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Vorwort.

Zwei Umstande sind es, die die zusammenfassende Darstellung eines
Gebietes aus der Medizin schwierig und undankbar gestalten kénnen: Wenn
zu wenig und zu Schlechtes oder zu viel und zu Gutes dariiber bereits in der
‘Literatur vorhanden ist. Bei der Tuberkulose der Haut ist das letztere der
Fall. Seitdem man Mitte der neunziger Jahre anfing, iiber die ,, Tuberkulide*
zu diskutieren, seitdem dann wenig spiter durch die Arbeiten Finsens eine
neue Zeit fiir die Lupustherapie anbrach, hat die Tuberkulose theoretisch und
praktisch bei den Dermatologen bis heute im Vordergrunde des Interesses ge-
standen. Dafiir legt eine ungeheure Anzahl von Publikationen in allen
Sprachen Zeugnis ab. Sie alle zu kennen, das Neue und Richtige aus jeder
zu wiirdigen, und aus all diesen Bausteinen ein grofles Gebdude aufzufiihren,
war eine fast unlsbar scheinende Aufgabe. Jadassohn hat es dennoch
moglich gemacht und uns mit seiner 1906 in Mraceks Handbuch erschienenen
,,Tuberkulose der Haut* ein Werk gegeben, das wohl durch neu Hinzu-
gekommenes ergénzt, nie aber iibertroffen werden kann. Der Vergleich mit
einem solchen Werke mul} jedem Nachfolger gefahrlich werden. So hatte
ich mich auch kaum entschlossen, unter die Nachfolger zu gehen, wenn nicht
mein hochverehrter Lehrer, Herr Professor Jadassohn selbst mich dazu
angeregt und ermuntert hatte. Als ich es dann iibernahm, fiir die ,,Enzyklo-
pidie der klinischen Medizin* die ,,Tuberkulose der Haut‘ zu schreiben, stand
es fir mich von vorn herein fest, dal dies Buch nie beanspruchen konnte,
etwa an Stelle des Jadassohnschen Werkes zu treten. Wer sich in speziali-
stischer Weise mit der Hauttuberkulose beschiftigt, fiir den wird jenes Werk
nach wie vor wegen der unerhorten Reichhaltigkeit des Materials, wegen der
Uberlegenheit seines objektiv kritischen Standpunktes unentbehrlich bleiben.
Viele Einzelheiten, die man dort findet, muBten hier weggelassen werden
mit Riicksicht auf den etwas grofleren Kreis, fir den dieses Buch bestimmt
ist. Nur auf einem Gebiete bin ich ausfiihrlicher gewesen als Jadassohn,
muBte es sein, weil sich gerade hier die Entwicklung seit 1906 vollzogen hatte,
auf dem Gebiete der Immunititslehre. Gewil wird mancher beim ersten
Durchblattern des Buches finden, dal} jene Kapitel, besonders das iiber die
experimentellen Grundlagen zu lang geraten seien, und meinen, dergleichen
gehore eigentlich in ein theoretisches Werk. Ich habe mir diese Einwande
selber gemacht, glaubte aber schlieBlich, auf die etwas ausfithrlichere Dar-
stellung nicht verzichten zu kénnen, weil erst die Errungenschaften der modernen
Immunititsforschung uns die Moglichkeit geben, die Hauttuberkulose mit der
ganzen Vielgestaltigkeit aller ihrer Erscheinungen unter einem einheitlichen
Gesichtspunkt zu betrachten.



VI Vorwort.

Durch die Generositat des Herrn Verlegers war mir fiir den illustrativen
Teil des Buches vollkommen freie Hand gelassen worden. Ich hitte aber
gerade diesen Teil der Aufgabe nicht ausfithren kénnen, wenn mir nicht von
verschiedenen Seiten wertvollste Unterstiitzung zuteil geworden wire. Der
erste Dank gebithrt auch hier Herrn Professor Jadassohn, der mir zahl-
reiche histologische Priparate und Photographien aus seiner Sammlung zur
Reproduktion iiberlieB. Nicht minder verpflichtet aber bin ich Herrn Pro-
fessor Dr. Ed. Arning, Chefarzt der Dermatologischen Abteilung am Allge-
meinen Krankenhaus Hamburg-St. Georg, der mir nicht nur sein groBles klini-
sches und histologisches Material jederzeit zur Verfiigung gestellt, sondern
mir auch die Abbildung einer gréfleren Anzahl von Moulagen aus der Samm-
lung des Krankenhauses erlaubt hat. Dieses Moulagenmuseum enthilt einen
groBen Teil der Lassarschen Sammlung, die jetzt durch bemerkenswerte
Fille der Arningschen Abteilung stetig vergroBert wird. Es blieben aber
immer noch einige seltene Affektionen, von denen weder die Berner noch die
Hamburger Sammlung ein Exemplar besaBl. Hier war es Herr Geheimrat
NeiBler, der mich in liebenswiirdigster Weise einlud, das Fehlende mir aus
der beriihmten Sammlung der Breslauer Klinik auszusuchen. Ich méchte
nicht verfehlen, ihm dafiir auch an dieser Stelle meinen ergebensten Dank
auszusprechen. — Sechs Mikrophotogramme, die im Text abgebildet sind, ver-
danke ich der Liebenswiirdigkeit des Herrn Martini, Leiter der Hamburger
ZeiB-Filiale. Die histologischen Zeichnungen sind von Fraulein Davida Jadas-
sohn (Bern) ausgefiihrt.

Das Erscheinen dieses Buches, das schon im Sommer 1914 abgeschlossen
war, hat durch den Ausbruch des Krieges eine bedeutende Verzogerung er-
litten. Dadurch ist es zu erkliren, daB einige Publikationen aus neuester
Zeit nicht mehr beriicksichtigt sind, so im Kapitel ,,Sarkoide*‘ die wichtige
Arbeit von Kuznitzky und Bittorf und die neueste Mitteilung von Boeck.
Im therapeutischen Teile fehlt die von Ponndorf angegebene, allerdings vor-
her schon von Sahli theoretisch begriindete und empfohlene Methode der
kutanen Tuberkulinbehandlung ¥ ferner die Thorium X (Doramad)-Behandlung
des Lupus erythematodes, vony’der Jadassohn neuerdings so gute Erfolge
gesehen hat. Zielers grofles Sammelreferat iiber Hauttuberkulose erschien
bereits wihrend der Korrektur dieses Buches. Es konnte darauf nur in einer
Anmerkung zum Literaturverzeichnis¥hingewiesen werden. Die dort ange-
kiindigte Auseinandersetzung mit Zieler ist inzwischen im Archiv fiir Dermato-
logie erfolgt und hat gezeigt, daB auch diese Gegensitze nicht uniiberbriick-
bar sind.

Hamburg, April 1916.

Felix Lewandowsky.
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Einleitung.

Die Lehre von der Hauttuberkulose ist erst wenige Jahrzehnte alt.
Zwar hat schon einer der Begriinder der klinischen Dermatologie, Willan,
den Namen ,,Lupus®, der bis dahin fir alle moglichen zerstérenden Prozesse
angewandt worden war, fir eine einigermafllen bestimmte Krankheitsform
reserviert. Aber von einer Kenntnis der Krankheitsursache konnte natiir-
lich noch keine Rede sein. Auch die Folgezeit hat das klinische Bild des Lupus
vervollkommnet, ohne seine Beziehungen zur Tuberkulose darzulegen. Die
rein symptomatologische Auffassung zeigt sich darin, da man von einem
,,Liupus syphiliticus®‘, wie auch von einer ,,Psoriasis syphilitica‘ oder ,,Ekthyma
syphiliticum** sprach. Wegen der klinischen Ahnlichkeit verbinden um 1850
Cazenave und Schedel ein anderes Krankheitsbild durch den Namen mit
dem Lupus, den ,,Lupus erythematodes”. In einer Zeit, die den tuber-
kulosen Ursprung des Lupus vulgaris noch nicht erkannt hatte, ward also
schon jene Vereinigung mit dem Lupus erythematodes vollzogen, dessen
Verhaltnis zur Tuberkulose noch heute eine der wichtigsten Streitfragen bildet.
Als schon die Kenntnis vom Wesen der Tuberkulose durch die berithmten
Ubertragungsversuche von Villemin gewaltige Fortschritte gemacht hatte,
finden wir noch wenig prizise Angaben iiber die Natur des Lupus. Dal er
mit Tuberkulose oder Skrofulose etwas zu tun haben konne, wird zwar von
manchen, besonders von franzosischen Autoren, gedullert, aber von den
Hauptern der Wiener Schule, Hebra und Kaposi, energisch zuriickgewiesen.
Doch mufl Hebra das Verdienst gelassen werden, den &tiologischen Zusammen-
hang eines anderen, von ihm zuerst beschriebenen Krankheitsbildes wenigstens
geahnt zu haben, des Lichen scrofulosorum, wenn auch die Vorstellungen
von der Skrofulose in jener Zeit noch ziemlich unklar waren. Es ist zwar auch
bei Hebra und Kaposi von ,skrofulésen Hautgeschwiiren die Rede. Als
echte Tuberkulose der Haut, die als seltenes Vorkommnis betrachtet
wird, gelten hingegen nur einige Fille, wie jene von Chiari und Jarisch,
wo am Rande von Geschwiiren deutlich zerfallende Tuberkelknétchen sicht-
bar werden, Fille, die also wohl unserer Tuberculosis ulcerosa miliaris
entsprechen.

Vom pathologisch-anatomischen Standpunkt aus wies zwar schon
C.Friedlander 1873 auf die weitgehende Ahnlichkeit des Lupus mit der echten
Tuberkulose hin. Aber unter der starren Herrschaft der morphologisch-
deskriptiven Pathologie konnte diese Analogie nicht geniigen, da man beim
Lupus ein Hauptcharakteristikum der Tuberkulose, die Verkdsung, vermiBte.
Es wird allerdings damals von den Gegnern eines Zusammenhanges mit Recht
bemerkt, daB der Riesenzellentuberkel auch bei nichttuberkulosen Prozessen,
so bei Syphilis, vorkommen kénne. Die Versuche von Hueter und von
Schiiller, mit Lupusmaterial durch Verimpfung auf Tiere Tuberkulose zu
erzeugen, blieben zu vereinzelt, um einen Umschwung der Ansichten hervor-

Lewandowsky, Tuberkulose der Haut. 1



2 Einleitung.

zurufen. Zudem war Schiiller auf einem falschen Wege, als er einen Mikro-
kokkus als Erreger der Tuberkulose und des Lupus ansprach.

Es wurde fiir dieses Gebiet der Dermatologie erst Licht durch die grofle
Entdeckung Robert Kochs. Und es war Koch selber, der 1884 zuerst im
Lupusgewebe Tuberkelbazillen nachwies, der einwandfreie Ubertragungen auf
Tiere ausfithrte und der direkt aus Lupus die Bazillen in Reinkultur ziichtete.
Damit war die tuberkulése Natur des Lupus bewiesen. Trotzdem vermochte
sich die neue Wahrheit nicht allsogleich durchzusetzen. Besonders lieBen die
Spirlichkeit der Bazillen in der luposen Haut und die Inkonstanz der Tier-
versuche manche Autoren daran zweifeln, ob der Lupus wirklich eine echte
Tuberkulose oder nicht vielleicht nur eine sehr abgeschwichte Form dieser
Krankheit sei. Ganz ablehnend gegen das Neue verhielt sich auch hier
Kaposi zu einer Zeit, wo schon Doutrelepont, Leloir, Neifler, Unna
durch eigene Untersuchungen sich von der Richtigkeit der Kochschen Angaben
iberzeugt hatten.

Beginnt also mit der Entdeckung Kochs erst die eigentliche Geschichte
der Hauttuberkulose, so sehen wir, wie in den folgenden Jahren das neue
Gebiet nun rasch bebaut und erweitert wird. Schon lange bekannte, aber
aus Kklinischen Griinden voneinander getrennte Krankheitsbilder werden in
ihrer Zusammengehorigkeit erkannt und durch die gemeinsame #tiologische
Definition vereinigt, neue klinische Typen beschrieben und den alten an-
gegliedert. Die Diagnostik der Hauttuberkulose erfahrt eine ungeahnte Be-
reicherung durch die Entdeckung des Tuberkulins. Nun aber leistet die
dermatologische Klinik auch selbstindig produktive Arbeit, ja sie schreitet
mit der Aufstellung des Begriffes der ,,Tuberkulide” den Laboratoriums-
disziplinen voraus. Es wird ihr dauernder Ruhm bleiben, zuerst das Vor-
kommen tuberkuléser Affektionen entdeckt zu haben, die weder durch einen
typischen anatomischen Bau, noch durch den erfolgreichen Bazillennachweis
ohne weiteres zu erkennen sind, eine Tatsache, deren Erklirung erst die
Immunitétsforschung der allerletzten Jahre gegeben hat.

In diesem letzten Jahrzehnt haben wir dann nochmals fir die Er-
forschung der Hauttuberkulose groBe Anregung durch die experimentelle
Bakteriologie und Serologie gehabt, und zwar zuerst indirekt durch die Fort-
schritte auf dem Gebiete der Syphilis. Das Tierexperiment kam zu neuer
Geltung. Wie in der Syphilidologie versuchte man anfangs durch Versuche
an Affen, spiter auch an Kaninchen und Meerschweinchen, manche der noch
schwebenden Fragen zu losen. Und manches, was auf diessm Wege nicht
herauszubringen war, wurde klar durch das Studium der lokalen Tuberkulin-
reaktionen am Menschen, durch die Arbeiten v. Pirquets und Wolff-Eisners.
Vieles befindet sich hier freilich erst in den Anfingen, und der weitere Erfolg
wird von den Fortschritten der Immunitits- und Uberempfindlichkeitslehre
abhéngig sein.

Ganz aufBlerordentlich in ihrer Vielseitigkeit und Neuheit sind in der
erst so kurzen Geschichte der Hauttuberkulose die Errungenschaften der
Therapie. Ohne von dem speziellen Ausbau der chirurgischen und chemischen
Methoden fiir die Hauttuberkulose zu sprechen, wollen wir hier nur daran
erinnern, daf durch die Einfithrung der Lichtbehandlung des Lupus durch
Finsen etwas ganz Neues geschaffen wurde, und daf es kaum eine Entdeckung
auf dem Gebiete der Strahlentherapie gab, die nicht auch fir die Hauttuber-
kulose nutzbar gemacht wurde.



