auch
wohl eine Endothelwucherung. Lymphocyten und Leukocyten finden sich auch dicht am

f

Abb. 45. Stark erweitertes und infiltriertes Irisgefa nach intraarterieller Spirochateninjektion.

Limbus der Hornhaut, emnzelne GefaBe, sowie maBig viel Leukocyten gehen dann noch emne
Strecke weit mn das Parenchym hinemn. Das mm ubrigen normale Endothel der Cornea 1st
dem geschadigten Instell gegenuber zum Teil degeneriert, zum Teil leukocytar mfiltriert.
Em groBerer, frischer Herd am Augenhintergrund zeigt geringe Proliferation des Pigment-
epithels und von auBlen nach mmnen abnehmende Veranderung der Netzhaut.

Bei diesen imtischen Erscheinungen des Kaninchens fallt vor allem die
Fluchtigkeit des Prozesses auf und auch die Seltenheit richtiger papuloser
Bildungen. Interessant ist die GefaBveranderung bei dem Tier 211, wenn-
gleich der auBerordentlich schnelle Eimntritt der Veranderung kurz nach der
Injektion einen Vergleich mit menschlichen Prozessen wieder nur mit Vorsicht
anstellen laflt. Andrerseits 1st, da wir es mit Injektionen von Reinkulturen zu
tun haben, es kaum anders denkbar, als da8 die Spirochaten selbst diese Reaktion
an der Gefawand ausgelost haben, dafur spricht auch Abb. 46. Spirochaten
lielen sich allerdings nicht nachweisen.
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Von Interesse erscheint es mir, dafl Gefalveranderungen sowohl vorhanden
sein als fehlen konnen, besonders mit Rucksicht auf die Anschauung v. MicHELs
u. a., dal die Beteiligung der Gefaflwand eine conditio sine qua non bei der
luetischen Entzundung der Iris darstelle

Browx und PrARcE fanden eme metastatische Iritis bei thren Versuchstieren
fast ebensooft wie eine Keratitis, nur war die Irtis oft sehr fluchtig. Gelegent-
lich kam es allerdings auch zu schwereren Erscheinungen (Blutungen ins Iris-
gewebe und 1 die Vorderkammer, Exsudation und Knotenbildungen in der
Iris). Da ich eine 1solierte Iritis so selten beobachtete, so 1st der Gedanke, daf3
mit verschiedenartigen Spirochatenstammen oder -Variationen gearbeitet wurde,
naheliegend. In diesem Sinne spricht auch die Beobachtung von Browx und
PearcE, dafl bei den Tieren mit Augenaffektionen meist kemne sonstigen,
metastatischen Erkrankungen zustande
kamen und umgekehrt.

Mehrmals sah 1ch 1m Gefolge einer
starken Entzundung des vorderen Bul-
busabschnitts nach intraarterieller
Spirochateninjektion, wo mir also das
spezifische Moment der Spirochaten-
beteiligung unsicher erscheint, Pupillen-
starre auftreten. Da diese sekundare
Starre im AnschluB an eine schwere
Affektion der Iris in ihren klinischen
Erscheinungen und vor allen Dingen
bei der anatomischen Untersuchung
gewisse Parallelen zulafit zu der Pu-
pillenstarre, wie sie gelegentlich bei
Irisatrophie auf luetischer Grundlage
(siehe Kapitel Keratitis parenchyma-
Abb. 46. Ka. 2321. Metastatische parenchy- tosa) auch in der menschhchen Patho-

matose Keratitis mit klemnen endothelogenen logie gesehen WiI‘d, will 1ch einen Fall

Auflagerungen. Besonders auffallend die auf . - .
der Abbildung wiedergegebene Irishyperamie. 111 Wort und Bild wiedergeben

GefaBe z. T. wurstformig verbreitert, weiBlich 1 1
emgescheidet. Anatomisch: Infiltration der Ge- Diese schweren ErSChelnungen kamen
fafwand mit Lymphocyten und Plasmazellen. allerdmgs besonders be1 Verwendung

von Mischkulturen (einmal auch bei
einer Remkultur) vor und sind vielleicht zum Teil dadurch erklarlich, daf}
sich spezifische oder unspezifische toxische Substanzen in den Kulturen ge-
bildet hatten Letztere Ansicht grundet sich darauf, da die schweren Er-
scheinungen am vorderen Bulbusabschnitt fast stets bei einer und derselben
Serie von Tieren auftraten, wo die meisten Tiere, auch die nicht am Auge be-
troffenen, sehr schnell der Injektion erlagen.

Kaninchen 1 wird am 7. 1. 1913 intraarteriell mit 1 cem Spirochatenreinkultur (Stamm W,
15. Generation), verdunnt mit steriler Bouillon, in die rechte Carotis communis nach Ab-
klemmen der Carotis interna geimpft. Am 20 1. 1913 1st das rechte Auge etwas verklebt,
conjunctivale und ciliare Injektion, Hornhaut leicht diffus getrubt, Exsudat in der Vorder-
kammer, Pupille erweitert und verzogen. Keimne hinteren Synechien. Grofle, graue chorio-
retinitische Herde. Am 3. 2. 1913 1st das rechte Auge blaB3, Cornea klar, Pupille entrundet
und weit, nasal oben die Iris etwas atrophisch. Am 29. 4. 1913 1st die Hornhaut durchaus
klar, das KranzgefaB um die Cornea leicht injiziert, Vorderkammer normal tief, die Iris
ist viel dunkler braun als die linke und 1n der Zeichnung sehr viel verschwommener; das
Relief ist zum groBen Teil verloren gegangen. In dem dunkelbraunen, kornig aussechenden
Stroma sind einzelne feine, noch dunklere Flecken zu unterscheiden. Der nasale Teil der
Iris 18t zum Teil ganz weil atrophisch. Die Pupille 1st weit und starr und etwas entrundet.
Zwe: Tage spater liegt das Tier tot 1m Stall, die Augen werden in Formol fixiert

Mikroskopisch erweist sich 1m pathologischen Auge die Cornea als normal. Im nasalen,
klinisch atrophischen Tel ist die Irisperipherie mit dem Kammerwinkel erheblich verwachsen.
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Sie ist im ganzen kurzer und dicker und zeigt vorwiegend im peripheren Abschnitt
einen volligen Kernschwund sowie reichlich scholliges Pigment. Der Sphincter pupillae
18t bis auf kleine Reste untergegangen. Merkwurdigerweise unterscheidet sich aber nun der
temporale Teil der Iris von der normalen linken Iris mut Sicherheit uberhaupt nicht. Viel-
leicht ist die Pigmentierung emne etwas reichlichere als auf der linken Seite, doch 1st das
zweifelhaft, und sicher besteht kein pathologisches Pigment. Die radiaren Falten sind aller-
dings vollkommen verschwunden. Besonders geachtet wurde auf die Verhaltmsse der Ober-
flache, es konnten aber anatomisch, abgesehen von den fehlenden Krypten, keine Verande-
rungen gefunden werden, die das klinische Bild hatten erklaren konnen. Der SchlieBmuskel
war gut entwickelt.

Wahrend bei den am Hoden oder Rucken infizierten Tieren Verdnderungen
am Augenhintergrund kaum je zur Beobachtung gelangen, sind solche nach
intraarterieller Verimpfung der Kulturspirochaten sehr haufig schon am Tag
nach der Injektion zu erkennen und bestehen in graulichen, unscharf begrenzten
oder mehr weiBen, scharf umrandeten Herden, vereinzelt oder zahlreich, klein
oder groB. In wenigen Tagen verschwinden die verwaschenen Grenzen, es
kommt dahn entweder zu einer Chagrinierung des Fundus an der Herdstelle,
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Abb. 47. Akute Chorioiditis. Zerfall der Stabchen und Zapfen.
Nach Sprrochateninjektion in die Blutbahn (Stad. I).

die kaum noch als pathologisch zu erkennen ist, oder es entstehen ausgesprochene
chorioretinitische, meist pigmentierte Flecken, die unverandert bestehen bleiben.
Anatomisch stellt sich die Affektion, die nach intraarterieller Injektion und
nach intravenoser (Ohrvene) gleichartig war, in den fruhesten Stadien als
eine akute Chorioiditis dar (diffuse und circumscripte Anhaufung von Leuko-
cyten in der Schicht der groBen GefaBle intra- und extravascular und in der
Choriocapillaris). Zweifellos ist bei vielen Herden die Netzhaut nicht mit
betroffen, da man spater oft keinerlei Uberreste derselben anatomisch finden
kann oder wenigstens die anatomisch vorhandenen Herde viel geringer an
Zahl sind als die ophthalmoskopisch gesehenen. Bestehen Veranderungen
in der Retina, so nehmen sie an Intensitat von aullen nach innen ab, Stabchen
und Zapfen sind an manchen Stellen kornig zerfallen, in diesen Partien sind die
auBeren Korner samtlich, die inneren zum Teil homogenisiert, die Ganglienzellen
teilweise in Zerfall und vakuolisiert. An den Ghaelementen ist nichts Besonderes
wahrzunehmen, dagegen zeigen die Pigmentepithelzellen schon geringe Quellung
und feine, aus Fuscinkornern bestehende Auslaufer nach der Retina zu (Sta-
dium I). Die Veranderungen der Netzhaut sind zweifellos von der Aderhaut
her entstanden. Inemnem spateren Stadium ist von entzundlichen Veranderungen
in der Aderhaut nichts mehr zu erkennen, es ist zu einem volligen Defekt
der aulleren Retinalschichten an circumscripter Stelle gekommen mit einer
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Wucherung (Stadium IT) und teilweisen Emwanderung des Pigments i die Netz-
haut (Stadium IIT). Inemem Fall (Kaninchen 57) konnte ich emen volligen Mangel
des Ganglion retinae in samtlichen Praparaten feststellen, nur ganz veremzelte
aullere Korner liefen sich nachweisen Da ich 1mn diesem Fall das andere Auge
des Tieres nicht zur Kontrolle zur Verfugung hatte, so blieb allerdings die Mog-
Iichkeit noch offen, daB es sich um emen angeborenen Mangel des Ganglion
retinae handeln konnte, doch ware auch dieser Zustand emn Unikum Nebenber
se1 erwahnt, daf sich der Opticus ber diesem volhgen Mangel des Ganglion
retinae im Markscheidenpraparat als durchaus normal erwies

Selten beobachtet man eme hochgradige, totale Atrophie der gesamten
Netzhaut und eventuell auch der Aderhaut. Sehr selten schemnt emn Herd
am Augenhintergrund, wie er oben geschildert wurde, spater entzundlich wieder
aufzuflammen, so dafl man wohl zu der Annahme berechtigt ist, dafi die Spiro-
chaten meistens an diesen Stellen bald zugrunde gehen. Spirochaten konnte
ich auffallenderweise selbst ber ganz frischen Prozessen im Levaditipraparat
nicht nachweisen. Da solche doch zweifellos vorhanden waren, so spricht
dieses Resultat wieder dafur, dafl man den negativen Befund durchaus nicht
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Abb. 48. Wucherung des Pigmentepithels. Untergang des Ganglion retinae (Stad II)

verwenden kann. DaB es nicht moghch war, die Mikroorganismen zu finden,
hangt wahrscheinlich damit zusammen, dafl es 1n dem Augengewebe besonders
schwierig ist, Spirochaten darzustellen

Diese primaren Erscheinungen in der Aderhaut kamen ber Mischkulturen
haufiger (25mal von 36 Impfungen) zustande, als bei Remkulturen (16 - 40)
Sie wurden seltener, je alter die Generation der Reinkultur war. Wenn aber
auch die Haufigkeit zuruckging, im Prinzip handelte es sich ber Misch- und
Reinkulturen stets um die gleichen Reaktionserschemungen, und bei den spateren
intravenosen Injektionen kamen sie ebenfalls gelegenthich zur Beobachtung
(4 : 27) Bei Injektionen von erstarrtem Pferdeserum allein sah ich sie nicht,
ebensowenig nach der Uberimpfung von Prodigiosuskulturen — Auch waren
die Herde anatomisch gut charakterisiert und auf jeden Fall durchaus anders
wie z. B. Veranderungen nach itraarterieller Injektion von Streptokokken,
Tuberkelbacillen und ebenso anders auch als endogen entstandene Naphthalin-
herde, mit denen manchmal ophthalmoskopisch emne gewisse Ahnlichkeit be-
stand Diese verschiedenen Momente sprechen in dem Smn, dafl wir es immerhin
bei diesen primaren Erschemungen mit emer spezifischen Reaktion auf die
Spirochaten zu tun haben Ein Vergleich dieser experimentellen Veranderungen
mit Erschemungen m der menschlichen Pathologie scheint mir fur die Pro-
zesse moglich, wo es sich um eine Art Spirochatensepsis im menschlichen Orga-
nismus handelt; das 1st wohl berm Fetus der Fall. Auch m das Auge des
menschlichen, luetischen Fetus oder Neugeborenen gelangen Spirochaten m
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ungewohnlich grofler Zahl, oft so stark, daf} direkte Spirochatenembolien entstehen
(ScHLIMPERT, BAB) Auch hier kommt es in fruhester Jugend zu meist peripher
sitzenden, chorioretinischen Herden von ahnlichem Typus. Beim Menschen
bleiben diese Herde oft fur das ganze Leben unverandert bestehen Die klini-
schen Ahnlichkeiten und auch bis zu einem gewissen Grad die anatomischen
gestatten wohl, das Zustandekommen der Herde bemm Tier in 1threm zeitlichen
Ablauf und 1n ithren Einzelerscheinungen auch fur die menschlichen Vorgange
heranzuziehen Und das 1st wesentlich, weil wir ganz fruhe Stadien fur die
so vielfach vorkommende Chorioretinitis luetica kaum besitzen  Pathogenetisch
wichtig erschewnt mir, daf} die Versuche am Tier als primare Ursache dieser Herde
eine Chorvoiditis aufdeckten, und daf} bei den alteren Herden von dieser primaren
Erkrankung der Aderhaut meist nichis mehr nachzuweisen war.

Abb. 49 Klewnfleckige Chorioiditis nach intraarterieller Spirochateminjektion.

Emige Male sah ich aber auch erst mehrere Wochen nach der Carotisimpfung
eme spezifische Entzundung der Aderhaut auftreten, so z. B. eine kleinfleckige
Chorioiditis, die eme merkwurdige anatomische Ursache hatte.

Kanwnchen 266. Intraarterielle Injektion von Spirochatenremkultur (W 17, 18. Gene-
ration) 1n die rechte Carotis externa am 18 2 1913. Am 11. 5 1913 zeigte sich an dem
bis dahin reizlosen Auge das Oberhd etwas verdickt, besonders mm nasalen Drittel, Plca
m)iziert, zwischen Plica und Oberlid em eitrig belegtes Ulcus. Ferner am ganzen Korper
borkig belegte, kleine Ulcerationen, i denen Spirochaten nicht nachgewiesen werden konnten
Am 13. 5. 1913 sah man ophthalmoskopisch direkt oberhalb der Papille die Retina leicht
graulich getrubt und dicht an den Markflugeln eme groBe Zahl gelber, chorioretinitischer
Herdchen, die sich 1n emner nachsten Zone o%erhalb der Papille erheblich noch vermehrten
und besonders zahlreich nach der nasalen und temporalen Seite zu auftraten (s. Abb 49)
Nirgends Pigmentemnwanderung. Am 14 5. 1913 Enucleation. Bulbus sofort halbiert,
obere Halfte in modifiziertes Zenkergemisch.

Mikroskopisch: Die Veranderungen beschranken sich vollkommen auf das Pigment-
epithel und in geringem Mafe auf die Stabchen und Zapfenschicht. An mehreren Stellen
besonders nahe dem hinteren Pol sind immer 1n ener gewissen haufenformigen Anordnung
eine Anzahl geblahter und mit veremnzelten Fuscinkornchen versehener Pigmentepithel-
zellen aufzufinden. Ihr Kern zeigt meist Schrumpfungserschemungen. Die eigentliche
Pigmentepithel-Grundschicht zeigt geringe Proliferationserscheinungen (Fortsatze, Arkaden).
Korrespondierend mit den Veranderungen des Pigmentepithels finden sich ofters Degene-
rationserscheinungen an den Stabchen und Zapfen (Zerfall der AuBenglieder, evtl auch eines
groBen Teils der Schicht uberhaupt) Solcher Zerfall 1st aber stellenweise auch ohne Ver-
anderungen des Pigmentepithels in der erkrankten Zone vorhanden; umgekehrt finden sich
auch diese Pigmentepithel-Zellklumpen ohne Veranderungen der Stabchen und Zapfen
Die ubrige Retina und Chorioidea 1st absolut normal (Abb. 50).
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Zwei Momente sind bei diesem Befund von Interesse. 1. Die merkwurdige
und isolierte Veranderung an den Pigmentepithelien, die darin besteht, dafl
sich von der in ihrem Zusammenhang kaum gestorten Pigmentepithelschicht
eine Anzahl groBer, geblahter, schmutzig grau gefarbter Zellen mit vereinzelten
Fuscinkornchen in Haufenform losgetrennt haben und zwischen Aderhaut und
Netzhaut liegen Es sind das offenbar dieselben Zellen wie die ,,Gespenster-
zellen* von CoaTs ber der Retinitis exsudativa, und die als geblahte Pigment-
epithelien gedeuteten Fettkornchenzellen, wie sie Tn. LEBER sowohl bei der
Retinitis exsudativa als auch bei der Retinitis albuminurica geschildert hat.
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Abb 30. Klimisch Zahlreiche gelbe Herdchen nahe der Papille.
Anatonmisch: Geblahte, losgeloste Pigmentepithelzellen.