I. Allgemeiner Teil.

A. Atiologie der Hauttuberkulose.

1. Der Tuberkelbazillus und seine Varietiiten.

Unter ,Hauttuberkulose* verstehen wir jede Erkrankung der
Haut, die durch Tuberkelbazillen oder deren spezifische Derivate
verursacht wird. Diese Definition ist absichtlich etwas weiter gefaBt als
die von Jadassohn, welche noch die Anwesenheit lebender Bazillen am
Orte der Erkrankung fiir den Begriff der Hauttuberkulose fordert. Es
hat sich namlich immer mehr gezeigt, daB es ganz unmdglich ist, hier eine
feste Grenze zu ziehen. Davon wird noch des weiteren die Rede sein. Aber
hier muB schon vorweggenommen werden, dafl es Krankheitsbilder gibt, bei
denen in manchen Fillen Bazillen im Schnitt gefunden werden, in manchen
der Tierversuch positiv ausfillt, in andern alle Untersuchungsmethoden auf
Tuberkelbazillen im Stiche lassen. Nun kann es ja sehr wohl sein — und es
ist sogar nicht unwahrscheinlich —, dafl die Bazillen immer lebend in die
Haut gelangen und dort erst durch die Reaktion des Organismus zerstort werden,
so daB sie fir uns in vielen Fillen nicht mehr nachweisbar sind. Aber es
liegt nicht auBer dem Bereiche der Moglichkeiten, daB auch tote Bazillen oder
sogar geloste Stoffe von Bazillen ganz dieselben Wirkungen auszulosen ver-
mogen, wenigstens im Bereich der Diffusionszone um einen Bazillus herum.
Jedenfalls gibt es keine einzige Erkrankung unter den hierher gehdrigen, von
der wir mit Sicherheit beweisen konnten, daB sie nur durch den einen oder
anderen Modus entsteht. Es konnen zahlreiche Ubergiinge existieren.

DaB nach der obigen Definition sogar die kiinstlich durch Tuberkulin
erzeugten Lasionen unter den Begriff der ,Hauttuberkulose fallen, schadet
nichts. Denn Affektionen, die morphologisch durchaus den Charakter einer
auf natiirlichem Wege entstandenen echten Hauttuberkulose trugen, hat im
AnschluB an subkutane Tuberkulininjektionen schon Klingmiiller beschrieben,
obwohl lebende Bazillen in dem injizierten Priparat nicht nachweisbar waren.
Und fir die fliichtigen Reaktionen auf lokale Tuberkulinapplikation haben
wir heute schon Analogien in mancherlei spontan entstehenden Hauterschei-
nungen.

Es kommt also nur auf den Tuberkelbazillus an, einerlei, ob lebend
oder tot, ob in seiner Form erhalten oder gel6st. Aber der Tuberkelbazillus
ist schon lange keine bakteriologische Einheit mehr. Fiir die menschliche
Pathologie kommen von den bekannten Varietaten nur der Typus humanus
und bovinus in Betracht. Infektionen mit dem Bazillus der Gefliigel-
tuberkulose (einen solchen Fall hat kiirzlich Lipschiitz beschrieben) ge-
héren zu den allergréBten Seltenheiten. Es ist noch in aller Erinnerung, wie

1*



4 Atiologie der Hauttuberkulose.

Koch, nachdem schon Th. Smith wesentliche Unterschiede herausgefunden
hatte, 1901 fiir eine strikte Trennung des menschlichen und des Rinder-
bazillus eintrat. Er behauptete damals nicht bloB die Unschiadlichkeit des
Typus humanus fir das Rind, sondern auch die groBle Seltenheit einer Infek-
tion des Menschen durch Rinderbazillen. Gegen den letzten Teil der Behaup-
tung wurde damals sofort mit Hinblick auf die Hauttuberkulose energisch
und erfolgreich opponiert, und schon im folgenden Jahre erkannte Koch die
Haufigkeit der Hautinfektionen durch Perlsuchtmaterial an, wenn er in ihnen
auch nur leichte lokale Erkrankungen erblickte, die zu keiner Tuberkulose
anderer Organe fiihren kénnten.

Dafl der Rindertuberkelbazillus beim Menschen eine Hauttuberkulose zu
erzeugen vermag, ist heute eine unumstoBlich bewiesene Tatsache. Kigen-
tiimlicherweise sind experimentelle Ubertragungen aus &alterer Zeit, iiber die
Baumgarten berichtet, negativ ausgefallen. Ein ungenannter Arzt impfte,
in der Absicht, maligne Tumoren durch Antagonismus zu heilen, Perlsucht-
material auf Menschen, erhielt aber nur spontan vernarbende, abszeBahnliche
Herde an der Impfstelle. In der Praxis stellt sich aber die Sache ganz anders

Abb. 1. Tuberculosis verrucosa cutis.

dar. Hier wird die unfreiwillige Uberimpfung der Tuberkulose vom Rind
auf die menschliche Haut gar nicht selten mit positivem Erfolge ausgefiihrt.
Es handelt sich hier fast immer um Personen, die auf Schlachthéfen mit dem
Schlachten tuberkuloser Rinder beschéftigt sind. Auf die hierdurch ent-
standene Krankheit, die Tuberculosis verrucosa der Schlachter, hat
Lassar zuerst die Aufmerksamkeit gelenkt. Unter 365 Schlachthofbeamten
fand er sieben mit typischen, drei mit suspekten Krankheitsherden. In seiner
ibrigen Klientel betrug das Verhaltnis der an Tuberculosis verrucosa Er-
krankten zu anderen Patienten dagegen nur 1/,%/,,. Joseph und Trautmann
hatten unter 47 Patienten mit Tuberculosis verrucosa cutis acht Schlachter.
Wichmann untersuchte simtliche Beamten des Hamburger Schlachhofes.
Von denjenigen, die mit tuberkulésen Tieren in Berithrung kamen, hatten
49/, eine sichere Hauttuberkulose an Handen oder Armen, 6°/, verdachtige
Krankheitserscheinungen. Unter den Beamten, die mit tuberkulésem Vieh
nichts zu tun hatten, fand sich keine einzige Erkrankung. Die Tuberculosis
verrucosa der Schlachter ist heute geradezu als eine Gewerbekrankheit jedem
Dermatologen bekannt. Die Infektion durch Rinder-Tuberkelbazillen ist hier
aus klinischen Griinden gar nicht abzustreiten. Der Verlauf ist keineswegs
immer so giinstig, wie Koch angenommen hat; Ubergang dieser Tuberkulose
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auf das Lymphsystem ist sehr haufig, fast die Regel, wie die Beobachtungen
von Krause, Troje, Schindler zeigen.

Aber auch bakteriologisch ist die Infektion der menschlichen Haut durch
den Typus bovinus des Tuberkelbazillus nachgewiesen worden. In einem
Falle von Spronck und Hoefnagel, wo die Hauttuberkulose im Anschlufl
an eine Verletzung bei der Obduktion einer tuberkulésen Kuh auftrat, wurde
der Beweis gefithrt durch Uberimpfung des exstirpierten Herdes auf ein tuber-
kulosefreies Rind. Es entstand bei diesem eine generalisierte Tuberkulose,
was bei Inokulation von menschlicher Tuberkulose niemals der Fall ist. Ganz
dasselbe Ergebnis hatten neuerdings Cosco, Rosa und de Benedictis in
einem analogen Fall. Kleine kultivierte aus fiinf Fallen von Tuberculosis
verrucosa bei Schlachtern die Tuberkelbazillen und konnte cie in allen fiinf Kul-
turen mit dem Typus bovinus identifizieren. In neuerer Zeit hatte Heuser
in einem sorgfaltig untersuchten Fall von Schlachthofinfektion den gleichen
Befund. Die Kultur ergab den Typus bovinus. Dall auch die Milch tuber-
kuléser Kithe beim Menschen eine Hauttuberkulose erzeugen kann, beweist
ein Fall von A. Heller. Ein Arbeiter benutzte Milch zur Entfernung von
Tatowierungen. An allen gestichelten und dann mit Milch imprignierten
Stellen bildeten sich tuberkulése Hautldsionen.

Immer handelte es sich bei allen diesen Infektionen mit Tuberkelbazillen
vom Rinde um die Erzeugung eines ganz bestimmten Krankheitsbildes, der
Tuberculosis verrucosa cutis. Fir den Lupus, die nicht minder haufige
Reaktionsform auf Tuberkelbazilleninfektion von auflen, hatte bis vor kurzem
niemand an die Entstehung von einer Rindertuberkulose gedacht, jedenfalls
nicht fiir den Durchschnitt der Falle. Den Gedanken, dafl Lupus iiberhaupt
Rindertuberkulose sei, finden wir zuerst in den Mitteilungen von Raw
und Engelbreth. Die Arbeit von Raw enthalt nicht den Schatten eines
Beweises fiir diese neue Lehre. Sie begniigt sich nur, auf die Seltenheit des
Zusammenvorkommens von Lupus und Lungenphthise hinzuweisen und ver-
steigt sich schlieBlich zu der kithnen Behauptung, dal der humane Typus des
Tuberkelbazillus die Haut nicht angreife. Auch der Aufsatz von Engel-
breth bietet statt wissenschaftlich verwertbarer Tatsachen nur oberflichliche,
manchmal etwas dilettantisch anmutende Raisonnements; und es soll hier
nur der Kuriositit halber erzihlt werden, dal der gleiche Autor einige Jahre
spiter mit derselben Scheinlogik den Beweis erbracht zu haben glaubte, daf,
wie der Lupus von den Rindern, so die Lepra von den Ziegen ihren Ausgang
nehme. Nur ein Argument von Engelbreth ist wert, kurz erortert zu
werden.

Der Lupus kommt, so heilt es, viel haufiger bei der lindlichen und
viehzuchttreibenden Bevolkerung vor als bei den Bewohnern der Stadte. Wenn
das eine Tatsache ist, so bekommt sie doch erst fiir die Entstehung des Lupus
eine gewisse Bedeutung nach der Entscheidung der Frage: Wie verhilt es sich
mit der Zahl der inneren Tuberkulogen in Stadt und Land? Man hat ja von
vornherein die Neigung, die Gelegenheit zur Erwerbung einer Tuberkulose
auf dem Lande geringer zu taxieren als in der Stadt. Das ist aber nicht
berechtigt. Dorner hat vor kurzem fiir das GroBherzogtum Baden nach-
gewiesen, daB die Tuberkulosemortalitdt dort, wo Landwirtschaft getrieben
wird, keineswegs geringer ist als in den Stidten. MiBverhéltnis zwischen
GroBe des landwirtschaftlichen Betriebes und den vorhandenen Arbeitskriften,
vermehrte Muskelarbeit bei Unterernihrung, mangelhafte Hygiene sind Um-
stinde, die auf dem Lande zur Verbreitung der Tuberkulose beitragen. Wo
wir aber reichlich Gelegenheit zur Infektion von Mensch zu Mensch haben,
ist es doch zum mindesten fraglich, ob die Hauttuberkulose vom Rinde er-
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worben ist. Von diesem Gesichtspunkte aus hat Rupp in einer sehr instruk- -
tiven Arbeit das Hauttuberkulosematerial der Zielerschen Klinik in Wiirz-
burg geprift. Zundchst beweist er aus den vorhandenen Statistiken, daB
die Anschauung Engelbreths nicht stichhaltig ist. Die Ausbreitung des
Lupus geht iiberall parallel mit der Verbreitung der menschlichen, be-
sonders der Lungentuberkulose, nicht mit der Kurve der Rindertuberkulose.
Die hochgradigen Lupusfille sind auf dem Lande haufiger als in der Stadt,
weil beginnende Fille nicht beachtet und behandelt werden. Es zeigte sich
bei Untersuchung von 80 Féllen der Wiirzburger Klinik, daB zwar die Mehr-
zahl der Patienten vom Lande war, daf3 aber die allermeisten teils Tuberkulose-
kranke in ihrer Familie hatten, teils selber an innerer Tuberkulose erkrankt
waren. Bei zehn Patienten konnte sogar mit groBer Wahrscheinlichkeit die
direkte menschliche Infektionsquelle ermittelt werden. DaB eine fiir bovine
Infektion sprechende Anamnese dennoch tiuschen kann, dafir bringt Rupp
folgendes Beispiel: Ein 30jahriger Landarbeiter, dessen eigene und Familien-
anamnese betreffs Tuberkulose negativ ist, der dagegen viel mit Vieh (Schlachten,
Abziehen) beschaftigt ist, erkrankt an Lupus des Halses und der Hand.
Die Untersuchung im Berliner Institut fiir Infektionskrankheiten ergibt Typus
humanus.

Noch mehr Wert als selbst sorgfialtige statistische und anamnestische
Erhebungen haben natirlich exakte bakteriologische Untersuchungen. Es
1aBt sich ja heute der Typus humanus vom Typus bovinus ohne besondere
Schwierigkeiten durch Kultureigenschaften und Tierpathogenitat trennen.
Zwar gibt es immer noch Autoren, die, wie Eber, diese Eigenschaften fiir nicht
konstant halten, und die behaupten, es sei ihnen gelungen, eine Art durch Tier-
passagen in die andere umzuziichten. Doch sind gegen die Deutung der
Eberschen Versuche von anderer Seite (Kossel, Neufeld, Dold und Linde-
mann) schwerwiegende Bedenken geltend gemacht und die Versuche selbst
nicht bestidtigt worden. Jedenfalls kénnen wir praktisch mit festen Typen
rechnen. Da ist nun in den letzten Jahren besonders an zwei Stellen Lupus-
material in groferer Quantitit untersucht worden; von der englischen Tuber-
kulosekommission und vom Berliner Institut fir Infektionskrankheiten.
Griffith von der englischen Kommission, der diesen Teil bearbeitet hat, fand
unter 20 Lupusfillen 11mal den Typus humanus, 9mal den Typus bovinus.
Aber die meisten humanen und bovinen Stimme verhielten sich atypisch in
ihrer Virulenz fiir Tiere; die bovinen waren fiir Kaninchen und Rinder, die
humanen fiir Affen und Meerschweinchen weniger pathogen als normale Kul-
turen. Etwasabweichend sind die Ergebnisse des Berliner Institutes, dessen
Untersuchungen noch auf die Initiative von Koch zuriickzufithren sind. Es
scheint namlich, daB Koch selber in seinen letzten Lebenstagen die Moglich-
keit in Erwigung zog, dafl beim Lupus, wegen dessen relativer Benignitit
der Persuchtbazillus eine ursdchliche Rolle spielen koénnte. Nach den Er-
gebnissen, die Rothe und Bierotte aus dem Institut fiir Infektionskrank-
heiten mitteilen, ist diese Rolle aber bedeutend geringer, als es der Bericht
der englischen Kommission erwarten lie. Von 28 Féllen, bei denen die Unter-
suchung abgeschlossen war, enthielten 23 den Typus humanus, 4 den Typus
bovinus. Ein Fall gab ein merkwiirdiges Resultat: Es bestanden bei dem
Patienten zwei Lupusherde, einer an der Nase, der andere am After. Der
letztere ergab nun den Typus humanus, der erstere den bovinus. Es handelte
sich also wohl um zwei verschiedene Infektionen bei demselben Individuum.

Rothe und Bierotte berechnen also fir den Lupus 85,2°/; humane,
14,8/, bovine Infektionen. Und wir haben nun zu fragen, wie sich der Prozent-
satz bei anderen Lokalisationen der Tuberkulose stellt. Von der Lungen-
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tuberkulose miissen wir hier absehen. Denn nach der Berechnung von Kossel
betragt hier die Beteiligung des Typus bovinus nur 0,6°/,. Fir die iibrigen
Formen der Tuberkulose bleiben dagegen 16°/,. Nun sind aber hier die Hals-
driisen- und Intestinaltuberkulosen der Kinder mit eingerechnet, bei denen
der Prozentsatz bis 50°/, ansteigt, wahrend fiir die Meningitis tuberculosa
119/,, fiir die Knochen- und Gelenktuberkulosen nur 59, bleiben. Demnach
wire der Anteil des Perlsuchtbazillus an der Erzeugung des Lupus immer noch
groBer als bei manchen anderen Lokalisationen der Tuberkulose. Aber wir
miissen beriicksichtigen, daB die Zahl der untersuchten Lupusfille einst-
weilen noch zu klein ist, um ein endgiiltiges Resultat zu liefern. Nehmen
wir selbst 149/, als richtig an, so heillt das jedenfalls, daB die ganz iiber-
wiegende Mehrheit der Lupuserkrankungen der Infektion mit menschlichem
Material seine Entstehung verdankt. Der Lupus ist im allgemeinen keine
Rindertuberkulose.

Eine besondere Abschwichung des Virus, wie sie Griffith bei Lupus
beobachtet haben will, und wie sie schon frither manche Autoren aus klini-
schen Griinden annahmen, haben Rothe und Bierotte nicht feststellen
kénnen. Die geringe Infektiositit des Lupusmaterials im Tierversuch schieben
sie auf die geringe Anzahl der vorhandenen Bazillen. Das entspricht auch
im ganzen den Beobachtungen, die ich bei der direkten Kultivierung der Tuberkel-
bazillen aus Lupus gemacht habe. Bei den zehn Stimmen aus Lupus und
drei aus Skrofuloderm, die ich damals geziichtet hatte, war die Virulenz aller-
dings geringer als bei einigen stark virulenten Laboratoriumsstimmen aus
innerer Tuberkulose, mit denen ich spiter zu arbeiten Gelegenheit hatte. Aber
sie war im ganzen ebenso stark wie bei den Stimmen, die ich aus dem Eiter
chirurgischer Tuberkulosen kultivierte. Systematische Untersuchungen iiber
Typus humanus und bovinus habe ich nicht angestellt. Doch verhielten sich
meine Stimme im Kaninchenversuch alle wie der Typus humanus.

2. Die Beweise fiir die tuberkulose Natur einer
Hauterkrankung.

Das gesamte Gebiet der Hauttuberkulose ist heute noch keineswegs
fest begrenzt. Bei einer ganzen Anzahl von Krankheitsbildern wird noch
gestritten, ob sie.zur Hauttuberkulose gehdren oder nicht. Es gibt eine Gruppe
zum groBten Teil franzosischer Autoren, welche die Tendenz hat, dieses Ge-
biet derartig zu erweitern, daf allmihlich der groBte Teil der Dermatologie
in der Lehre von der Hauttuberkulose aufzugehen scheint. Die Auffassungen
sind eben verschieden. Sollen klinische Eindriicke oder wissenschaftliche
Beweise maBgebend sein? Wir miissen uns an letztere halten; und deshalb
scheint es uns notwendig, gleich zu Anfang diejenigen Punkte zu formulieren,
denen man eine Beweiskraft fiir die tuberkulose Natur einer Hautlasion zu-
sprechen kann. Die Beweismittel sind ihrem Werte nach durchaus verschieden.
Ich méchte hier vier Abstufungen machen. Als Beweise erster Ordnung gelten
diejenigen, die den Nachweis der Erreger durch das Mikroskop oder durch
Anreicherung in Kultur oder Tierversuch anstreben. Die zweite Stufe nehmen
die Reaktionen ein, die den Bazillus aus den Wirkungen seiner spezifischen
biologisch-chemischen Produkte im Organismus erkennen wollen. In dritter
Linie kommen die morphologisch-anatomischen Reaktionen des befallenen
Organismus, makroskopisch-klinische und mikroskopisch-histologische.  Die
vierte Gruppe endlich wird gebildet von einer Reihe an sich weniger wert-
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voller Momente, dem Vorkommen einer Affektion bei Tuberkul6sen, Zusammen-
auftreten mit sicheren Hauttuberkulosen, dem Einflufl der Therapie (Diagnose
ex juvantibus) ete.

a) Beweise erster Ordnung: Direkter Nachweis des Tuberkelbazillus.

Als einzig sicherer Beweis, der jede andere Argumentation iiberfliissig
macht, kann nur der direkte Nachweis des Bazillus im Krankheitsherd angesehen
werden. Wie ist dieser Beweis zu erbringen? Sicher kommt der Demon-
stration des Tuberkelbazillus im Schnittpraparat die gréite, wenn auch nicht
ausschlieBliche Bedeutung zu. Doch mull sogleich betont werden, dafll sich
die Bazillen auch tatsichlich inmitten des histologisch erkrankten Gewebes
befinden miissen, und nicht etwa an der Oberfliche in Krusten und Borken,
die der Verunreinigung von auflen ausgesetzt gewesen sind. Hier ist immer
eine Verwechselung mit siurefesten Saprophyten nicht ausgeschlossen. Dal
selbst in pathologischen Prozessen siurefeste, von Tuberkelbazillen morpho-
logisch nicht zu unterscheidende Bazillen vorkommen, beweisen zwei Beob-
achtungen von Preis. In dem Eiterausstrich plaqueférmig agminierter peri-
follikulirer Abszesse wurden solche Bakterien in grofer Anzahl gefunden.
Doch verloren sie in Schnittpriparaten ihre Saurefestigkeit. In Gewebsschnitten
mit Tuberkelbazillen verwechselt werden kann von den bekannten Mikro-
organismen nur der Leprabazillus. Wo also differentialdiagnostische Zweifel
zwischen Lepra oder Tuberkulose bei positivem Bazillenbefund obwalten, ist
der Tierversuch unbedingt zur Entscheidung zu fordern, dessen positiver Aus-
fall die Tuberkulose beweist, dessen Versagen fiir Lepra spricht. Im strengsten
Sinne einer Beweisfithrung ist natirlich diese Ergénzung der mikroskopischen
Untersuchung immer zu verlangen.

Firbung der Tuberkelbazillen in Schnitten nach Ziehl und
Much. Die Technik des Bazillennachweises in Schnitten unterscheidet sich
im allgemeinen nicht von der bei anderen Organen iiblichen. Wir miissen
in der Regel bei tuberkulésen Hautlisionen damit rechnen, dal nur sehr wenige
Krankheitserreger im Herde vorhanden sind. Schon den ersten Untersuchern
des Lupus ist es aufgefallen, daf oft viele Schnitte durchmustert werden
muBten, ehe es gelang, einen einzigen Bazillus zu entdecken. Es ist also Wert
darauf zu legen, daB bei den Entfirbungsprozeduren nach Ziehl auch nicht
ein Bazillus fiir die Darstellung verloren geht. Zu diesem Zwecke hat man
speziell fiir die Haut empfohlen, die Kontrastfarbung der Kerne fortzulassen.
Das erschwert aber das Auffinden der Tuberkelbazillen doch ein wenig, und
ich habe die Erfahrung gemacht, da eine Kernvorfirbung mit Hamatoxylin
(Methode von Schmorl) nichts schadet, und die Priparate fir histologische
Zwecke bedeutend brauchbarer macht.

Hier miissen nun die bekannten Untersuchungen von Much erwéhnt
werden, der eine nach Ziehl nicht darstellbare granulire Form des Tuber-
kulosevirus beschrieben hat, zu deren Sichtbarmachung es einer prolongierten
Gramfirbung bedarf. Diese Befunde von Much sind von den meisten Autoren
anerkannt. Nur Bittrolff und Momose behaupten, dafl es kein Virus gibt,
das sich nicht ebenfalls durch eine verlingerte Ziehlfarbung nachweisen lagt.
Sie geben aber die Brauchbarkeit des Muchschen Verfahrens fiir Schnitte zu.
Es ist aber fiir Schnitte und ganz speziell fur Hautpriparate zu bemerken,
daB nur Stibchen von charakteristischer Form und GréBe oder in typischem
Stabchenverband liegende Granula als beweisend angesehen werden kénnen.
Denn bei einem Organ wie die Haut, ist es fast ausgeschlossen, dafl absolut
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jeder Niederschlag bei der Farbung vermieden wird, der einmal zur Verwechse-
lung mit einzeln liegenden Granulis fithren konnte. Aber auch so ist die
Muchsche Farbung fir die Erkennung der Hauttuberkulose eine wertvolle
Bereicherung. Es ist sicher, dal mit ihrer Hilfe der Bazillennachweis leichter
gelingt als mit dem Ziehlschen Verfahren, wenn auch — das diirfen wir
uns nicht verhehlen — die nach dieser Methode gefiarbten Bazillen immer
noch etwas Uberzeugenderes haben. Aber vielleicht macht das nur die alte
Gewohnheit. Bei 20 Lupusfallen fanden Boas und Ditlevsen nach Much
in allen, nach Ziehl nur in vier Fallen Tuberkelbazillen. Friedlander konnte
bei Lupus vulgaris in 60 Schnitten nach Ziehl nur einen Tuberbelbazillus
nachweisen, nach Much dagegen einen in jedem vierten bis fiinften Schnitt.
Auch ich habe, wie zusammen mit Arning bei der Lepra, so auch bei Haut-
tuberkulose mit der Muchschen Firbung gute Erfahrungen gemacht. Zwar
hat sie bei den meisten der sog. , Tuberkulide“ genau so versagt, wie die
Ziehlsche. Doch ist hier wohl schon ein weitgehender Zerfall der Bazillen
in den Lisionen der Untersuchung voraufgegangen. Immerhin ist mir in einem
Fall von Lichen scrofulosorum nach Much der Nachweis eines typischen
Bazillus gegliickt.

Das Antiforminverfahren. Grole Hoffnungen hat man auch in
der Dermatologie auf das Uhlenhutsche Antiforminverfahren gesetzt.
Bei der Spirlichkeit der Tuberkelbazillen in der tuberkulésen Haut schien
es aussichtsreich, durch Zerstorung des Gewebes die Bazillen sichtbar zu
machen, besonders bei Kombination mit der Muchschen Methode. Es hat
denn auch eine ganze Anzahl Autoren diese Untersuchungen vorgenommen,
und der Erfolg schien den Erwartungen zu entsprechen. Uber ausschlieBlich
positive Resultate bei Lupus vulgaris berichteten Kriiger, Hidaka, Fried-
lander; iber recht giinstige Lier und Merkel. Und nachdem das Verfahren
am Lupus gepriift war, lag es nahe, es gerade fiir diejenigen Lésionen heran-
zuziehen, deren bazillire Natur bisher noch bezweifelt wurde, fir die sog.
,,Tuberkulide’ und den Lupus erythematodes. Neben den eben genannten
Autoren hat sich vor allem Arndt mit diesen Untersuchungen beschaftigt.
Allen gelang es, die Zahl der positiven Befunde fiir die Tuberkulide durch Anti-
formin und Muchsche Fiarbung zu erhéhen. Besonderen Eindruck machten
die Resultate, die von Arndt, Hidaka und Friedldnder bei Lupus ery-
thematodes erzielt wurden, denn hier schien es sich um die endgiiltige Ent-
scheidung einer lange diskutierten Streitfrage zu handeln. Das wére auch
der Fall, wenn das Verfahren frei von Fehlerquellen wire. Leider haben
neuere Untersuchungen diese Illusionen zerstort. Dall siurefeste Bazillen
aus dem Leitungswasser bei dem Antiforminverfahren mit Tuberkelbazillen
verwechselt werden konnen, ist nach den Untersuchungen von Beitzke nicht
zu bezweifeln. Ebenso ist es sicher, dal Lykopodiumsporen in Férbung und
Gestalt den Tuberkelbazillen tiduschend &hnlich werden konnen. Das hat
schon frither Delbanco, neuerdings wieder Bontemps hervorgehoben, und
ich habe selber Gelegenheit gehabt, mich von der Richtigkeit dieser, wie der
Beitzkeschen Angaben zu iiberzeugen. Aber diese Fehlerquellen wiirden
sich bei peinlichster Vorsicht vermeiden lassen. Bedeutungsvoller ist ein anderer
Umstand, auf Grund dessen ich schon vor zwei Jahren vor der Uberschitzung
des Antiforminverfahrens fiir die Haut gewarnt habe. Es kommen auf der
normalen Hautoberfiche siurefeste Bazillen als Saprophyten vor. Nun haben
zwar Friedlinder und Hidaka Kontrolluntersuchungen mit normalen Haut-
stiicken gemacht. Der erstgenannte Autor hat dabei negative Resultate er-
halten, Hidaka kurze, dicke und schlanke siurefeste Bazillen von Tuberkel-
bazillen-Ahnlichkeit gefunden, die aber jede Granulierung vermissen lieBen.
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Es wird daher diese als wesentlich fiir die Diagnose des Tuberkelbazillus an-
gesehen. Das ist schon ein Miflstand, denn es gibt unzweifelhaft in Kulturen und
pathologischen Lisionen zahlreiche ungranulierte Formen virulenter Tuberkel-
bazillen. Ferner beweisen die Kontrolluntersuchungen normaler Haut noch
nichts fiir die pathologischen Zustinde dieses Organs, besonders wo diese mit
Krusten- und BorkenbiMungen einhergehen, wie beim Lupus erythematodes.
Es ist sehr wohl moglich, dal hier eine Vermehrung der normalerweise vor-
handenen saprophytischen Bakterienflora stattfindet. Jadassohn hat des-
halb schon den Bazillennachweis in Krusten firr nicht beweisend erklirt. Das
Antiforminverfahren aber 148t keinen Schlufl mehr zu, woher denn eigentlich
die im Mikroskop eingestellten Bazillen stammen.