Experimentell sind diese Zellen bis jetzt meines Wissens nur von SCHREIBER und
WENGLER nach Injektion von Scharlachol in die vordere Augenkammer gesehen
worden. Der Abbildung nach (Taf. IT, Abb. 7) muB} es sich um dieselben Gebilde
wie bei meiner Beobachtung gehandelt haben. 2. Von weiterem Interesse ist
die Tatsache, daB diese Pigmentepithelzellwucherung das einzige anatomische
Substrat fur eine unter dem klinischen Bild der kleinfleckigen Chorioiditis
auftretende Hintergrundserkrankung sein kann. Die weitere Frage, ob diese
Affektion in ursachlichem Zusammenhang steht mit der Spirochateninjektion,
ist natiirlich auf Grund dieses einmaligen Befundes nicht ohne weiteres zu
bejahen; andrerseits erscheint es aber auch nicht ausgeschlossen, da wir ja
bei den primaren Erscheinungen nach den Injektionen die erhebliche, wenn
auch andersartige Reaktion des Pigmentepithels kennen gelernt haben. Zum
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mindesten muf3 der Fall registriert werden, und ein allgemein-pathologisches
Interesse hat er unter allen Umstanden.

Veranderungen am Augenhintergrund wurden beim Tier, soweit mir bekannt,
sonst nur noch von NicHOLS und von CATTANEO bei lokaler Impfung gesehen.
Nicuors schildert sie als hamorrhagische Flecken und verlegt sie in die
Aderhaut. In emem Fall wurde eine derartig erkrankte Aderhaut zu Hoden-
impfung benutzt, der Erfolg war aber negativ. CATTANEO sah sowohl nach
subconjunctivaler wie nach Vorderkammerimpfung nfiltrative und atrophische
Prozesse in der Aderhaut und Netzhaut

Auch am Opticus sah 1ch mehrfach entzundliche und degenerative Erschei-
nungen. Die Lymphocyteninfiltration fand sich dann gelegentlich bis zum
Chiasma hin. Da gleichzeitig auch erhebliche Veranderungen an der Netzhaut
vorhanden waren, so muflte durchaus mit der Moglichkeit gerechnet werden,
daBl die khnisch beobachtete und anatomisch verifizierte Opticusatrophie
sekundarer Natur war, aufsteigend von der Netzhautdegeneration. Ich mochte
deshalb auf diese in der friheren Auflage genauer mitgeteilten Falle hier nicht
im einzelnen eingehen und nur eine Beobachtung genauer schildern, bei der
viel eher mit der Moglichkeit gerechnet werden konnte, dal die Degeneration
des Sehnerven von der Netzhauterkrankung unabhangig war.

Kaninchen 179. 24. 5. 1912 Injektion von 1 ccm verdunnter Spirochatenreinkultur
i die rechte Carotis communis bei temporarer Abklemmung der Carotis interna. Primar-
erscheinungen: reichliche, zum Teil unscharfe, zum Teil scharf begrenzte schiefergraue,
stets zu der Papille und zu den Markflugeln senkrecht gestellte chorioretinische Herde,
die aber schon bald nicht mehr als solche zu erkennen smnd. Am 26. 6. 1912 erscheint die
rechte Papille blasser als die linke, die chorioretimtischen Herde sind noch mehr in der
Ruckbildung und in der Umbildung (Pigmentierung) begriffen. 2. 7. 1912 Tier getotet,
Bulbi mit emem kleinen Stuck Sehnerv in modifizierter Zenkerlosung lebenswarm fixiert;
der rechte Opticus wird mn vier Teile geteilt, das distale Ende zur Markscheidenfarbung,
das mittlere zur Behandlung mit Marchigemisch, die proximalen Teile zur Zellfarbung und
zur Levaditiimpragnation prapariert. Die inneren Organe und das Gehirn ergeben sich
bei makroskopischer Sektion als normal.

Hustologisch: Vorderer Bulbusabschnitt ohne Befund. In der Aderhaut nichts Patho-
logisches nachweisbar. Die Netzhaut laBt nur wenige und jedesmal ganz kleine Herde er-
kennen, die charakterisiert sind durch den Untergang von Stabchen und Zapfen und von
auBeren Kornern, wie sie uns als Umbildungsprodukte der primaren chorioiditischen Herde
mmmer wieder begegnen. Die Verhaltmsse der mnneren Schichten sind verschieden, je nachdem
man es mit Schntten aus der unteren Bulbushalfte oder mit Papillenschnitten zu tun hat.
In den Schmitten aus der unteren Kalotte 1st auf der emen Seite die Ganghenzellenschicht
fast tadellos erhalten. Die meisten Zellen haben NiBlschollen in derselben Form und GroBe
wie das Kontrollauge, wenn sich vielleicht auch wemger grole Ganghenzellen finden. Bei
emer Reihe von Zellen sind auch wohl geringere Degenerationserschemnungen sichtbar
(Chromatolyse, Schwund des Kernkorperchens, gelegentlich auch wohl ein Zellschatten).
Auf der anderen Seite aber besteht sehr erhebliche Reduktion der Zellen an Zahl; die Mehrzahl
der erhaltenen bestehen m der Hauptsache aus dem Kern mit fehlendem Nucleolus. Da,
wo Protoplasma vorhanden 1st, sind die NiBSlschollen sehr durftig ausgepragt. In den Schmtten
durch die Markflugel sind die Ganghenzellen zum groBen Teil geschwunden; die vorhandenen
sind sehr klem, zeigen fast samtlich uberhaupt keine NiBlschollen. Gut erhaltene Exemplare
finden sich fast nur zu beiden Serten der Papille und den Markflugeln.

An den mneren Kornern sind kemerler Veranderungen festzustellen. Dagegen 1st die
Opticusfaserschicht zwischen retinalem Ende der Markflugel und Ora serrata fast ganz
oder ganz verschwunden, und zwar nicht nur an den Papillenschnitten, sondern auffallender-
weise auch da, wo die Ganglienzellen noch relatwv gut erhalten sind.

Die Markflugel sind beiderseits erhalten; mm Eisen-Hamatoxylm-van-Gieson-Praparat
sind die horizontal verlaufenden Faserbundel beiderseits ziemhich weit zu verfolgen. Das
Mark scheint der Weigertfarbung zufolge zum Teil geschwunden, zum groBeren Teil aber
erhalten zu sein. Es besteht zwischen beiden Seiten imsofern ein Unterschied, als auf der
emen Seite emn sehr viel starkerer Kernreichtum vorhanden ist und hierdurch die Markfasern
groBenteils bedeckt werden und weniger deuthch hervortreten; es scheint aber auch tatsach-
Iich auf dieser Seite die Nervendegeneration eme starkere zu semn als auf der anderen.

Der rechte Opticus wewst emne typische, diffuse Marchidegeneration auf, aber auch an
Weigertpraparaten kann man bereits einen begmnenden Schwund des Markes feststellen.
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Be1 Vergleich des Langsschmtts durch den bulbaren Teil des Opticus und des Querschmtts
durch den anschlielenden distalen Teil erscheint der groB3te Ausfall der Markfasern in und
dicht hinter der Papille, weiter zuruck 1st wesenthich ein Randsektor betroffen. An Eisen-
Hamatoxylin-van-Gieson-Praparaten laft sich emne erhebliche Vermehrung der Zellen
nachweisen, die sich charaktensieren als klemne, schwarz gefarbte, homogene Zellen und
die sich ausschlieBlich 1m nervosen Teil des Sehnerven, memals aber 1im Septenwerk nach-
weisen lassen. Man muB sie wohl als vermehrte Glazellen ansprechen, und diese Form
von Zellen findet sich nicht nur 1im Sehnervenstamm, sowohl distal als in den proximalen
Teilen, sondern 1n ganz besonders reixchem Mafle auch auf der Papille und in den Markflugeln,
erhebhch geringgradiger im Chiasma. Eine geringe Prolhiferation des Bindegewebes scheint
bei Vergleich mit dem Sehnerv des anderen Auges vorhanden zu sein. Nirgends Gefaliver-
anderungen und nirgends lymphocytare Infiltration und Plasmazellen. Spirochaten wurden
nicht gefunden, allerdings konnte nur emn proximales Stuck untersucht werden.

Bei diesem Versuch handelt es sich um eme durch Sprochatenreinkultur
hervorgebrachte Opticusatrophie, die man nach dem mikroskopischen Bild
mit groBer Wahrscheinlichkeit nicht ads ascendierende Degeneration, sondern
als primaren Opticusprozel auffassen muffi Die Herde im Fundus sind so gering
an Zahl und Ausdehnung, dafl man unmoglich annehmen kann, dafl von ithnen
aus eme sogar ophthalmoskopisch sichtbare Opticusatrophie ausgehen sollte.
Wenn 1mm Anfang der klinischen Beobachtung sehr zahlreiche chorioiditische
Herde vorhanden waren, so mull man annehmen, daf es sich hier um exsudative
Prozesse handelte, die sich zum groBen Teil wieder vollkommen zuruckgebildet
und die Netzhaut nicht wesenthich geschadigt haben. Uber die Natur des
Prozesses im Sehnerven besagt die histologische Untersuchung, daf3 es sich um
einen Untergang nervoser Substanz mit sekundarer Vermehrung der Ghazellen
und geringer Proliferation des Septenwerks ohne jede sonstigen, entzundlichen
Erscheinungen handelt. Der starkste Grad der Atrophie schemnt dem Weigert-
bild zufolge in der Gegend der Papille zu bestehen, wahrend die Marchi-
degeneration weit proximal und diffus nachzuweisen ist.

Die Tatsache, daB die Ganglienzellen 1n den verschiedenen Regionen der
Netzhaut so verschieden gut erhalten oder untergegangen sind und dafl} ander-
seits die Opticusfaserschicht der Netzhaut in allen Regionen so schwer gelitten
hat, spricht in dem Sinne emes primaren Befallenseins des Opticus und sekun-
darer Beteilhigung der Ganglenzellen Nehmen wir den primaren Sitz der Er-
krankung im Sehnerv an, so erhebt sich die Frage, wie kamen die Spirochaten
dorthin, und in welcher Weise haben sie gewirkt? Da die Injektionsmasse in
die Carotis externa allein gelangte, die Arteria centralis retinae aber letzten
Endes mit der Carotis interna zusammenhangt, so mufl man annehmen, daf
die Spirochaten durch die bei Kaninchen bestehende Anastomose zwischen
Ophthalmica superior und nferior in den Sehnerv kamen Ihre Wirkung konnte
man sich entweder so denken, daB sie eine Entzundung auslosen mit sekundarem
Untergang der nervosen Substanz und dafl ahnlich wie bei der primar hervor-
gerufenen Aderhautentzundung nach Spirochateninjektion einige Wochen spater
von der Entzundung nichts mehr nachweisbar ist, oder aber man muflite es
fur moglich halten, dafl die Spirochaten einen primaren Schwund des Nerven-
parenchyms zuwege bringen konnen. Fur letztere Erklarungsweise konnte man
anfuhren, daf3 1. nicht recht einzusehen 1st, warum eine schon nach wemgen
Wochen auch nicht in Spuren nachweisbare Entzundung emne so erheblich
degenerierende Wirkung auf die Nervensubstanz ausuben sollte, und 2. daf} es
SPIELMEYER gelungen ist, mit den den Spirochaten nahestehenden Trypano-
somen. ebenfalls rein degenerative Opticusprozesse zu erzeugen Stellt man sich
auf diesen letzteren Standpunkt, so liegt emn Vergleich unseres Falles mit der
tabischen Opticusatrophie des Menschen sehr nahe. Besonders das anatomische
Bild bietet manche Parallelen, wenn es mir auch ganzlich fernliegt, den Prozel}
ber unserem Tier als tabisch anzusprechen. Auf die regionare Verschiedenheit
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im Erhaltensein der Ganglienzellen bei der Tabes weist STARGARDT besonders
hin und gibt an, daBl ber beginnendem Sehnervenschwund (Pal-Praparate) ofters
Veranderungen der Ganglienzellen fehlten, dasselbe konstatierte SPIELMEYER
bei semer , Trypanosomentabes, und MARIE und L&RI (zit ber STARGARDT)
sahen sogar bei fofalem Schwund der Nervenfasern die Ganglienzellen relativ
gut erhalten Ganz ahnlich sind ber meinem Tier 179 trotz hochgradig ge-
schwundener Opticusfaserschicht in gewissen Teilen der Netzhaut Ganglienzellen
nach Zahl und Form gut erhalten! Diese Beobachtungen sind mit den experi-
mentellen Befunden ScHREIBERs uber die descendierende Degeneration nach
Sehnervendurchschneidung nicht recht verembar. Ebenso wie STARGARDT ber
der tabischen Opticusatrophie konnte i1ch ber meinem Tier in den degenerierten
Ganglienzellen fast nie Vakuolen nachweisen, die bei Sehnervendurchschneidung
kaum je fehlten (ScHrEiBER). Untersuchungen an luetisch infizierten Tieren
mit Gehirnveranderungen, die mir Pravr und Murzer freundhicherweise
zur Verfugung stellten, hatten quoad histologische Veranderungen und
Spirochatenbefund an der peripheren Sehbahn ein negatives Resultat

Nach Vorderkammerimpfung sah CATTANEO gelegentlich eine Verwaschenheit
der Papille auftreten und fand histologisch
in emem Fall lymphocytare Infiltration
vor der Lamina cribrosa, in einem andern
Fall werter nach hinten sich ausdehnende
Entzundungs- und auch degenerative Pro-
zesse im Sehnerv.

Auch an den auBleren Teilen des Auges,
vor allem an Lidern und Conjunectiva
wurden auf experimentellem Weg be-
achtenswerte Prozesse hervorgerufen.

Ich selbst sah bei Blutimpfung von

. : Abb. 51. Sklerose des Unterlids nach
Kulturspirochaten folgende Affektion am traarterieller Spirochateninjektion.

Lid entstehen

Kaninchen 81 erhalt am 20. VI 1911 0,5 cem Spirochatenmischkultur i die rechte
Carotis commumis. Ohne Effekt. Am 11. XII. 1911 zum zweiten Male, diesmal in die linke
Carotis commums mjiziert (0,75 cem Spirochatenmischkultur, dritte Generation). Am
Tage nachher Plica und das Limbusgefal mjiziert; Injektion halt emige Tage an. Fin
Monat spater 1st in der Mitte des Randes des Unterlides eme rothiche, etwas harte, mit einer
Kruste bedeckte Geschwulst zu bemerken (Abb 51) Aus dem Iidgeschwur lassen sich nach
Entfernung der Kruste Spirochaetae palhdae 1m Dunkelfeld nachweisen. Tier hinfallig,
hat auch ausgedehntes Ulcus am Kreuzbem, stirbt.

Mikroskopisch zeigt sich zwischen Haut und Conjunctiva em tiefes, nekrotisches Ge-
schwur und 1n dessen Umgebung reichliche leukocytare, wemger lymphocytare Infiltration
Die Infiltration erstreckt sich m Zugen nach den MErBomschen Drusen hin, die selbst
nfiltriert sind Die GefaBe sind m der Nahe der nekrotischen Partie dicht mit weiBen Blut-
elementen angefullt, stark thrombosiert (wohl Blutkorperchenthromben), zeigen keine
endarteritischen Prozesse, sind aber in der Wandung klemzellig infiltriert Man trifft auf-
fallend viele, sehr gewundene Kerne in den entzundeten Partien.

Klinisch ghch die Affektion am meisten einem Primaraffekt, anatomisch
ist der Befund fur Lues nicht charakteristisch, nur die stark gewundenen Kerne
sollen 1m luetischen Gewebe besonders haufig anzutreffen sem Bei dem positiven
Spirochatenbefund und dem Mangel sonstiger Bakterien im Schnittpraparat
muB die Affektion mit den Spirochaten in Zusammenhang gebracht werden.