Die schwerste Erschiitterung fiir das Ansehen des Antiforminverfahrens
ist noch von anderer Seite gekommen. Nachdem Liebermeister zuerst auf
das Vorkommen von Tuberkelbazillen in der Blutbahn Tuberkuléser aufmerk-
sam gemacht hat, haben zahlreiche Autoren diese Angaben mit Hilfe des Anti-
forminverfahrens nachgepriift und sind dabei zu einer immer wachsenden,
schlieBlich zu einer erstaunlich hohen Zahl positiver Befunde auch bei leichtesten
Erkrankungen gekommen (Schnitter, A. Lippmann, Jessen und Lydia
Rabinowitsch, E. Rumpf, Kennerknecht, Krabbel u. a.). Zuletzt
haben dann Bacmeister und Rueben die als Tuberkelbazillen angesprochenen
Gebilde im Blute von Personen gefunden, die klinisch anamnestisch und nach
dem Ausfall der Pirquet-Reaktion frei von Tuberkulose waren; auch im
Blute normaler Kaninchen waren sie vorhanden. Nach E. Kahn sind es die
isolierten Stromata der roten Blutkoérperchen, die einen hohen Grad von Siure-
festigkeit besitzen, die bei Ziehlfarbung rot bleiben und jene falschen Tuberkel-
bazillen darstellen. Aber auch mit der Muchschen Farbung hat Gobel bei
gesunden wie bei kranken Personen in gleicher Weise Bazillen im Antiformin-
sediment gefunden. Die Antiforminmethode hat damit fiir Blutuntersuchungen
jeden Wert verloren. Der Schlul daraus auf ihre Bedeutung fiir die Haut-
tuberkulose ist leicht. Bei Untersuchung gréBerer Stiicke von Hautaffek-
tionen, die einen gewissen Blutreichtum haben, wie der Lupus erythematodes,
hat der mikroskopische Nachweis einzelner tuberkelbazillenghlicher Gebilde
durch das Antiforminverfahren wenig oder nichts zu bedeuten. Sollten aller-
dings die Stédbchen bei irgend einer Léasion in groflerer Zahl in absolut typi-
scher Form, auch in granulierter Gestalt auftreten, so gibt das ein starkes
Verdachtsmoment fiir Tuberkulose und ermuntert dazu, mit anderen Methoden
weitere Beweise herbeizuschaffen. Das Antiforminverfahren allein
kann als ein Beweismittel erster Ordnung nicht mehr betrachtet
werden.

Das Kulturverfahren. Die einzige Methode, die fiir sich allein ohne
jede Erganzung durch andere Untersuchungen ausreicht, um die tuberkuldse
Atiologie einer Hautkrankheit zu beweisen, ist eigentlich die Kultivierung des
Tuberkelbazillus direkt aus der Lasion. Denn hier sind Fehlerquellen kaum
vorhanden. Bei dem gleich zu besprechenden Kulturverfahren darf kein
fremder Keim dem Ausgangsmaterial beigemischt sein, wenn die Tuberkel-
bazillen sich entwickeln sollen. Es wird damit der einzige Einwand hinfallig,
den man allerdings machen koénnte, die Tuberkelbazillen konnten von der
Hautoberfliche stammen. Denn wenn wirklich einmal bei tuberkuldsen Indi-
viduen Tuberkelbazillen sich an der duBeren Haut finden sollten, so ist es
doch kaum anzunehmen, daB sie als einzige Verunreinigung der Hautdecke
hier in Reinkultur vorhanden sind. Die Kultur des Tuberkelbazillus ist so
charakteristisch, da sie mit keiner von irgend einem anderen Mikroorganismus
verwechselt werden kann. Leider aber bereitet die Ziichtung des Tuberkel-
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bazillus aus Hautlasionen so groBe Schwierigkeiten, daB sie einstweilen nur
geringe praktische Bedeutung hat. Trotzdem mdchte ich wegen der prinzi-
piellen Wichtigkeit noch einmal auf die Methode hinweisen, mit der es mir
seit Koch zuerst wieder gelungen ist, die Tuberkelbazillen direkt aus der er-
krankten Haut in Reinkultur darzustellen.

Als Néhrboden benutzte ich die zuerst von Pawlowsky, spiter von
Krompecher und Zimmermann fir die chirurgischen Tuberkulosen emp-
fohlene glyzerinierte Kartoffel. In 5°/,igem Glyzerinwasser erweichte und steri-
lisierte Kartoffelhalbzylinder stehen in Roéhrchen, mit ihrer unteren Halfte
in 59%,iges Glyzerinwasser eingetaucht. Nicht jede Kartoffelsorte ist geeignet.
Bevor man zur Impfung von Hautmaterial iibergeht, probiert man den Nahr-
boden am besten mit einem sicher Tuberkelbazillen enthaltenden Eiter von
chirurgischer Tuberkulose aus. Das Schwierige bei der Verwendung von Haut-
material ist der Umstand, da die Oberfliche absolut keimfrei sein muB, und
die Lasion selber mit keinem anderen Mikroorganismus sekundir infiziert
sein darf. Es muf also der Exzision oder Exkochleation der erkrankten Haut-
stelle eine peinliche Oberfachendesinfektion vorangehen, wobei aber das Des-
infizienz am Schlufl wieder vollstandig entfernt werden muf. Die Operation
selber mufl mit einer im strengsten bakteriologischen Sinne einwandfreien
Asepsis ausgefithrt werden. Das Material wird auf das Feinste zerkleinert,
zum Teil auf die Kartoffel, zum Teil in das Glyzerinwasser verimpft. Das
Wachstum wird makroskopisch sichtbar nie vor der fiinften Woche, meist
erst nach sechs bis acht Wochen, entsprechend der geringen Anzahl der Bazillen
im Ausgangsmaterial. Ich konnte mit diesem Verfahren aus zehn Lupus-
und drei Skrofulodermfillen die Bazillen ziichten. Dagegen hatte ich bei
einigen Fallen von ,,Tuberkuliden kein Resultat. In einem Falle erwies sich
die Kultur dem Tierversuch iiberlegen. Es wurden hier gleichgrofle Stiicke
von einem Lupus auf Glyzerinkartcffel gebracht und einem Meerschweinchen
inokuliert. Die Kultur gelang nach finf Wochen, wihrend das Tier inner-
halb fiinf Monaten keine Erkrankung zeigte und einen negativen Sektions-
befund lieferte. Man sollte also bei Hautmanifestationen, deren tuberkul6se
oder bazillire Natur fraglich ist, immer einmal wieder die Kultur versuchen,
da jeder einzelne positive Fall von groBer Wichtigkeit ware. KEine Einschrin-
kung erfihrt ja leider die Anwendung der Methode dadurch, dal nur Lasionen
mit glatter, nicht ulzerierter oder krustoser Oberfliche sich zur Kultivierung
eignen.

¢ Der Tierversuch. Weit gelaufiger als die Ziichtung des Tuberkel-
bazillus auf kiinstlichem N#hrboden ist dem Praktiker die Anreicherung der
Bazillen durch Ubertragung auf einen empfinglichen Tierkérper. Als solcher
kommt eigentlich nur das Meerschweinchen in Betracht. Denn von den kost-
spieligen Versuchstieren, wie Affen, ganz abgesehen, bliebe nur noch das
Kaninchen.D ies aber verhilt sich gegeniiber einer Infektion mit dem Typus
humanus des Tuberkelbazillus zu ungleichméBig, um auch nur als einiger-
maflen zuverlassiger Indikator fiir die Anwesenheit von Tuberkelbazillen dienen
zu kénnen. Auch die Impfung in die vordere Kammer des Auges gibt nicht
immer sichere Resultate und hat den Nachteil technischer Schwierigkeit und
der Unmoglichkeit, groBere Mengen Materials zu verwenden. Das Meerschwein-
chen ist von allen Versuchstieren sicher das empfindlichste, wenn auch nicht
so absolut empfindlich gegen Tuberkelbazillen, wie manchmal angenommen
wird. Zwar sollen ein bis zwei Exemplare von Tuberkelbazillen aus einer
virulenten Perlsuchtkultur geniigen kénnen, um ein Meerschweinchen zu in-
fizieren, aber bei Verwendung von Hautmaterial in der Praxis verhilt es sich
doch wohl anders. Erstens sind die Tuberkelbazillen hiufig nicht sehr hoch-
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virulent, zweitens sind sie oft in &duBerst geringer Anzahl und drittens werden
mit dem kranken Gewebe vielleicht auch Antikérper mit iibertragen, die im
Verein mit den allgemeinen Abwehrkriften des normalen Organismus geniigen
konnten, einzelne Exemplare von Tuberkelbazillen zu vernichten.

Das letztere ist freilich noch hypothetisch; sicher ist nur, daB der Meer-
schweinchenversuch ein relativ grobes Reagens auf Tuberkelbazillen ist, daB
ihm unter Umstdnden sogar der Kulturversuch iiberlegen sein kann, wie wir
eben gesehen haben. Deshalb haben auch negative Resultate keine Bedeu-
tung. Trotzdem das geimpfte Tier gesund blieb, konnte das Impfmaterial
einer L#sion entstammen, die von Tuberkelbazillen verursacht worden war.
Dagegen ist ein positiver Tierversuch bei einer fraglichen Affektion von grofler.
oft von prinzipieller Wichtigkeit. Die Fehlerquellen sind gering, aber sie sind
vorhanden. Als wichtigste wire die Spontantuberkulose der Meerschweinchen
zu nennen. Sie ist in guten, mit allen modernen hygienischen Einrichtungen
ausgestatteten Stallungen sicher sehr selten, aber sie kommt immer wieder
einmal vor, besonders wenn frisches Tiermaterial von auBlerhalb geliefert wurde.
Einen gewissen Schutz vor Irrtiimern kann es hier geben, wenn genau beachtet
wird, ob Lokalisation und Ausbreitung auch wirklich der Art, dem Ort und
der Zeit der Impfung entsprechen. Ein Widerspruch in dieser Beziehung
muB auch an Pseudotuberkulose denken lassen. So ist es mir passiert, dafl
ein mit tuberkelbazillenhaltigem Material kutan geimpftes Tier schon drei
Wochen spiter einging und bei der Sektion eine iiber fast alle Organe ver-
breitete grobknotige, gewissen Tuberkuloseformen tauschend &hnliche Affek-
tion zeigte. Die mikroskopische Untersuchung ergab aber, dal es sich nicht
um Tuberkelbazillen, sondern um Bazillen aus jener Gruppe handelte, die
Saisawa vor kurzem als Erreger der Pseudotuberkulose beschrieben hat.
Eine mikroskopische Untersuchung sollte auch sonst in jedem wichtigen Falle
bei positiven Tierversuchen angestellt werden.

Als Art der Impfung ist fir Hautmaterial doch wohl am meisten die
tief subkutane resp. subfasziale Impfung zu empfehlen. Das Material soll
moglichst fein zerkleinert in die Impftasche hineingeschoben werden. Man
kann dann mit Vorteil die Quetschung der regioniren Driisen nach dem Vor-
schlag von A. Bloch vornehmen. Man bekommt so zuweilen frither ein
definitives Resultat. Zur Abkiirzung der Dauer der Experimente kann dann
ferner die intrakutane Tuberkulininjektion nach Esch bei dem geimpften
Tier ausgefiihrt werden, wodurch allerdings wieder eine neue Fehlerquelle
eingefilhrt wird. Um diese ganz auszuschlieBen, mufl in jedem Falle der
Versuch bis zu Ende abgewartet werden, das heilt entweder bis zu dem
spontanen Exitus des Tieres oder doch bis mehrere Monate nach der Impfung.
. Wie lange die Zeit zu bemessen ist, nach welcher man ein Versuchstier toten
kann, ohne das Resultat des Versuches dadurch stérend zu beeinflussen, ist
noch nicht ganz sicher entschieden. Ich glaube, da eine Infektion, die
nach sechs Monaten noch keinerlei feststellbares Resultat ergeben hat, auch
weiterhin wenig Aussicht auf einen positiven Ausfall bietet. Bei der Spérlich-
keit der Tuberkelbazillen in Hautlisionen darf man sich aber jedenfalls auf
etwas lingere Zeit gefalt machen als bei Verimpfung andersartigen Materials.
Es sei auch hier bereits auf die Serienimpfungen hingewiesen, die Br. Bloch
zuerst beim Lupus erythematodes mit Erfolg angewandt hat und die dort
noch ausfithrlicher besprochen werden sollen.
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b) Beweise zweiter Ordnung: Nachweis des Tuberkelbazillus aus
spezifischen Reaktionen.

Als Beweise zweiter Ordnung fiir die tuberkulése Natur einer Haut-
affektion sehen wir jene an, die nicht mehr den Bazillus selbst demonstrieren,
sondern seine Anwesenheit aus spezifischen biologischen Gegenreaktionen des
Organismus erkennen wollen, mit anderen Worten: Aus der Bildung von Anti-
kérpern. Als wichtigste unter allen Antikérperreaktionen gilt uns fir die
Tuberkulose noch immer die Tuberkulinreaktion. v. Pirquet und
Schick sind die ersten gewesen, die das Wesen dieser Reaktion als einer
Antikorperreaktion richtig erkannt haben. Wir werden auf die Theorie der
Tuberkulinwirkung selbst in diesem Buche, das einen Spezialteil der Tuber-
kulosefrage behandelt, noch einmal ausfithrlich zuriickkommen miissen bei
der Erklirung der Pathogenese. Es sollen hier daher nur einige Satze Platz
finden, die das Notwendigste iiber unsere Kenntnisse und Anschauungen vom
Wesen der diagnostischen Tuberkulinreaktion aussagen.

Das Tuberkulin — wir nehmen hier das Alttuberkulin Koch als Ver-
treter fiir alle Tuberkuline an — enthilt das wesentliche, oder vielleicht besser
ein wesentliches Prinzip des Tuberkelbazillengiftes. Seine Wirkung gleicht
am meisten der abgetiteter Tuberkelbazillen. (Viele Tuberkuline sind ja
nichts anderes als abgetotete Tuberkelbazillen.) Das Tuberkulin ist kein pri-
mires Gift, wie das Tetanus- oder Diphtherietoxin. Fiir den normalen Orga-
nismus, der vorher nie mit Tuberkelbazillen in Berithrung gekommen ist, ist
es ohne jede spezifische Wirkung. Nur bei Individuen, die einmal mit Tuberkel-
bazillen infiziert worden sind, ruft es lokal Entziindungen und allgemein Fieber
hervor. Der infizierte Organismus liefert also selbst einen Faktor zum Zu-
standekommen der Tuberkulinreaktion. Wir kénnen uns die Tatigkeit des
Organismus beim Mechanismus der Reaktion nach den Untersuchungen von
Pirquet und Schick nicht anders erklaren als durch die Wirkung spezi-
fischer Antikorper. Welcher Art diese Antikérper sind, dariiber herrscht
allerdings noch nicht véllige Klarheit. Zur Zeit, als man noch, wie Wolff-
Eisner anfangs, als wirksamen Hauptbestandteil des Tuberkulins Bazillen-
triimmer und kleinste korpuskulidre Elemente annahm, dachte man an Lysine.
Der Organismus des Tuberkulosen sollte Antikorper enthalten, die imstande
wiren, jene korpuskuliren Bestandteile aufzulosen und daraus das spezi-
fische Gift in Freiheit zu setzen. Nachdem sich aber gezeigt hat, dafl es
nicht nur mit vollig bazillenfreien Filtraten gelingt — das hatten schon
friher Klingmiiller und A. Kraus nachgewiesen —, Tuberkulinreaktionen
zu erzeugen, sondern sogar durch Dialysate von Tuberkulin, wie in den Ver-
suchen von Zieler, kann man durch eine rein physikalische Lyse nicht alles
mehr erkliren. Wahrscheinlich handelt es sich um einen chemischen Abbau,
eine AufschlieBung des Tuberkulins. Wolff-Eisner hat diesen Proze der
Albuminolyse an die Seite gestellt, und in diesem Sinne kann man auch
hier weiter allgemein von Lyse und Lysinen sprechen oder — wie Sahli
das tut — von Chemolysinen. Durch die Wirkung dieser Chemolysine
wird also das Tuberkulin abgebaut, und dabei entsteht ein toxisch wirkender
Korper, das ,,Tuberkulopyrin®, wie ihn Sahli jetzt nach Ebers Vorgange
nennt. Dieses Tuberkulopyrin ist die eigentliche Quelle der entziindlichen
Reaktionen, die wir als Tuberkulinreaktionen wahrnehmen. In giinstigen
und mit Erfolg behandelten Fillen kann das Tuberkulin unter dem Einflul3
der chemolytisch wirkenden Antikoérper so rasch zerlegt werden, daBl das
Tuberkulopyrin sofort in andere ungiftige Substanzen verwandelt wird. Es
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kommt dann eine klinisch wahrnehmbare Reaktion nicht mehr zustande. Diese
neuere Erklirung, die Sahli in Anlehnung an Friedberger und Schiitze
fiir das Ausbleiben der Reaktion gerade in besonders giinstigen Fallen gibt,
hat noch mehr Wahrscheinlichkeit fiir sich als seine frithere Erklarung, die
neben der lytischen noch eine antitoxische Immunitdt annahm. Danach
wiirde gegen das infolge der Lysinwirkung frei gewordene Toxin noch ein anti-
toxischer Antikorper gebildet, der es verankert und nicht zur Wirkung ge-
langen laBt. Jedenfalls ist es einfacher und durch den Vergleich mit der
EiweiBverdauung berechtigt, in dem Tuberkulopyrin nur ein bestimmtes Stadium
des Tuberkulinabbaues zu sehen.

Als Hauptbildungsstiatte der Antikorper haben wir mit einer gewissen
Wahrscheinlichkeit die tuberkulosen Krankheitsherde selbst anzusehen. Von
hier aus gelangen die Antikorper in das Serum. Wird nun Tuberkulin in
geniigender Quantitdt in den Korper eingefithrt, so wird ein Teil schon im
Blutserum aufgeschlossen, das frei gewordene Toxin ruft die Fiebererschei-
nungen hervor, die wir als Allgemeinreaktion bezeichnen. Ein anderer Teil
gelangt unverdndert bis zu den Krankheitsherden, wird hier von den beson-
ders zahlreich vorhandenen Antikérpern angegriffen und erzeugt nun durch
das frei werdende Gift die lokale Reaktion. Nehmen wir in diesem Falle
den Krankheitsherd in der Haut an, so hétten wir eine positive allgemeine
und Lokalreaktion. Wird zu wenig Tuberkulin injiziert (wir sprechen einst-
weilen nur von subkutaner Injektion), so wird alles Tuberkulin schon im
Serum verarbeitet, oder in leichter zugidnglichen Krankheitsherden innerer
Organe, und es gelangt nichts mehr unverindert zum Krankheitsherde in
der Haut. Dann gibe es eine positive allgemeine, bei negativer lokaler
Reaktion. Stellen wir uns vor, der Organismus habe spontan oder durch
frithere spezifische Behandlung besonders reichliche Antikorper gebildet, so
kann jede Reaktion, allgemeine wie lokale, ausbleiben, weil das freigewor-
dene Toxin sofort weiter abgebaut wird. Fithren wir schlieBlich Tuberkulin
ein zu einer Zeit, wo jede Antikérperbildung daniederliegt, sei es wegen
interkurrenter Infektionskrankheiten, wie Masern, oder in vorgeriickten Sta-
dien der Phthise, so bekommen wir keine Reaktion, weil das Tuberkulin
nicht mehr aufgeschlossen wird, also keine Toxine frei werden.

Das wiren die hauptsichlichen Eventualitaten fiir die subkutane Tuber-
kulininjektion. Es wire hochstens noch hinzuzufiigen, dal manchmal hierbei
die lokale Reaktion eines Hautherdes fehlen kann, weil dieser, in Narbengewebe
eingebettet, infolge schlechter Zirkulationsverhiltnisse kein Tuberkulin zu-
gefithrt bekommt. Fiir die kutanen Tuberkulinreaktionen bei Hauttuberkulose
sind noch andere Moglichkeiten zu beachten. Ein tuberkuléser Hautherd
kann geniigen, um hinreichend Antikérper in das Serum iibergehen zu lassen,
so daB an jeder Stelle der Haut das applizierte Tuberkulin mit diesen in Be-
rithrung kommt. Wir hiatten dann also z. B. iiberall, wo wir die Pirquet-Reak-
tion anstellen, ein positives Resultat. In einem anderen Falle dagegen mag
es sich um einen kleinen beginnenden Herd primérer Hautinfektion handeln,
von dem noch keine oder wenig Antikérper fiir den iibrigen Organismus ge-
liefert werden. Die kutane Impfung nach v. Pirquet wird dann an irgend
einer beliebigen Stelle der normalen Haut negativ sein. Fithren wir sie dagegen
im Krankheitsherd selber aus, so wird sie positiv, weil hier allein Antikérper
in geniigender Konzentration vorhanden sind.

Was beweist das Ergebnis einer subkutanen Tuberkulininjektion fiir
die tuberkulése Atiologie einer Hauterkrankung? Die Bedeutung einer All-
gemeinreaktion ist in diesem Falle recht gering. Sie sagt nur aus, dafB
das Individuum einmal mit Tuberkelbazillen in Berithrung gekommen ist,
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eine tuberkulose Erkrankung durchgemacht hat, aber nicht einmal, dal jetzt
noch eine aktive Tuberkulose besteht. Da nun die iiberwiegende Mehrzahl
aller Menschen in diesem Sinne nicht als tuberkulosefrei zu bezeichnen ist,
da ferner nicht tuberkulése Hautleiden ungeheuer hiufig sind, so beweist das
Zusammentreffen einer Hautaffektion mit einer positiven Allgemeinreaktion
auf Tuberkulin noch nicht das geringste. Freilich mag es zu denken geben,
wenn eine bestimmte Hautaffektion sich ausschlieBlich bei solchen Menschen
findet, die auf Tuberkulin sehr stark reagieren. Das konnte immerhin ein
Verdachtsmoment fiir Tuberkulose liefern, aber auch nicht mehr. Im all-
gemeinen kann man sagen, daBl es mit der Allgemeinreaktion auf Tuberkulin
ghnlich liegt wie mit der Wassermannschen Reaktion. Auch sie beweist
nur, daB ein Individuum einmal Lues gehabt hat, nicht dal eine bei diesem
Individuum aufgetretene Hautkrankheit Syphilis sein muB. Da nun noch
sehr viel mehr Menschen Tuberkulose durchgemacht haben als Syphilis, fallt
der Vergleich betreffs der Beweiskraft noch zu ungunsten der Tuberkulin-
reaktion aus. Aber auch aus dem Fehlen einer Allgemeinreaktion ist kein binden-
der SchluB auf das Fehlen einer Tuberkulose zu ziehen. Die Ursachen, die
das Zustandekommen einer Tuberkulinreaktion verhindern koénnen, haben
wir soeben erwahnt.

Ganz andere Bedeutung hat das Auftreten einer lokalen Reaktion
um einen Hautherd nach subkutaner Injektion von Tuberkulin. Wenn wir
auch weiter unten sehen werden, dal die Spezifitit der Tuberkulinreaktion
in gewisser Beziehung nur eine bedingte ist, so ist eine positive Lokalreaktion
doch ein wichtiges Moment fiir die Erkennung der tuberkuldsen Atiologie.
DaB sie selbst bei sicher tuberkulosen Hautlisionen erheblich seltener sein
muB als die Allgemeinreaktion, ist nach dem bisher Gesagten bereits klar,
und daher ist es ohne weiteres verstindlich, daBl ein negativer Ausfall nichts
beweist, besonders wenn sehr kleine und sehr allmahlich steigende Dosen
Tuberkulin injiziert worden sind. Sofern nicht die Riicksicht auf innere Krank-
heitsherde besondere Vorsicht gebietet, ist es deshalb zur Erzielung einer
lokalen Hautreaktion vorteilhaft, nach einer kleinen Anfangsdosis rasch zu
steigen, etwa 1/;, mg, 1 mg, 3 mg. Immerhin ist nicht zu bestreiten, daB
jedesmal die Gefahr vorhanden ist, latente innere Herde zu wecken.

Diese Gefahr wird durch die neueren Methoden der &duBleren Tuberkulin-
applikation zu diagnostischen Zwecken bedeutend verringert. Wenn auch
von ihnen keine einzige die Demonstrationskraft einer Lokalreaktion nach
subkutaner Injektion hat, so macht schon ihre bequeme und gefahrlose An-
wendungsart ihre rasche Verbreitung begreiflich. Nach der Empfindlichkeit
in aufsteigender Linie geordnet, haben wir: Die Konjunktivalreaktion
von Wolff-Eisner und Calmette, die Perkutan- (Salben-) Reaktion
von Moro, die Kutanreaktion von Pirquet, die Intradermoreaktion
von Mantoux. Fiir den positiven Ausfall dieser Reaktionen bei Individuen
mit einer Hautkrankheit zweifelhafter Atiologie gilt genau dasselbe, was iiber
die Allgemeinreaktion nach subkutaner Tuberkulininjektion gesagt worden ist.
Ja, nach den analogen Erfahrungen von Martel bei Rotz, von Br. Bloch
bei Trichophytie ist es hier noch fraglicher, ob diese Reaktionen wirklich die
Anwesenheit noch lebender Erreger irgendwo im Korper anzeigen. Nicht ganz
gleich sind die negativen Reaktionen zu beurteilen.

Die Konjunktivalreaktion soll ja nach ihrem Autor nur aktive Tuber-
kulose anzeigen. Sie versagt daher schon bei einer groBeren Anzahl sicherer
Falle von Hauttuberkulose. So hatte La Mensa unter 23 Lupusféllen 13 posi-
tive, 10 negative Reaktionen, dhnliche Ergebnisse Ceresole und Minassian.
Andere Autoren, wie Sequeira, Kingsbury, Nicolas und Gauthier,
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haben bei Lupus konstant positive Resultate gehabt. Das kann an der Ver-
schiedenartigkeit des Materials liegen. Jedenfalls aber ist es unzulissig, eine
negative Konjunktivalreaktion als Argument gegen die tuberkulése Natur
einer Dermatose zu verwerten. Die Modifikation der Konjunktivalreaktion
als Schleimhautreaktion in Form der Rhino- und Urethralreaktionen haben
mit Recht sich keinerlei Bedeutung verschaffen konnen. Wir brauchen uns
um so weniger mit ihnen zu beschéftigen, als sie sich prinzipiell wie die Kon-
junktivalreaktion verhalten.

Es liegt die Annahme nahe, daB, je empfindlicher eine Reaktion ist,
desto mehr ihr negativer Ablauf das Fehlen von Tuberkulose beweist. Das
ist auch bis zu einem gewissen Grade richtig. Bei der Moroschen Salben-
reaktion koénnen noch sichere Tuberkulosen unserer Kenntnis entgehen,
wihrend die feinste aller Reaktionen, die Intradermoreaktion von Mantoux,
bei der ganz iiberwiegenden Mehrzahl auch der klinisch Tuberkulosefreien
positiv ausfallt. Fiir die Hauttuberkulose ist freilich immer — wie oben aus-
gefithrt — daran zu denken, daB von einem priméren Herd zu wenig Anti-
korper in den Kreislauf gelangen, um an einer beliebigen normalen Hautstelle
die Reaktion zustande kommen zu lassen. Das gilt besonders fiir die Infek-
tionen des kindlichen Alters. Spéter wird man wohl kaum einen Fall von
Hauttuberkulose finden, der nach Mantoux nicht auch in normaler Haut
positiv reagiert. Aber bei Kindern ist es nach Wolff-Eisner noch gar nicht
so ungewohnlich, dal die Pirquetsche Reaktion auf der gesunden Haut
negativ, im Krankheitsherd selber positiv ausfillt. Nach anderen Autoren,
wie Jadassohn und Meirowsky, ist ein solches Vorkommnis allerdings
auBerordentlich selten; aber vielleicht erklirt das verschiedene Alter der
Patienten den Gegensatz. Unter neun Fillen von wahrscheinlich primérer
Infektion der Haut erwahnt auch Philippson zwei mit negativer Pirquet-
Reaktion.

Die vergleichende Untersuchung an Hautreaktionen im gesunden und
erkrankten Gewebe hat ferner zur Entdeckung einer wichtigen Tatsache ge-
fithrt, die gerade fiir die uns hier beschaftigende Frage von auBerordentlichem
Wert ist. Die lokale Entziindungsreaktion zeigt hiaufig ganz erhebliche graduelle
Differenzen im gesunden und im kranken Gewebe. Da nun mit den
spater zu erwahnenden Einschrankungen nur tuberkuléses und nicht sonst
irgendwie erkranktes Gewebe diese erhohte Reaktion zeigt, so ist das ein
Moment von groBer diagnostischer Wichtigkeit. Es kann selbst eine innere
Tuberkulose vorhanden sein, die in der normalen Haut eine positive Kutan-
reaktion bewirkt, so wird doch der stirkere Ausfall derselben in einem er-
krankten Hautbezirk bei dem gleichen Individuum entschieden dafiir sprechen,
daB eben diese Hauterkrankung tuberkuloser Natur ist. Leider ist das
Phénomen nicht in jedem Falle deutlich und nicht von allen Untersuchern
in gleicher Weise festgestellt worden. So haben bei der Intradermoreaktion
Mantoux und Pautrier gar keinen Unterschied zwischen gesunden und
erkrankten Hautstellen gesehen. Bei Pirquetscher Kutanimpfung haben
dagegen Doutrelepont, Nagelschmidt, W. Ko6nig groBe Unterschiede
in der Reaktionsstirke beobachtet. Die Entziindung tritt im lupdsen Gewebe
sehr viel rascher auf als im gesunden. Infiltration und 6demattse Durch-
trankung sind sehr viel starker, ja hiufig kommt es zur AbstoBung der obersten
Hautschichten und zu Geschwiirsbildung. Von hervorragendem Interesse
sind die Untersuchungen, die Jadassohn iiber den Verlauf der Moroschen
Perkutanreaktion im tuberkulésen und gesunden Gewebe angestellt hat. Er fand
wichtige Differenzen — allerdings nicht in allen Fillen — nicht nur bei Lupus,
sondern ganz besonders bei manchen der sog. ,,Tuberkulide. Aber aulerdem
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schneidet er in seiner Arbeit wieder eine Frage an, die in den letzten Jahren
schon geldst zu sein schien, die Frage nach der Spezifitit der Tuber-
kulinreaktion.