ScHELLACK hat bei seinen Eimmpfungen in den intakten Bmdehautsack
Veranderungen an der Conjunctiva erzeugt. Es entstanden nach einer reaktions-
losen Zeit von 1—3 Monaten eine Schwellung oder auch Blaschen in der Nahe
des Limbus am Ansatz des Rectus superior oder inferior, und von dieser
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Limbusaffektion aus entstand mehrmals eine Trubung der Hornhaut mit zahl-
reichen Spirochaten Auch eme spirochatenhaltige Lidgeschwulst wurde mehr-
mals auf diesem Wege erzielt und einmal auch emn Odem der Nickhaut mit Spiro-
chaten gehalt. ScHELLACK halt diese Augenbefunde auch fur die menschliche
Praxis nicht fur unwichtig, besonders im Hinblick auf eine Beobachtung von
Pixkvus. Auffallenderweise trat bei den ScHELLACKschen Versuchen mehrmals
auch die gleiche Affektion an Bindehaut und Ladern des nicht behandelten,
zwerten Auges auf Der Erfolg der Impfung am mtakten Epithel muBl entweder
so gedeutet werden, daBl in Wirklichkeit doch mikroskopische Epithellasionen
bestanden oder dafl die Epithelzellen infolge phagocytarer Eigenschaften die
Spirochaten 1n sich aufzunehmen, aber nicht zu zerstoren vermochten Auch
AxeNFELD spricht von diesen phagocytaren Eigenschaften der Epithelien bei
seinen Betrachtungen uber die Immumitat des Trachoms, wenn pathogencs
Material 1n emnen normalen Bindehautsack gebracht wird.

Be1 extraokularer Impfung sah FINKELSTEIN syphilitische Manifestationen
sich mit Vorhebe am Lid (Conjunctivitis, Blepharitis, Lidgummen) lokalisieren,
wobe1 es von besonderem Interesse 1st, daBl ber der entstandenen Conjunctivitis
im Sekret der Conjunctiva gelegenthch Spirochaten nachgewiesen werden
konnten (UnLENHUTH und MULZER, FINKELSTEIN). Ber Conjunctivitis fand
sich anatomisch tiefe Infiltration des subepithelialen Gewebes, auch zwischen
den MEe1Bomschen Drusen. an den GefaBen Peri- und Endarterutis  Ber klimisch
als Gummata des Tarsus aufgefaliten Fallen fand sich emmal Gumma des
subcutanen ILidgewebes, das andere Mal chronisch produktive Entzundung
des Lides mit schwacher Beteiligung des Tarsus (FINKELSTEIN, ODINZOFF).

Nach Carotisimpfung (IGERSHEIMER) kam es ofters zu emer Injektion der
Conjunctiva tarst und bulbi, die aber meist nach emigen Tagen wieder ver-
schwand. Die Conjunctivitis konnte 1soliert auftreten, in anderen Fallen war
sie mit sturmischen Erschemungen des Bulbus verbunden

Browx und PEARCE konstatierten ofters emme metastatische, meist schnell
vorubergehende Conjunctivitis, die m schweren Fallen mit Blutungen sowie
grauen oder gelblichen Flecken kompliziert war  Auch phlyktanenahnliche
Knotchen nahe dem Limbus, die manchmal in eine granulomartige Masse uber-
gingen, wurden beobachtet, Spirochaten konnten in ihnen manchmal nach-
gewiesen werden, manchmal nicht Fast immer kam es im weiteren Gefolge
zu Keratitis und Iritis

Zum Schlul} se1 noch uber Fernwirkungen auf das Auge berichtet, ausgehend
von ewer durch die Spirochateninjektion hervorgerufenen Erkrankung des
inneren Ohres

Kanwnchen 210 erhalt am 10. 7. 1912 emne intraarterielle Injektion von 1,25 ccm Spiro-
chatenremkultur (5 Generation), verdunnt mit steriler Kochsalzlosung, i die rechte
Carotis externa.

Da kemerler Erschemungen emntreten, wird am 20. 9 1912 eine intravenose Injektion
von Spirochatenreinkultur in beide Ohrvenen nachgeschickt. 22. 11. 1912: Kopf wird in
emer Mittellage zwischen Horizontal- und Vertikallage gehalten und 1st nach links geneigt.
Spontannystagmus besteht nicht Im AnschluB an einen Fall aus etwa 1/, m Hohe auf den
Boden treten ausgesprochene Rollbewegungen um die Langsachse auf, nachher kann man
feststellen, daf3 das Tier betm Vorwartsbewegen stark nach der linken Seite abweicht und
biswellen 1m Kreis herumlauft Das Tier 1st im ubrigen vollstandig munter.

Am 4 12. 1st notiert: das rechte Auge 1st stark nach oben verdreht, das linke nach unten,
so daB die Skleren deutlich sichtbar sind (was sonst betm Kaninchen bekanntlich nicht der
Fall 1st). Die Neigung des Kopfes nach links eher noch starker. Wenn man das Tier so halt,
daf} die ganze vordere Halfte des Korpers fre1 im Raum schwebt, so wird der Kopf jedesmal
um fast 180° gedreht, so dafl der Scheitel unten, das Kinn oben legt

Am Korper sind jetzt, besonders auf dem Rucken, eine grofie Anzahl von Ulcerationen,
zum Tell von serpiginosem Charakter, aufgetreten.

Am 13 12 st die Vertikaldivergenz der Augen nicht mehr so deutlich Die Divergenz
tritt aber in hohem Grade wieder hervor, sobald man den Kopf aus der nach links geneigten
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Stellung 1n seine normale Lage zuruckbringen will Ber Spulung des hnken Ohres 1st kalo-
rischer Nystagmus nicht auszulosen, wahrend am rechten Ohr die Reaktion normal erfolgt.

Am 10. 1. 1913 wird das Tier getotet. Die Veranderungen der Kopfstellung sowohl
als auch die Vertikaldivergenz und die Orientierung 1m Raum hatten sich in letzter Zeit
weiter gebessert

Solche Affektionen des Gehororgans bei Durchseuchung des Orgamismus
mit Spirochaten habe ich ofters gesehen. Genau wie be1 der Acusticus-
durchschneidung erfolgte die
Drehung des Kopfes nach der
Seite des kranken Vestibularis ;
genau so erfolgte auch die Ver-
tikaldivergenz mit der Stellung
des Bulbus auf der kranken
Seite nach unten; in analoger
Weise bildete sich diese Verti-
kaldivergenz allmahlich zuruck
und trat nur noch bei emer
forcierten Drehung des Kopfes
in die Normallage auf. Die
schiefe Kopfhaltung wird diesen
Tieren gewissermallen zur nor-
malen Gleichgewichtslage.

DaBl bei diesem Tier ein

1 - Abb 52. Erkrankung des linken Vestibularapparats
NyStagmus nicht gur B?Ob experimentell erzeugt. Schiefhaltung des Kopfes
achtung kam, schlief3t nicht Vertikaldivergenz der Augen.

aus, daB3 er nicht in den ersten

Tagen der Entstehung der Affektion vorhanden war. Auf jeden Fall sind die
Erscheinungen kaum anders zu erklaren als durch emen F unktionsausfall des
linken Labyrinths. Ganz ahnliche Beobachtungen machte ich auch mehrfach bei
Kaninchen, die durch Hoden- oder Ruckenimpfung luetisch geworden waren. Aber
auch bei nichtluetischen scheint diese Erkrankung gelegentlich vorzukommen.

IV. Angeborene Syphilis.

Die angeborene Syphilis birgt so viel interessante Probleme in sich und
hat so groBe, praktische Bedeutung gerade fur die Ophthalmologie, daf3 es mur
geboten erscheint, sie an dieser Stelle noch emer allgemeinen Besprechung zu
unterziehen, insbesondere, da eigene Beobachtungen gestatten, zu einer Reihe
von allgemeinen Fragen Stellung zu nchmen.

Der Gedanke einer germinativen Ubertragung der Syphilis gilt bei den meisten
Autoren als erledigt Bis jetzt sind germinative Ubertragungen ciner Infektions-
krankheit beim Saugetier uberhaupt noch nicht nachgewiesen. Ein langeres
Parasitieren des Lueserregers in der Eizelle, ohne dall der Kemm sehr bald
geschadigt und zum Absterben gebracht wurde, erscheint ausgeschlossen. Dal
aber die Spirochaten im Spermatozoonkopf wohnen, 1st schon deshalb unmog-
lich, weil sie ums Mehrfache groBer als dieser sind Es se aber erwahnt, dal}
HoCHSINGER auch heute noch fur die von Kassowrz und thm vertretene Auf-
fassung der germinativen Ubertragung sich einsetzt.