Eines hatte man schon lange gewufit, dall Lepra auf Tuberkulin rea-
gieren kann, dal nicht nur Allgemeinreaktionen, nein auch lokale Reaktionen
leproser Krankheitsherde vorkommen. Um das zu erkldren, braucht man
nicht seine Zuflucht zu der frither in ihrer Haufigkeit weit tiberschitzten
Symbiose von Lepra- und Tuberkelbazillen zu nehmen und iberall Misch-
infektionen zu wittern. Das tut zwar noch Detre, der von vier Leprdsen
drei sehr stark auf kutane Tuberkulinimpfungen reagieren sah. Auch gegen
die Untersuchungen von Méllers kénnte man noch einwenden, daBl Tuber-
kulose bei Leprosen vorgelegen habe. Dieser Autor konnte ndmlich durch die
Komplementbindungsmethode im Serum der meisten Leprdsen (21 von 32)
Antikérper gegen Tuberkulin nachweisen, und zwar stirker gegen Perlsucht
als gegen humanes Tuberkulin. Er erklirt diese Erscheinung als Gruppen-
reaktion durch die nahe Verwandschaft der beiden Bakterienarten. Die
Richtigkeit dieser Auffassung haben aber schon vorher Much und Leschke
bewiesen. Sie konnten im Tierexperiment und durch Komplementbindungs-
versuche zeigen, dafl die Tuberkelbazillen und Leprabazillen gewisse Sub-
stanzen gemeinsam haben, und dafl auch die Antikérper, die der Organismus
bildet, bis zu einem gewissen Grade qualitativ fiir beide identisch sind. Das
haben auch klinische Versuche von Mantoux und Pautrier ergeben. Diese
Autoren arbeiteten mit einem aus Leprabazillen hergestellten Praparat, dem
LeprolinRost. Mit demselben erhielten sie Intrakutanreaktionen beiLeprdsen,
aber auch bei Lupésen, freilich weniger intensive. Nach allem diesem hat
das Auftreten einer Tuberkulinreaktion bei Lepra nichts Befremdendes mehr.

Ganz anders liegt es fiir die Syphilis. Seitdem wir die Spirochaete
pallida kennen, haben wir alle frither gehegten Vorstellungen iiber ein ver-
wandtes Virus beider Krankheiten fallen lassen miissen. Deshalb hat man
sich auch wenig mehr mit der Frage beschiftigt, ob Lues auf Tuberkulin
reagieren konne. Ich habe mich noch vor zwei Jahren gegeniiber einer
solchen Angabe Muchas etwas skeptisch ausgesprochen, weil es nicht recht
plausibel schien, daB ein sicher luetischer Herd auf subkutane Injektion von
Perlsuchttuberkulin deutlich lokal reagiert haben sollte. Die neuen Unter-
suchungen Jadassohns lassen dies nun als durchaus im Bereiche des Mog-
lichen liegend erscheinen. Jadassohn beobachtete bei Einreibung von Tuber-
kulinsalbe nach Moro in drei Fillen von sicherer Syphilis intensive lokale
Reaktion der syphilitischen Krankheitsherde, ohne daBl bei den Patienten
klinisch von Tuberkulose irgend etwas zu konstatieren war. In allen drei
Fallen handelte es sich um histologisch tuberkuloide Formen. Vielleicht liegt
hierin ein Schliissel zum Verstindnis. Bei den tuberkuloiden Luesformen finden
sich im Gegensatz zu anderen Krankheitsprodukten nur sehr spérliche Spiro-
chiten, was auf einen hoheren Gehalt von Antikérpern schliefen 1aBt. Uber-
haupt ist ja die tuberkuloide Gewebsreaktion vielleicht nur der Ausdruck
dafiir, daB hier bakterielles Virus der Auflosung durch Antikérper verfallt.
Nun setzt sich nach den Untersuchungen von Much und seinen Mitarbeitern
das Tuberkelbazillenvirus aus drei Komponenten zusammen, die alle drei
spezielle Antikdrper erzeugen: 1. Neutralfette und Fettalkohole, 2. Fettsiure
+ Lipoide, 3. Eiwei. Daf} von den Spirochiten die Bildung von Fettanti-
kérpern angeregt wird, ist nach allem, was wir von ihrem Aufbau wissen,
nicht anzunehmen. Dagegen ist die Bildung von EiweiBlantikérpern sehr
wahrscheinlich. Und diese koénnten immerhin mit denen der Tuberkulose
doch so verwandt sein, daB sie imstande wiren, das Tuberkulineiweill der-
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artig zu veréndern, dal aus ihm die giftige, die Reaktion hervorrufende Sub-
stanz in Freiheit gesetzt wiirde. Aber wir miissen gestehen, daB wir uns da
vollkommen auf dem Boden der Hypothese befinden. Diese wiirde sich frei-
lich mit einer anderen von Meirowsky gefundenen Tatsache ganz gut ver-
tragen, daf Cutireaktionen, die bei Tuberkulosen durch Luesextrakt hervor-
gerufen waren, nach subkutaner Tuberkulinreaktion wieder stirker reagierten.
Zieler hat das allerdings nicht bestidtigen konnen.

Wie dem auch sei, eines geht aus den letzten Darlegungen hervor, daB
man die Tuberkulinreaktion gegeniiber Lepra und Syphilis nicht als absolut
spezifisch betrachten darf. Das verringert wieder ihren Beweiswert, aller-
dings mehr ihren differential-diagnostischen. Denn ob es sich um Tuberku-
lose, Lues oder Lepra handelt, 148t sich fast immer auf anderem Wege ent-
scheiden. Und bei einer fraglichen Krankheit lassen sich durch andere
Methoden Lepra und Lues haufig ausschlieBen, so daBl dann zur Entscheidung
der Frage, ob eine Hautlasion tuberkul6s ist oder nicht, der Reaktion doch
noch eine nicht geringe Bedeutung zukommt.

Es koénnen hier gleichsam anhangsweise zwei weitere Fragen erledigt
werden, zuerst die, ob die Tuberkulinreaktion etwas iiber die Ausdehnung
der tuberkulsen Erkrankung in der Haut aussagt. Klingmiiller hat be-
hauptet, daB der entziindliche Reaktionshof um einen Tuberkuloseherd so
weit reiche, als noch mikroskopisch krankes Gewebe und Erreger vorhanden
seien. Das ist von vornherein nicht sehr wahrscheinlich. Denn die Inten-
sitait der Reaktion — und von der Intensitit allein hingt die Ausdehnung
ab — wird nur von dem Gehalt des Herdes an Antikorpern beeinfluBt werden.
Innerhalb der Reaktionszone ausgefithrte Exzisionen geben nach Nobl bei
Lupus manchmal rezidivireie Heilungen. Und der entziindliche Hof ist in
anderen Fillen, wie Jadassohn meint, wieder so schmal, daB man mit
Sicherheit das Vorhandensein erkrankten Gewebes dariiber hinaus an-
nehmen kann.

Zweitens: kann man durch differentielle Tuberkulinreaktion den
humanen oder bovinen Ursprung einer Hauttuberkulose feststellen? Der
erste, der diese Untersuchung eingefithrt hat, ist Detre. Er impfte mit
bovinem und humanem Tuberkulin, und je nach der Starke der Impfpapeln,
der dominanten Papel, glaubte er den Ursprung erkennen zu konnen. Aber
fir die Hauttuberkulose scheinen dieser Methode nur Cranston Low und
Ciuffo Wert beizumessen; der letztere will speziell einen Unterschied zwischen
Tuberculosis verrucosa, die auf bovines Tuberkulin, und Lupus vulgaris, der
auf humanes Tuberkulin reagierte, gesehen haben. Meirowsky hingegen,
v. Pirquet, sowie Kraus und Volk halten das Verfahren zur Feststellung
der Atiologie fiir unbrauchbar. Man kann ja in einem Falle, wo trotz des
Versagens des gewshnlichen Tuberkulins der Verdacht auf Tuberkulose be-
stehen bleibt, immer noch einen Versuch mit Perlsuchttuberkulin machen.

Schlieflich haben manche Autoren dem lokal angewandten Tuberkulin
noch die Fahigkeit zugeschrieben, in abgeheilten Tuberkuloseherden krank-
hafte Uberbleibsel sichtbar zu machen. Besonders nach intrakutaner Injek-
tion selbst kleinster Tuberkulinmengen sollen nach Thibierge und Gastinel
in alten Lupusherden sonst tibersehene kleine Herde wieder aufflammen. Aber
diese Reaktionen sind nicht eindeutig. Sie beweisen nicht, dal noch lebendes
Virus vorhanden ist. Dafiir ist die Tuberkulinreaktion niemals ein Kriterium;
denn selbst alte Tuberkulininjektionsstellen reagieren ja bei spaterer noch-
maliger Tuberkulinanwendung.

Neben der Tuberkulinreaktion ist die Bedeutung aller anderen biologi-
schen Reaktionen auf Tuberkulose im allgemeinen gering, fiir die Hauttuber-
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kulose speziell gleich Null. Denn sie alle sagen im besten Falle nicht mehr
aus als eine Allgemeinreaktion auf Tuberkulin, ohne doch im entferntesten
deren Konstanz, Sicherheit und Differenzierungsmdoglichkeit zu haben. Es
geniigt daher, sie mit einem Worte zu erwéhnen. Die Komplementbin-
dungsreaktion hat bisher lediglich theoretisches Interesse und Bedeutung
zur Losung allgemeiner Tuberkuloseprobleme, die nicht in diesen Rahmen
gehéren. Die Agglutination, der Courmont und Arloing selbst fiir die
Hauttuberkulose noch einen gewissen Wert beimessen, hat sich in der Hand
aller andern Autoren als ganz unbrauchbares Reagens erwiesen (Herz).
Nicht als ob ihr jede Spezifitit abzusprechen wire — ihr Titer wird nach Griiner
durch spezifische Behandlung entschieden gesteigert — aber sie ist unzuver-
lassig und graduell zu wenig empfindlich. Auch die Untersuchung des
opsonischen Index durch Reyn und Kjer-Petersen hat keinen Unter-
schied zwischen Gesunden und unbehandelten Lupuskranken ergeben, so daB
die Opsoninbestimmung als Beweis fiir die tuberkulose Natur einer Lision
wegfallt.

¢) Beweise dritter Ordnung: Der Nachweis ‘der Tuberkelbazillen
aus morphologischen Reaktionen des Organismus.

So weit hatten wir die Methoden besprochen, die den Tuberkelbazillus
direkt oder aus den immerhin in gewissem Sinne spezifischen Antikoérpern
des Organismus nachweisen wollen. Es kdmen jetzt die Beweise, die sich auf
die unseren Augen sichtbaren Reaktionen des befallenen Organismus stiitzen,
auf die pathologisch-anatomischen Charaktere. Sind diese auch spezifisch ?
Hier kann man recht den Wandel der Anschauungen studieren. Ehedem war
die pathologische Anatomie allméchtig. Der makroskopisch oder mikro-
skopisch sich darstellende Tuberkel war das Kriterium der Tuberkulose, diese
also ein rein anatomischer Begriff. Heute wiirden wir das Wort Tuberkulose
vielleicht nicht mehr als Krankheitsnamen gebrauchen, wenn nicht Koch
seinen Bazillus eben ,,Tuberkelbazillus*“ genannt hitte, und wir daher kiirzer
und sprachlich geschmackvoller Tuberkulose statt ,,Tuberkelbazillose* sagen.
Nicht einmal die makroskopischen miliaren Tuberkel der inneren Organe sind
im strengsten Sinne fir Tuberkulose spezifisch oder beweisend. Denn wir
wissen, daB sie, von den echten nicht zu unterscheiden, bei der Pseudotuber-
kulose durch alle moglichen Mikroorganismen, ja selbst durch Fremdkorper
zustande kommen kénnen. Dazu sind in der Haut Dinge, die den miliaren
Tuberkeln der inneren Organe makroskopisch nahe kommen, ganz aufler-
ordentlich selten und nicht einmal leicht zu erkennen. Wir finden sie eigent
lich nur am Rande zerfallender Geschwiire bei der sog. miliaren ulzerdsen
Tuberkulose, jener Form, die ja von den alten Pathologen konsequenterweise
einzig und allein als wahre Hauttuberkulose angesehen wurde.

Als ein dem Tuberkel einigermallen entsprechendes Gebilde kénnte man
auch das Lupusknoétchen betrachten, obwohl es histologisch meist aus mehreren
Tuberkeln sich zusammensetzt. Aber wenn wir vom ,,Lupusknétchen‘ sprechen,
statt, wie Jadassohn bemerkt, richtiger vom ,,Lupusfleck®, so antizipieren
wir schon das histologische Bild, widhrend das klinische eigentlich doch den
Knétchentypus des Tuberkels vermissen laBt. Auch ist nicht einmal dieses
frither fir pathognomisch gehaltene Element der Tuberkulose allein eigen-
tiimlich. Es kann auch bei Lepra vorkommen, wie in einem von Tiéche be-
schriebenen Fall aus der Jadassohnschen Klinik, bei welchem diese Bildungen
besonders hervorgehoben werden. Ebenso hat die gelbbraune Farbe eines
Krankheitsherdes, auch auf Glasdruck, nicht mehr Wert als den eines Ver-
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dachtsmomentes. Denn diese Farbe ist nach Unna iiberhaupt die charak-
teristische Farbe des unter dem Epithel in verdnderter Cutis liegenden Plasmoms,
oder vielleicht besser der aus Epithelioiden und Plasmazellen bestehenden
Infiltrate. Jedenfalls ist diese Farbung gewissen syphilitischen und leprosen
Herden genau so eigentiimlich wie der Tuberkulose. Ebenso sind die Weich-
heit der Infiltrate, der unterminierte Rand von Geschwiiren, zentrale Nekrosen
und selbst Verkisungen nichts absolut Charakteristisches. Es gibt keinen
klinischen Beweis fiir die tuberkulose Natur einer fraglichen
Hautkrankheit.

Das richtet sich, um allen Milverstindnissen vorzubeugen, natirlich
nicht etwa gegen die klinische Diagnostik. Diese beruht auf Kombinationen,
auf Erfahrungs- und Analogieschliissen. Durch diese kann der Kliniker die
bekannten und als solche bewiesenen Formen von Hauttuberkulose in den
meisten Fillen mit Leichtigkeit als Tuberkulose erkennen, ohne jedesmal den
Laboratoriumsbeweis antreten zu miissen. Die klinische Lupusdiagnose kann
auf den Bazillennachweis verzichten. Fiir uns handelt es sich hier aber um
ganz etwas anderes, namlich ob ein bestimmtes, klinisch umschriebenes, aber
dtiologisch noch nicht klares Krankheitsbild zur Tuberkulose gehort oder
nicht. Da muB denn, sobald ein Autor ein neues Krankheitsbild aufgestellt
hat — wir erinnern z. B. an das Neueste auf diesem Gebiete: An das Angio-
lupoid von Brocq und Pautrier —, erst einmal der ganze Beweis durch-
gefithrt werden. Und fiir diesen Beweis ist die Rolle klinischer Momente nicht
ven entscheidender Bedeutung.

Auch die Stellung der Histologie ist nicht mehr so beherrschend wie
frither. Es ist interessant, zu verfolgen, wie die histologische Untersuchung,
die fir Tumoren und MiBbildungen der Haut immer noch einzig und allein
fiir die Diagnose entscheidend ist, fiir die entziindlichen Erkrankungen immer
mehr an Wert einbiit. Das gilt ganz besonders von den frither sog. ,,infek-
tibsen Granulomen®. Je mehr parasitire Erreger derartiger Erkrankungen
wir kennen gelernt haben — und gerade die letzten Jahre haben unsere Kennt-
nisse auf diesem Gebiete sehr gefordert —, um so weniger lafit sich noch das
Postulat aufrecht erhalten, daB jedem Mikroorganismus auch eine spezifische
histologische Léasion entsprechen soll. Andererseits hat sich auch die Histo-
logie ihr eigenes Grab gegraben; denn je genauer und héufiger man die alt-
bekannten Krankheiten dieser Gruppe untersucht hat, desto mehr verschwanden
die Schranken, welche die einzelnen ihrem anatomischen Aufbau nach zu
trennen schienen. Wir werden allmihlich dahin kommen, statt starre mor-
phologische Systeme aufzustellen, die groBen biologischen Grundgesetze auf-
zusuchen, die, allen Infektionen gemeinsam, bald die verschiedenen akut-
entziindlichen, bald die ,tuberkuloiden’ Gewebsverinderungen entstehen
lassen. Es scheint, daB uns auch hier die moderne Immunitits- und Uber-
empfindlichkeitslehre weiter fithren wird.

Es gibt kein fiir die Tuberkulose spezifisches Zellelement.
Die Riesenzelle, die lange als Charakteristikum gegolten hat, findet sich in
manchen Fillen von Lues auBerordentlich hdufig und auch gelegentlich bei
allen andern chronischen Infektionskrankheiten der Haut. Allerdings scheint
es mir, daB eine Anhiufung von Riesenzellen grofiter Dimension doch bei Tuber-
kulose ofter zu beobachten ist als bei irgend einer anderen der in Frage kom-
menden Krankheiten. Aber etwas Spezifisches sind sie ebenso wenig wie
die anderen Zellarten, die Epithelioiden, die Plasmazellen oder die Lympho-
cyten. Erst die Anordnung der Gewebselemente, der Aufbau der Lésion, gibt
ihr die Eigentiimlichkeit. Und hier muB man unbedingt einrdumen, daB3 sich
der echte Tuberkel mit verkistem Zentrum, einer mittleren Zone von Epithe-
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lioiden und groBen Langhansschen Riesenzellen, und einer mehr oder weniger
breiten Randzone von Lymphocyten relativ selten bei nicht tuberkuldsen
Affektionen findet. Leider findet er sich aber in der Haut gerade so selten
bei Krankheiten, deren tuberkuldse Ursache durch zahlreiche Bazillenbefunde
iiber jeden Zweifel erhaben ist. Die Verkasung ist bei allen tuberkulésen Pro-
zessen der Haut ganz auBerordentlich selten und trotzdem nicht einmal nur
der Tuberkulose eigentiimlich, denn sie kommt auch, wie Unna besonders
bemerkt hat, statt der Erweichung bei den nur auf die Cutis lokalisierten
syphilitischen Gummen vor. Absolut typische Tuberkel mit Verkiasung habe
ich besonders bei einer Affektion gefunden, die an sich wenig haufig ist, und
bei welcher der Bazillennachweis den meisten Untersuchern, so auch mir,
miBgliickt ist, beim Lupus miliaris faciei. Bei den gewohnlichen Formen

Abb. 2. Histologisch typische Tuberkulose der Haut (Lupus miliaris faciei).
a Verkidsung; b Riesenzellen; ¢ Epithelioidzellen; d Lymphocyten.

der Tuberkulose, die als solche jetzt schon allgemein anerkannt sind, fehlt in
den Knétchen fast immer die zentrale Verkdsung. Sie bestehen nur aus
Epithelioiden und Riesenzellen, wahrend der Lymphocytengehalt schwankt.
Haufig aber fehlt auch jede deutliche Anordnung selbst in nicht verkésten
Knotchen. Die einzelnen Elemente durchdringen das Gewebe und wir haben
diffuse Infiltrate, in denen Riesenzellen, Epithelioide und Lymphocyten, so-
wie Plasmazellen im bunten Wechsel nebeneinander liegen.

Selbst die GefiBlosigkeit des Tuberkels ist fiir die Haut nicht mehr eine
Regel von so ausnahmsloser Geltung, wie frither angenommen wurde. Be-
sonders am Rande lupdser Bildungen kann man zuweilen eine ganz erhebliche
Neubildung von GefiBlen beobachten. Doch finden wir starke Verinderungen
der GefiBwinde, speziell auBerhalb der Infiltratmassen, sicherlich nicht so
regelmiBig wie bei Lues, die sonst im histologischen Bilde immer als die
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wichtigste Doppelgingerin der Tuberkulose anzusehen ist. DaBl die zellige
Zusammensetzung in den Lisionen der spatsekunddren und tertiiren Lues
dieselbe ist wie bei der Tuberkulose, bedarf kaum mehr der Erwéhnung. Das
Uberwiegen der Plasmazellen iiber jede andere Zellart ist in den spiteren
Perioden der Lues nicht mehr so auffillig. Riesenzellen finden sich manch-
mal schon in grofer Anzahl in klinisch typischen sekundédren Papeln, die dann
freilich auch duBerlich durch bréunliche Farbung und weiche Beschaffenheit
sich der Tuberkulose etwas ndhern. Da im iibrigen hier dann auch die Epi-
thelioidzellen im Infiltrat vorherrschend sind, kann die histologische Differen-
zierung von Tuberkulose groBere Schwierigkeiten machen als die klinische (Abb.5).
Besonders schwer, ja wir konnen ruhig sagen in vielen Fallen unméglich, wird
diese histologische Unterscheidung in gewissen miliaren Eruptionen beider

Abb. 3. Histologisch atypische Tuberkulose der Haut (Lichen scrofulosorum).
Kleine Epithelioidzellenknotchen mit einzelnen Riesenzellen (a).

Krankheiten, und zwar in jenen Fallen, wo wir heute bei beiden eine Um-
stimmung des Organismus im Sinne einer Uberempfindlichkeit als Ausdruck
relativer Immunitat annehmen miissen. Die typischen Beispiele hierfiir sind
der Lichen scrofulosorum (Abb. 3) und das gruppierte kleinpapuldse
peripilire Syphilid (Abb. 4). Beide bestehen mikroskopisch aus kleinen
zirkumskripten Knétchen, die vorzugsweise um die Gefae der Follikel lokalisiert
sind, wie alle himatogen-embolischen Prozesse der Haut. Die Zusammensetzung
dieser tuberkelihnlichen Knétchen ist bei beiden Krankheiten die gleiche, sie
bestehen aus epithelioiden Zellen, Lymphocyten und einzelnen Riesenzellen.
Verkasung fehlt bei beiden. Trotz der manchmal vorhandenen Verkésung
sind dagegen die tertiiren Gummen der Haut meist leichter von der Tuber-
kulose zu unterscheiden als die eben erwihnten lichenoiden Syphilide. Der
Aufbau ist viel weniger tuberkeldhnlich, Zahl und GroBe der Riesenzellen ist
meist geringer, und die Verinderungen der GefiBwinde sind viel starker hervor-
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tretend als bei Tuberkulose. Ebenso unterscheidet sich auch das subkutane
erweichte Gumma vom Skrofuloderm, der ,,Gomme tuberculeuse”. Aber
auch hier sind Zweifel moglich. Nicolas und Favre berichten, da sie in
24 von 25 Fillen von subkutanen und kutanen Tertidrsyphiliden histologisch
tuberkuloide Bildungen gefunden haben, die hiufig von echten Tuberkeln
und Lupusknétchen nicht zu unterscheiden waren. Hier sei eine histologische
Diagnose schlechterdings unmoglich. Auch Mucha erkennt fiir die von ihm
beschriebenen Fille mit ulzersen Prozessen diese Schwierigkeit an. Aus-
gesprochen perivaskulire Anordnung und gleichzeitig vorhandene End-
arteritis obliterans fallen zwar fiir Lues in die Wagschale; beide Erscheinungen
kénnen aber andererseits bei sicherer Lues vollkommen fehlen. DaB schlieB3-
lich sogar bei der experimentell erzeugten Syphilis der Kaninchen tuberkulose-
ahnliche Veridnderungen entstehen konnen, hat E. Hoffmann gezeigt.

Abb. 4. Tuberkuloide Syphilis (Peripilires kleinpapuldses Syphilid).
a Hornpfropf im Zentrum eines Follikels; b Riesenzellen.

Dieses Faktum sollte geniigen, um den letzten Glauben an die Spezifitit dieser
Verianderungen fiir Tuberkulose zu zerstoren. Denn es ist dadurch bewiesen,
daB sie ohne Mischinfektion mit Tuberkulose zustande kommen konnen. Ob
solche Mischinfektionen der Haut mit Syphilis und Tuberkulose iiberhaupt
vorkommen, ist eine andere Frage, auf die wir bei der ,,Diagnose ex juvanti-
bus‘‘ nochmals zuriickkommen miissen.

Viel mehr als bei der Lues ist die Frage der Mischinfektion bei der
Lepra diskutiert worden. Schon seit langer Zeit sind von vielen Autoren
die groBknotigen Veranderungen innerer Organe bei Leprdsen als besondere,
durch das leprose Terrain abgeinderte Tuberkuloseformen aufgefaft worden,
immer auf Grund des mikroskopischen Bildes. Es hatte sich daraus die An-
sicht entwickelt, daB sich die Tuberkuose besonders haufig den spéteren
Stadien der Lepra hinzugeselle und recht eigentlich erst das Ende herbei-
fithre. Es ist das besondere Verdienst von Jadassohn, der ja auch bei Lues
als einer der ersten die lupoiden Formen beschrieben hat, auf die vollkommene
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Tuberkuloseghnlichkeit mancher Formen von Hautlepra hingewiesen zu haben.
Die ersten Beobachtungen dieser Art finden sich freilich bei Darier und Mena-
hem Hodara. Aber erst die Arbeiten von Jadassohn und von Arning, der
zu derselben Zeit analoge Verinderungen in den peripheren Nerven entdeckte,
regten die Diskussion der Frage an. Beide Autoren begegneten damals scharfer
und zum Teil ablehnender Kritik, selbst von kompetentester Seite (Neifier),
eben weil damals die Ansicht von der Spezifitat der histologischen Tuberkulose
noch absolute Geltung hatte. Man konnte sich derartige Lasionen in leproser
Haut nur durch eine Mischinfektion mit Tuberkulose erkliren. Jadassohn
hat aber damals schon diese Erklarung abgelehnt, und seine Anschauung, die
den Sturz der pathologisch-anatomischen Spezifititslehre bedeutet, ist sieg-
reich geblieben. Neifler hat sich durch die Arbeit Klingmiillers, Unna,
der frither auch geneigt war, jene Fille als himatogene Tuberkulosen anzu-
sehen, durch die Untersuchungen seines Schiilers Merian davon iiberzeugen
lassen, dafl auch der Leprabazillus tuberkuloides Gewebe hervorrufen kann.
Der einzige, der heute diesen Tatsachen immer noch skeptisch gegeniibersteht,

Abb. 5. Tuberkuloide Syphilis (Lentikulire Papel der Sekundirperiode).

ist H. P. Lie. Weil es ihm gelungen ist, aus mehreren Féllen von tubersser
(nicht tuberkuloider!) Lepra, bei denen iibrigens auch sonst sichere tuber-
kulése Komplikationen vorlagen, Tuberkelbazillen zu kultivieren, hélt er einst-
weilen an der Theorie der Mischinfektion fest.

Aus den Arbeiten der eben genannten Autoren und aus eigenen, gemein-
sam mit Arning ausgefiihrten Untersuchungen scheint mir folgendes klar
hervorzugehen: Auch die Lepra kann klinisch und histologisch die Tuberkulose
bis zur vollendeten Tduschung nachahmen. Wie wir makroskopische Gebilde
haben, die von Lupusflecken nicht zu unterscheiden sind, so wird auch mikro-
skopisch eine Differenzierung von Tuberkulose oft unmoglich. Zusammen-
setzung und Form der Infiltrate stimmen ganz mit dieser iiberein. Wir finden
richtige Tuberkel mit Epithelioiden und Riesenzellen, ja mit zentraler Ver-
kiisung. Das Uberwiegen der epithelioiden Zellen iiber die Lymphocyten und
die scharfe Abgrenzung der Infiltrate sind nicht immer sehr ausgesprochen,
und selbst wenn sie das sind, nicht geniigend, um ein Unterscheidungsmerkmal
gegeniiber der Tuberkulose zu bieten. Diese Bilder finden sich zwar bei
Lupus seltener, sie sind aber geradezu charakteristisch fir manche Formen
der sog. ,,Tuberkulide‘, die Sarkoide und den Lupus pernio. Die histologische
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Untersuchung 148t also in diesen Fillen ganz im Stich. Der Beweis, daf} es
sich um Lepra und nicht doch um Tuberkulose handelt, mufl dann immer durch
negativen Tierversuch bei positivem Bazillenbefund (ev. durch Zuhilfenahme
der Muchschen Farbung) gefithrt werden.