Es durfte wohl kaum jetzt noch bestritten werden, daB 1m allgememen die
Syphilis von der Mutter auf die Frucht wahrend der Graviditat ubertragen wird.
Das Corrussche Gesetz ist unrichtig und dahin abzuandern, daB die Mutter
immun gegen syphilitische Infektion sind, weil sie syphilitisch sind. Von
MarzENAUER wurde bereits unter anderem die haufige, spezifische Placentar-
erkrankung, sowie die Tatsache, daf eme Infektion der Mutter wahrend der
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Graviditat zur Infektion des Fetus fuhren kann, fur die Annahme ins Feld
gefuhrt, daB3 die Mutter selbst syphilitisch sind  Diese Ansicht wurde durch
die so haufig positive Wa R dieser Mutter (KNOPFELMACHER, LEHNDORF,
I. BAUER, IGERSHEIMER, THOMSEN und Boas u. a) gestutzt und durch die
Untersuchungen von BarscH und TRINCHESE zu einer sicheren Tatsache erhoben
Baisce und TrRINCHESE konnten nachweisen, dall der positiven Wa R auch
stets ein positiver Spirochatenbefund im mutterlichen Teil der Placenta ent-
spricht, daB also die positive Wa R fur aktive Lues der Mutter zu verwerten
ist und dafl das Kind nie spirochatenhaltig 18t ohne Spirochaten in der mutter-
lichen Placenta Da die Seroreaktion der Mutter oft noch lange Zeit nach
der Geburt des Kindes erhalten blieb und oft auch dann nachzuweisen war,
wenn die Wa R bemm Kind negativ ausfiel, mullte der Gedanke der passiven
Ubertragung der Hemmungskorper vom Kind auf die Mutter fallen gelassen
werden Wie lange die Wa R dieser klimisch meist vollig symptomlosen Mutter
positiv bleibt, zeigen z B meine eigenen Untersuchungen an 90 Muttern spat-
luetischer Kinder Die Wa R. fiel in 77,79, positiv aus, in den 18 negativen
Fallen war der luetische SproSling 11mal uber 10 und 7mal uber 20 Jahre alt.

Gemitalgesunde Frauen konnen Spirochaten an der Cervix beherbergen
(Dora FucHS u a ), die das infektiose Sperma dorthin gebracht hat Abwesenhe1t
von Luessymptomen 1st also kein Beweis gegen Anwesenheit und wahrscheinlich
m vielen Fallen auch Wirkungsmoglichkeit von Spirochaten

Theoretisch muB die Erkenntmis der Ubertragung der Syphilis von der kranken Mutter
auf die Frucht wahrend der Schwangerschaft dazu fuhren, das Wort ,,Vererbung* der
Syphilis fallen zu lassen, zumal es uberhaupt emne Vererbung von Infektionskrankheiten
nicht gibt, und richtigerweise nur von emer angeborenen (kongemitalen oder 1m neuen
Sprachgebrauch konnatalen) Lues zu sprechen

Sehr selten schemnt die Infektion mn der allerersten Zeut des ntrauterinen
Lebens zu erfolgen Denn un Gegensatz zur alteren Lehre haben die Unter-
suchungen von BaiscH, TRINCHESE, REISCHIG ergeben, daBl die Lues als Ursache
des Aborts, und vor allem des habituellen Aborts, so gut wie nicht in Betracht kommdt
nur be1 0,78 9/, der gebarenden luetischen Frauen kommen Aborte vor (Re1scHIG).
Erfolgt die Infektion des Fetus in den letzten Monaten der Graviditat, so wird
das Kind ausgetragen, erscheint oft bei der Geburt gesund und bleibt entweder
gesund oder, was haufiger 1st, die Erscheimnungen der Lues treten emmge Zeit
nach der Geburt auf Fur die Falle, wo die Lues erst mehrere Monate post
partum manifest wird, mmmmt RrerscHEL emen Ubergang der Spirochaten
kurz vor oder wahrend der Geburt an

Der hautigste Zewtpunkt der Infektron des Fetus 1st die Mitte der Graviditat,
nach TRINCHESE u a die zwerte Halfte der Schwangerschaft, und die haufigste
Folge emer Infektion 1st das Absterben der Frucht (vox WiNcKEL 609/, Kasso-
wirz 809/, Reiscuic 909, Die iote Frucht wird selten bald nach ihrem
Absterben geboren, meist bleibt sie mehrere Wochen 1m Uterus und maceriert
im Fruchtwasser Der Partus mmaturus (5 —7 Monat) fordert be1 luetischen
Frauen sehr selten lebende Kinder zur Welt, be1r totgeborenen Kindern dieser
Periode dagegen 1st die Lues in ungefahr 379, die Ursache Zwe1 Drittel der
luetischen Fruchte werden mnerhalb der letzten drer Schwangerschaftsmonate
geboren (Partus praematurus) Nur 5,3%; der luetischen Feten werden aus-
getragen, von diesen werden die meisten lebend geboren Die folgenden Tabellen
von TRINCHESE geben eine gute Vorstellung der hier interessierenden Verhaltnisse,
die fur uns Ophthalmologen wegen der Bewertung der anamnestischen Angaben
auch von praktischer Bedeutung sind

Die fetale Syphilis aulert sich besonders bei den jungeren Feten als aus-
gesprochene Spirochatensepsis, wahrend Feten, die erst 1m 8 oder 9 Monat
des trauterimen Lebens infiziert wurden, nur geringen Spirochatenbefund
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ergaben (TRINCHESE) Die sicherste Fundstatte ist die Nebenniere Dall die
fetalen Orgamsmen anders auf das Eindringen der Spirochaten reagieren als
die extrauterinen, geht micht nur aus der ungeheuren Vermehrungsmoglichkeit
der Spirochaten hervor, sondern auch aus der haufig negativen Wa R. trotz
vorhandener spezifischer Gewebsveranderungen (TRINCHESE). Auch ber den
Neugeborenen kann die Wa.R. noch fehlen (Boas und THOMSEN, TRINCHESE),
wird aber positiv, wenn Luessymptome auftreten (I. BAUER u. a.).

Wie HocHSINGER lehrt, tritt ber der fetalen Syphihis die grofle Affimtat
des Infektionsstoffes zu den visceralen Organen und den Wachstumsstellen des
Knochensystems in den Vordergrund. Der Grundtypus ist der einer diffusen,
vom perivascularen Bindegewebe der kleinsten Gefafle ausgehenden Zellwuche-

rung, wogegen solitare Syphilome auflerst
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Wie stark auch das Auge bei den Feten von Spirochaten durchseucht sein
kann, zeigen die Untersuchungen von ScHLIMPERT, BaB, WAETZOLD, CATTANEO.,
Aus 1hren Beobachtungen ist zu entnehmen, dafl man die Lueserreger in allen
Teilen des menschlichen Auges und seiner Adnexe finden kann, auBer in der Linse
und im Glaskorper, daf3 sie sich aber im Einzelfall einmal 1n dem einen, einmal
in dem anderen Teil des Bulbus festsetzen und in wieder anderen Fallen uberall
haufenweise zu finden sind. Im speziellen fand Bas in der Hornhaut das Epithel
und die Descemet intakt, wahrend die Substantia propria besonders in ihren
tiefen Schichten reichlich Spirochaten enthielt. Auch bei ScHLIMPERT saBen
sie vorwiegend in den tiefen Teilen der Hornhaut. Die Iris fuhrte sehr zahl-
reiche Spirochaten, aber nicht ip der Pigmentschicht. In der Aderhaut waren
die Parasiten reichlicher in der Peripherie zu finden als in der Gegend der Papille,
und in der Netzhaut saBen sie vorwiegend in der Umgebung der Gefafle, ebenso
im Sehnerven m der Nahe der Arteria und Vena centralis. Massenhaft Spiro-
chaeten zeigten sich mehrmals i der Augenmuskulatur und schienen von der
Sklera dorthin gelangt zu sein. Wahrend nun m dem Fall von Bas entzundliche
Erscheinungen in den sprrochatenhaltigen Organen vollkommen fehlten, waren
diese bei den beiden Beobachtungen von ScHLIMPERT in erheblichem Mafe
vorhanden und dokumentierten sich in der Hauptsache als Rundzelleninfiltra-
tionen ohne GefaBveranderungen.

WarrzoLp fand besonders reichliche Spirochaten im vorderen Teil der
Uvea sowie in den GefaBen um die Hornhaut herum und mochte daraus weit-
gehende Schlusse fur die Entstehung der spateren Keratitis parenchymatosa

Handbuch der Haut- u. Geschlechtskrankheiten. XVII. 2. 6
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ziehen. CATTANEO hat das groBte Material untersucht (12 Feten im Alter von
3bis7 Monaten). Beiallen fanden sich (abgesehen von Fetus 12) mehr oder weniger
reichhch Spirochaten 1n Cornea, Sklera, Iris, Cidiarkorper, Aderhaut und
Opticus. In den vorderen Teilen des Bulbus waren die Parasiten noch reichlicher
als im hinteren. In zwei Fallen waren sie auch in der Conjunctiva nachzuweisen
Eine Beziehung der Anwesenheit der Spirochaten zu den histologischen Ver-
anderungen fand sich nur ausnahmsweise. Es bestand zwar ofters eine diffuse
Zellinfiltration emnzelner Gewebe, in anderen, ebenfalls Spirochaten durch-
seuchten Geweben des Auges war aber der histologische Befund normal. Bei
einem der Feten fand sich ahnlich wie in einem von HIPPEL und SEEFELDER
geschilderten Falle histologisch eine Keratitis parenchymatosa, bei allen dreien
ist der Mangel an Gefallen bemerkenswert CaTTANEO hebt noch hervor, daf
er auch sonst nie Gefaliveranderungen hat nachweisen konnen

Dall zur Zeit der Geburt Zeichen syphilitischer Erkrankung am Auge
wahrgenommen werden, scheint ungemein selten zu semn. Das liegt wohl grofiten-
teils daran, daf3 die Fruchte vorzeitig zugrunde gehen, zum Teil aber auch in
der mangelnden Beobachtungsmoglichkeit.

Die Syphilis der Siuglingsperiode. Nicht selten treten bei syphilitischen
Sauglingen, wenn sie ausgetragen sind, die Symptome der angeborenen Syphilis
erst emige Wochen oder erst einige Monate nach der Geburt zutage, emn
Zeichen, daf3 die Fruchte erst in den letzten Monaten der Graviditat oder erst
intra partum (RieTscHEL) infiziert wurden. Dementsprechend findet man in der
symptomlosen Zeit auch ofters noch negative Wa.R. (beim Neugeborenen
liegt der negative Ausfall allerdings zum Teil an der noch mangelnden Reaktion
des Organismus, wie das bereits beim Fetus geschildert wurde). Sobald die
Lues manifest wird, wird aber auch fast ausnahmslos die Wa R. positiv (I. BAUER,
HALBERSTAEDTER, MULLER und REICHE, MULzZER und MicHAELIS, THOMSEN
und Boas, LEDERMANN u. a.), aber Mangel an khnischen Symptomen und nega-
tive Wa.R. schliefen bei Kindern luetischer Eltern die Lues noch nicht aus.

Was nun Form und Lokalisation der Syphilis betm Saugling anbetrifft, so
kann man nach HocHSINGER unterscheiden 1. Symptome, die aus der Fetal-
periode in das extrauterine Leben mit hinuber genommen werden (vorwiegend
Erkrankungen der Visceralorgane und des Knochensystems), und 2. solche,
die nach einer gewissen Latenzzeit erst zum Ausbruch kommen (besonders
Haut- und Schleimhautveranderungen).

Besonders haufig sind Nasenerkrankungen mit dem charakteristischen Schnufen
(Coryza). HocHSINGER kann sich keines Falles entsinnen, in dem bei kongenitaler Syphilis
die Rhinitis vermifit worden ware. Anderseits 1st durchaus nicht jede Rhinitis beim Saug-

ling luetisch. Selbst in dieser Periode kann die Nasenaffektion bereits zu Gestaltsverande-
rungen des Organes fuhren (Sattelnase usw )
on Hautaffektionen sind, abgesehen von den verschiedenen Exanthemformen, fur
angeborene Lues besonders der Pemphigus an den Handtellern und FuBsohlen charakte-
ristisch, ferner die diffuse Hautinfiltration (HocHSINGER), die haufig an den Lippen mit einer
eigentumlichen Starrheit, braunlich-roter Farbe und auffallendem Glanz auftritt. Es
kommt sodann zu radiaren Fissuren und Rhagaden an dem infiltrierten Hautbezirk, da wo
die Haut durch Muskelzug in Bewegung erhalten wird, so in der Umgebung der Mund-,
Nasen- und Lidoffnungen. AuBerdem kommen Paronychien und Alopecte vor.
Die Knochenveranderungen sind in den Rohrenknochen besonders an den Epiphysen-
renzen lokalisiert. Am Schadel auBern sie sich in charakteristischer Weise 1n periostalen
%yperostosen, die sich durch Protuberanz der Tubera frontalia und paretaha (Caput
natiforme) zu erkennen geben, ferner durch Auftreibung und Rarefizierung der Knochensub-
stanz (Luckenschadel) und schhieflich durch Hydrocephalus. Rachitische Erschemnungen
sind bei luetischen Sauglingen etwas haufiger als bei luesfreien (HOCHSINGER).

An Stellen, wo normalerweise keine Lymphdrusen zu konstatieren sind, so m der
Cubitalgegend und an den Seitenterlen des Thorax im 4. oder 5. Intercostalraum, treten oft
Drusenschwellungen auf, allerdings sprechen GRosSER und DESSAUER 1m Gegensatz zu
Hocasinger den Cubitaldrusen emne pathognomomische Bedeutung fur die Lues ab Die
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Affektion der Visceralorgane bringt als diagnostisch wichtiges Zeichen vor allem die
palpable Milz und emne vergroflerte, harte Leber hervor.

Fur die Ophthalmologie von Interesse ist die Frage, in welcher Weise sich
das Auge wm Sauglingsalter an der Syphilis beteiligt.

Die Augensyphilis des Saughngs 1st mcht haufig. Sie betrfft vorwiegend
die Uvea, Retina und Papille. Auch ein Teil der Bindehauterkrankungen ist
wohl spezifisch und vielleicht in Parallele zur Rhimtis zu setzen. Allerdings
hebt schon HocHSINGER hervor, dafl Schleimhauterkrankungen in dieser Periode
auBler an der Nase sehr selten seien. Aber auch ber normal aussehender Con-
junctiva lassen sich haufig Spirochaeten im Sekret nachweisen (FiscHr, KUBIK,
Wgiss, ERbMANN und MOHRMANN). Nur ganz vereinzelt kommt Keratitis parenchy-
matosa mn diesem Alter vor, dagegen wird gelegentlich Nystagmus beobachtet, auch
bei ganz normalem, ophthalmoskopischen Befund. In einem gewissen, indirekten
Zusammenhang mit der angeborenen Syphilis kann die Keratomalacie stehen.

Umstritten ist die Frage, ob Veranderungen an der Papille oft vorkommen.
Nach meinen und Frnrs Beobachtungen sind sie nicht oft zu konstatieren.
L. Herve dagegen behauptet, bei 819, der syphilitischen Saughnge sei
eine Neuritis optici nachzuweisen, und Japua will sogar haufig eine Opticus-
atrophie gefunden haben Auf das Unhaltbare dieser Ansicht wird spater
genauer eingegangen (S. 343). Die Blasse der Papille bei diesen meist erbarm-
Iichen Saughngen beruht nicht auf degenerativen Vorgangen, sondern auf
hochgradiger Anamie, wie das auch nach mir (Ophthalmoscope 1913) von
Mour und Brck hervorgehoben wurde. Die entzundlichen Veranderungen,
deren anatomische Natur S. 345 beschrieben und illustriert wird, dokumentieren
sich 1n unscharfer Begrenzung der Papille und manchmal m einer auffallend
grauweiBlichen, schmutzigen Trubung an und auf der Papille.

Ber den Syphiliserscheinungen in den ersten Kinderjahren gilt nach Hocn-
SINGER 1m allgemeinen der Satz, da} cutane Syphilismanifestationen um so
mehr 1n den Hintergrund treten, je weiter das Kind aus der Sauglingsperiode
herauskommt. Die wichtigsten Hautaffektionen dieser Zeit sind die breiten
Kondylome der Gemito-Analgegend. Die visceralen Organe erkranken schon
mehr und mehr in Form solhitarer Syphilome. Die Erkrankungen des Zentral-
nervensystems treten mehr in den Vordergrund.

Die typische Augenerkrankung dieser Periode 1st die Chorioretinitis, die
wohl meistens zu dieser Zeit ihren Anfang mmmt, auch dann, wenn erst viele
Jahre spater an dem gleichen Auge sich eine interstitielle Keratitis ausbildet.
Die Begrundung dieser Ansicht findet sich spater (S. 150).

Mit dem 5. bis 6. Lebensjahr beginnt die kongenitale Spitsyphilis, diejenige
Periode, in der der Sehapparat in so hervorragendem Mafle an den Symptomen
beteiligt ist. Hier herrscht die gummose Erkrankungsform vor

Von Affektionen der Sinnesorgane 1st, abgesehen vom Auge, die labyrinthare Taubheut
zu nennen Nach SCHLITTLER haben die meisten Patienten, wenn sie labyrmthar
erkranken, auch Storungen des statischen Apparats. Fur den Ophthalmologen von Interesse
1st, daB i 829/, semner Falle Augenaffektionen vorangegangen oder zur Zeit der Ohrerkran-
kung vorhanden waren, meist naturlich Keratitis parenchymatosa.

Am Knochensystem finden sich nach HOCHSINGER spatsyphilitische Veranderungen
sowohl in Form hyperplastischer Erkrankungen, als auch gummoser Prozesse. Der Riesen-
wuchs, besonders an der unteren Extremitat, und die periostalen Auftrerbungen an der
Tibia (Sabelscheidenform) sind charakteristisch. Speziell an der Nase kann eme diffuse
Knochen- und Pertosterkrankung des ganzen Skelets oder Gummabildung mnerhalb der
knorpeligen oder knochernen Nasenscheidewand oder am Boden der Nasenhohle das primare
Leiden darstellen, dem durch Aufbruch Ulcerationen der Schletmhaut nachfolgen konnen.
Am haufigsten 1st die Ostitis gummosa des knochernen Septumanteils mit reichlich Erter-
und Krustenbildung und evtl. Perforation der Nasenscheidewand. Nach ANTONELLIsmd
auch Knochenverbindungen, die den freien Rand und den medianen Dorn des eigenthchen
Nasenknochens betreffen, fur Lues congenita charakteristisch.

6%
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Die baufigen Gelenkerkrankungen, die besonders das Kniegelenk befallen und meist
doppelsertig auftreten, erscheinen entweder ohne Beteilligung des Knochens und des Knorpels
als a) emnfacher Hydrops mit fieberlosem Verlauf (Schwere in den Beinen), b) als Synovitis
hyperplastica mit sulziger Verdickung der Gelenkkapsel und entsprechenden Reibegerauschen
oder mit Auftrertbung der Knochenenden Gelegentlich kommt es zu auBerst schmerzhaften
und hoch fieberhaften Prozessen Manchmal tritt das Leiden famihar auf. Die Wa R 1st
m den Kniegelenksergussen meist positiv (BEHRING, FouQUET), wahrend es bis jetzt micht
gelungen 1st, Spirochaten darin nachzuweisen (E. v HipPeL). In der Anamnese werden
fruhere Gelenkerkrankungen meist als ,,dicke Knie®, ,,Rheumatismus an den Knien*
und ahnliches bezeichnet Viele Chirurgen haben sich anscheinend immer noch nicht genugend
daran gewohnt, ber Gelenkerkrankungen im Kindesalter an Lues zu denken, vor allem 1st
mancher Fall ,,chirurgischer Tuberkulose* auf Syphilis zuruckzufuhren Ximne eingehende
Studie uber die Arthrolues tardiva sowohl bei kongenitaler wie ber akquirierter Syphilis
erschien 1n letzter Zeit von H. SCHLESINGER

Die Haut kann in Form emnes klein- und groBknotigen Syphihds erkranken. Die gum-
mosen Prozesse an der Schleimhaut des Rachens und Kehlkopfs sind durch scharf gezeich-
neten Rand, speckig belegten Grund und Infiltrationswall charakterisiert

Abb. 55. Typischer HUTCHINSON-Zahn. Abb 56 Tvpische FaB3- oder Tonnenform des
(Nach KRANZ ) mittleren oberen Incisivus, allerdings ohne die

(Aus Handbuch der Haut- u. Geschlechts- kerbige Eimmbuchtung, aber mit hypoplastischen
krankheiten Bd. 19 ) Veranderungen an der Schneidekante (Patient

kongemtal-luetisch) (Nach KRANzZ)

Abb 57 Zahndeformitaten ber kongenitaler Lues

Zahknanomalien konnen fur die Diagnose Lues sehr wichtig sein  Uber die
Frage, ob die HurcHINSONschen Zahne pathognomomisch sind, 1st 1n letzter
Zert viel diskutiert worden. HOCHSINGER verneint sie HuTcHINSON selbst
bezeichnet 3 Kriterien als charakterstisch, 1. die Verbildung betnifft die
blewbenden Zahne, 2. zwergartige Gestalt der oberen, nuttleren Schneide-
zahne und 3 eme zentrale halbmondformige Ausbuchtung an ihrem freien
Rand. Eine halbmondformige Ausbuchtung bei sonst normaler Konfiguration
des Zahns spricht nicht fur kongenitale Lues (OBERWARTH) Nach LANGER und
WassmUuND konnen als typische Veranderungen die Tonnenform mut annahernd
gerader Schneidekante oder halbmondformiger Einfurchung und Incisur in der
Mittellinie, ferner die Zahne gelten, die eine wie abgeschnitten aussehende Form
zeigen, bei denen nur das der Wurzel zu gelegene Drittel vorhanden und aus-
gebildet ist, wahrend die Krone mit der Schneidekante vollstandig fehlt (Pflock-
form). OBERWARTH und mit ihm No~N~NE halt auch die Konvergenz der seitlichen
Rander an den nach Lange und Breite verkummerten Zahnen fur charakteristisch
(MeiBelform), die halbmondformige Ausbuchtung an der Schneide kann dabei
ganz fehlen Hierzu gesellt sich die seltene, von BuscukE beschriebene ganzliche
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AbstoBung des Zwischenkiefers ; auf den Zwischenkiefer als Pradilektionsstelle der
Syphilis hatten auch schon Nicoras, Massia und DupASQUIER aufmerksam ge-
macht. Dagegen keineswegs fur Lues charakteristisch sind alle Schmelzhypo-
plasien, zackigen Einkerbungen an der Schneidekante, Erosionen, Miibildungen im
Wachstum, schlecht stehende Zahne, Auseinanderweichen der Zahne (Diastema
von GaucHER). Die Ursache fur die Entstehung der HurcHINsONschen Zahn-
form liegt nach der Ansicht von LANGER und WaSSMUND in einem spezifisch
luetischen ProzeB, der sich in der Symphyse in der Mittellinie abspielt. Sowohl
Zwischenkiefer wie Unterkiefer werden ja paarig angelegt und verwachsen
erst in spaterer Zeit knochern. Dal} der Zwischenkiefer fur luetische Affek-
tionen besonders disponiert ist, ist lange bekannt. Diese Erklarung ist plau-
sibler als die Infektion der Zahnkeime mit Spirochaten, weil die Parasiten
in allen Zahnanlagen beim Fetus gefunden werden konnen und trotzdem nur
die Schneidezahne spater die charakteristischen Veranderungen aufweisen.

Die Erkrankungen des Herzens und der Gefafe (Aortitis), der Leber (gelappte Leber),
der Malz, der Niere seien hier nur angedeutet. Auf die Tatsache, dal man bei Spatluetischen
gar nicht so selten Eiweil im Urin findet, 18t besonders auch im Hinblick auf eine Queck-
silberkur hinzuweisen. Auf die Erkrankungen des Zentralnervensystems komme ich gleich
unten naher zu sprechen.

Die Erkrankung der kongenitalen Spatlues xar’ &oynw ist die Keratitis
parenchymatosa, und es durfte wohl an dieser Stelle interessieren, wie oft und
welche luetischen ,,Stigmata‘* sich bei diesen Patienten mit Keratitis paren-
chymatosa finden

165 Patienten mit Keratitis parenchymatosa der Spatperiode liegen der
eigenen Bearbeitung zugrunde, doch sind die gefundenen Zahlen zweifellos
nicht in jeder Beziehung vollgultig, da sie zum Teil auf anamnestischen An-
gaben beruhen und die Untersuchung selbst auch ofters wohl nicht eingehend
genug vorgenommen wurde

Bei 23 Patienten fanden sich Angaben oder Symptome, die auf luetische Erkrankung
im ersten Lebensjahr hinwiesen. Exanthem (11mal), Coryza, Rhagaden (15mal); vielleicht
1st ber funf Patienten die Sattelnase threr Entstehung nach m diese Zeitperiode zu ver-
legen. Ferner stammen moglicherweise aus dieser Zeit zwei Falle mit Epiphysenablosung.
zwei Falle mit Caput natiforme, emn Fall von sehr asymmetrischem Schadel

Im Alter von 1 bis 6 Jahren entstanden zweimal Taubstummbheit, zweimal progressive
Schwerhorigkeit, zwermal Lahmungen (Stimmband, Extremitaten). In diese Periode fallt
auch memer Auffassung nach die Entstehung der spezifischen Chorioretimtis, die 1.ch 60mal
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