Es erhebt sich nun die Frage, unter welchen Umstinden es gerade
zur Bildung der tuberkuloiden Lisionen bei Lepra kommt. Und auch hier

Abb. 6. Tuberkuloide Lepra.

scheinen wir uns auf dem Wege zu einem allgemeinen biologischen Gesetz zu
befinden. Die Bazillenarmut, zugleich mit tuberkuloider Reaktion des Ge-
webes, zeigt die Bildung von Antikérpern an, vielleicht solchen lytischer Natur.
Einen Schritt weiter zur Losung des Problems konnte das folgende Experi-
ment von Much fithren. Dieser Autor hat eine Ziege durch Vorbehandlung
mit einem bazillenfreien Tuberkuloseimpfstoff gegen Tuberkelbazillen tber-
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empfindlich gemacht, d. h. Antikérper gegen Tuberkelbazillen erzeugt. Dieses
Tier reagierte nun auf Impfung mit leprésem Material durch Bildung tuber-
kuloider Herde, wihrend ein nicht vorbehandeltes Kontrolltier nach der
Lepraimpfung keinerlei Erscheinungen zeigte. Wir sehen also auch hier wieder,
daB das tuberkuloide Gewebe nicht das spezifische Produkt einer bestimmten
Bakterienspezies ist, sondern eine Reaktionsform des Organismus, die dort
auftritt, wo Bakterien unter der Einwirkung von Antikérpern langsam zer-
fallen und ihre freigewordenen Toxine in das Gewebe diffundieren lassen.

So ist es gar nicht wunderbar, daB auch bei den neuentdeckten chroni-
schen Infektionskrankheiten der Haut, deren Zahl noch stets im Wachsen zu
sein scheint, tuberkeldhnliche Strukturen gefunden werden. Hier war es vor
allem Gougerot, der die Frage der tuberkuloiden Lésionen in modernem
Sinne behandelt hat. Er hat gezeigt, daBl nicht nur bei der Sporotrichose,
sondern auch bei der Oidiomykose, der Hemisporose und Diskomykose
solche Bildungen vorkommen. Und folgerichtig kommt er zu dem SchluB,
dem Tuberkel jede spezifische Bedeutung fiir die Diagnose der Tuberkulose
abzusprechen. Nur scheint es mir, dal er das allgemeine Problem nicht weit
genug faBlt, wenn er die Virulenz eines Mikroorganismus allein fiir ausschlag-
gebend halt dafiir, daB in einem Fall ein entziindliches, im anderen ein tuber-
kuloides Gewebe entsteht. Es ist notwendig, auch die Antikérperreaktion
des Organismus mit in Betracht zu ziehen.

Aus dem eben Gesagten ergibt sich nun fiir unsere Betrachtungen noch
ein Moment von nicht geringer Wichtigkeit. Wenn wir die tuberkuloiden
Strukturen bei so vielen verschiedenen Infektionskrankheiten antreffen, wenn
wir kaum von einer neuen Mykose héren, bei der sie nicht gefunden werden,
so muBl man sich fragen, ob es nicht noch unter den Krankheiten, die wir
heute lediglich mit Riicksicht auf ihr histologisches Bild unter der Tuber-
kulose mit anfithren, eine ganze Anzahl gibt, die nicht den Tuberkelbazillus,
sondern irgend einen anderen, uns noch unbekannten Mikroorganismus zum
Erreger haben.

Es bleibt noch eine andere wichtige Frage: Wenn der Tuberkel auch
nicht fiir Tuberkulose spezifisch ist, ist er ein notwendiges Kriterium der Tuber-
kulose oder gibt es auch eine Tuberkulose ohne Tuberkel? Mit dieser Frage
haben sich speziell zahlreiche franzosische Autoren, so die Schule Landouzys,
Bernard und .Salomon, Gougerot und in allzu stark verallgemeinernder
Weise Poncet beschaftigt. Uns interessieren hier vor allem die speziell die
Haut betreffenden Untersuchungen Gougerots. Danach ginge jedem Tuberkel
ein einfach entziindliches Stadium voraus — was auch mit meinen experimen-
tellen Erfahrungen stimmt — und die Peripherie des Tuberkels zeige auch
noch spater dieses Stadium an. So ist es Tatsache, daBl bei manchen Krank-
heitsbildern, deren tuberkulose Natur heute auBler Frage ist, wir haufig
Effloreszenzen unter das Mikroskop bekommen, bei denen von einer tuberkel-
ahnlichen Struktur nichts zu sehen ist. Aber andererseits miissen wir be-
kennen, daB} unter allen jenen heute sicher als Tuberkulose bewiesenen Haut-
affektionen keine einzige ist, bei welcher tuberkuloides Gewebe nicht doch
einmal in irgend einem Stadium gefunden wiirde. Es kommt eben auf den
Zeitpunkt der Untersuchung an.

Man kann den Sinn dieser ganzen Erorterung vielleicht kurz folgender-
malen zusammenfassen: Der Tuberkel ist nicht spezifisch. Seine An-
wesenheit allein geniigt daher nicht, um die tuberkuldse Atiologie einer Haut-
krankheit zu beweisen. Sein prinzipielles Fehlen ist dagegen ein Moment,
das gegen Tuberkulose spricht, sie aber nicht sicher ausschlieft. Praktisch
werden wir so verfahren, da3 wir bei einer Affektion, die haufig das typische
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Bild des Tuberkels liefert, so lange wir keinen anderen Erreger kennen, immer
wieder nach Tuberkelbazillen suchen werden, daB3 wir andererseits den tuber-
kuldsen Ursprung einer Krankheit nicht prinzipiell darum ablehnen werden,
weil sie histologisch nur entziindliches Gewebe zeigt, falls sonst andere Mo-
mente fir einen Zusammenhang mit Tuberkulose sprechen. Als Beispiele
fir diese beiden Eventualititen kénnen wir den Lichen nitidus und den
Lupus erythematodes anfiihren.

d) Beweise vierter Ordnung: Kombinationen wund Statistiken.
Diagnose ex juvantibus.

In die vierte, letzte Gruppe haben wir zundchst jene Beweise gestellt,
die auf Kombinationen und Statistiken beruhen. Hier wire vor allem das
Vorkommen einer Hautkrankheit bei Tuberkulésen zu nennen. Da nun aber
nach allen neueren Untersuchungen die iiberwiegende Mehrzahl aller Menschen
als tuberkuloseinfiziert zu betrachten ist, so sagt die Konstatierung dieser
Infektion, etwa durch die positive Pirquet-Reaktion, noch gar nichts iiber
die Ursache einer zuféllig vorhandenen Hautaffektion aus. Etwas hoher konnte
man den Nachweis einer klinisch bemerkbaren Tuberkulose bewerten. Aber
auch hier sind grofle Irrtiimer moglich und frither begangen worden. Denn
die Tuberkulose kann erst ganz sekundir zu einer Verinderung des Haut-
terrains Anlall geben, die das Entstehen nichttuberkuléser Hautleiden be-
giinstigt. Das klassische Beispiel dafiir ist die Pityriasis versicolor, die
von manchen alten Arzten fiir ein Symptom der Tuberkulose gehalten wurde.
Und doch ist der Zusammenhang nur ein ganz indirekter. Erst die vermehrte
SchweiBsekretion bei dem der Tuberkulose eigentiimlichen Fiebertypus schafft
die giinstigen Bedingungen zur Ansiedelung des Microsporon furfur, des Er-
regers der Pityriasis versicolor. Ahnlich ist das Verhiltnis der Pigmentationen
beim Morbus Addisoni zur Tuberkulose. In anderen Féllen konnen
perniodhnliche Affektionen der Extremitdtenenden besser als auf Em-
bolien mit Tuberkelbazillen auf periphere Zirkulationsstérungen zuriickgefiihrt
werden, wie sie sich bei Personen mit Lungenaffektionen nicht selten finden.
Ebenso ist es bekannt, daB manche Formen von Skrofulotuberkulose bei
Kindern zu besonders hartnickigen und charakteristisch lokalisierten Ekzemen
disponieren, die trotzdem nicht als tuberkulds aufgefallt werden diirfen, sondern
nichts anderes sind als gewohnliche Ekzeme.

Das Wesentliche bei derartigen klinischen Beobachtungen ist die Tatsache,
daB eine Hautkrankheit wirklich nur ausschlieBlich bei Tuberkuldsen und
nie bei Tuberkulosefreien auftritt. Das hat immerhin eine gewisse Be-
deutung, und auf diesem Wege sind wir ja auch zur Kenntnis der meisten
,,Tuberkulide“ gekommen. Anderenfalls sind wir auf die immer unsicheren
statistischen Erhebungen angewiesen, wie oft neben einer gewissen Haut-
krankheit klinische Symptome einer Organtuberkulose oder verdachtige Ana-
mnesen vorkommen. Ein wirklicher Beweis 148t sich aus solchen Zusammen-
stellungen niemals ableiten, wenn sie auch auf die groBe Anzahl derjenigen
wirken, die gewohnt sind, sich ihre Ansichten mehr nach Eindriicken als nach
Beweisen zu bilden.

Es bliebe dann schlieBlich noch der Versuch, die Natur einer Krank-
heit aus ihren therapeutischen Reaktionen zu schlieBen. Eigentlich sollte
es sich hier darum handeln, einen Mikroorganismus aus seinem Verhalten gegen
bestimmte, chemisch gut definierte Substanzen zu erkennen. Hier besteht ein
groBer Unterschied mit den auf biologischem Wege erzeugten Antikorpern,
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deren genauere chemische Konstitution wir ja noch nicht kennen. DaB diese
in gewissem Grade spezifisch sind, haben wir weiter oben gesehen. Die Wir-
kung der chemisch bekannten und darstellbaren Verbindungen ist viel weniger
kompliziert, es ist eine einfach entwicklungshemmende oder abtétende, des-
infizierende. Nun gibt es aber kaum ein Desinfizienz, das nur auf ein be-
stimmtes Virus eine vernichtende Wirkung ausiibt und fiir alle anderen un-
schidlich ist. Gewil} ist das Verhalten der einzelnen Arten den chemischen
Korpern gegeniiber durchaus verschieden, aber diese Unterschiede sind im
allgemeinen nur quantitativ.

Ein positiver Beweis fiir die Anwesenheit des Tuberkelbazillus durch
die Wirkung einer bestimmten chemischen Substanz existiert bisher nicht.
Die eigentliche Chemotherapie der Tuberkulose ist ja noch in den allerersten
Anfingen. Von den extern gebrauchten Medikamenten darf hier nicht die
Rede sein, da sie ja im besten Falle als elektive Atzmittel, aber keinesfalls
spezifisch wirken. Hier kénnte uns nur ein Mittel dienen, das von der Blut-
bahn aus imstande wire, den Tuberkelbazillus in héherem Grade als alle
anderen Mikroorganismen zu treffen und dadurch Heilung der tuberkuldsen
Hautaffektionen zustande zu bringen. Ein solches Mittel haben wir noch
nicht. KEs mag sein, dafl die von verschiedenen Seiten in dieser Richtung
unternommenen Versuche spater zum Ziele fithren. Zu nennen wiren hier
vor allem die nach dem Finklerschen Prinzip von der Grifin Linden,
MeiBlen, und speziell fir die Haut von A. Straul} inaugurierten Methoden
der Kupfer- und Jodmethylenblaubehandlung der Tuberkulose. Aber die
Resultate sind noch nicht derart, um aus dem Erfolg einer solchen Behand-
lung &tiologische Schliisse zu ziehen. Und ebenso wenig kénnen wir heute
noch iber die Bedeutung der Goldverbindungen aussagen, mit denen Feldt
und Bruck und Glick die Tuberkulose beeinflussen wollen. Die letzteren
Autoren berichten sogar iiber Lokalreaktionen der tuberkulésen Hautherde,
die vielleicht einmal diagnostisch verwertbar werden kénnten. Allerdings
fuhrt W. Heubner diese Reaktionserscheinungen mehr auf eine allgemeine
Gefaflwirkung der Goldsalze zuriick, die sich im Krankheitsherd stirker be-
merkbar mache, als auf ein Zugrundegehen von Tuberkelbazillen und Ein-
wirkung freigewordenen Tuberkelbazillentoxins. Im Kapitel der Therapie
werden wir auf diese Fragen noch einmal zuriickkommen.

Gibt es also keine positiven chemotherapeutischen Wirkungen, die uns
als Beweismittel fiir die Anwesenheit von Tuberkelbazillen in einem Krank-
heitsherd dienen kénnen, so hat man dem negativen Ergebnis, wo es sich
um die Unterscheidung von der Lues handelt, seit langem eine groBe Bedeu-
tung beigemessen. Die Chemotherapie der Lues ist ja fast so alt wie diese
Krankheit in Europa, ja sie ist bis heute immer noch das glinzendste Beispiel
ihrer Art geblieben. In der Tat sind bei richtiger Anwendung die Wirkungen
des Quecksilbers und auch des Jodkali auf luetische Prozesse so auffallend,
dafl man hier von alters her mit einem gewissen Recht von einer ,,spezifischen‘
Behandlung gesprochen hat. Als drittes ist jetzt das Salvarsan hinzugekommen,
in dessen Einfithrung durch Ehrlich wir bis jetzt den Gipfelpunkt der modernen
chemotherapeutischen Bestrebungen iiberhaupt bewundern. Es erhebt sich
nun die Frage: Ist die Aktion dieser drei Mittel so ausschlieBlich auf Syphilis
eingestellt, dal wir bei einer deutlich wahrnehmbaren Heilwirkung durch
diese die Tuberkulose als Ursache einer Krankheit ausschliefen koénnen ?

Von einer Spezifitdt im strengsten Sinne kann am wenigsten beim Jod-
kali die Rede sein. Schon frither wurde ihm ja ein resorbierender EinfluB3
bei allen moglichen infiltrativen Prozessen, auch bei solchen mit bekannter
Ursache, z. B. der Aktinomykose, zugeschrieben. Wir kennen aber jetzt eine
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Krankheit, fiir welche das Jodkali, wenn man so sagen darf, fast noch spezi-
fischer ist als fiir die Syphilis, die Sporotrichose. Denn es stellt fiir sie einst-
weilen das einzige wirksame Agens dar. Aber auch bei der Lepra sind lokale
und allgemeine Reaktionen auf Jodkali bekannt. Bei sicherer Tuberkulose
haben nur wenige Autoren eine Einwirkung des Jodkali feststellen konnen;
und nach allem kann man wohl sagen, daB prompte und véllige Heilung einer
Hautaffektion durch Jodkali allein entschieden gegen Tuberkulose spricht.
Erwshnt werden mufB hier jedoch, daB Audry auf 4—6 g Jodkali kongestive
Rétungen um Lupusherde herum auftreten sah, denen freilich keine Heilung
folgte. Er vergleicht diese lokalen Erscheinungen aber bereits mit der sog.
,JHerxheimerschen Reaktion® bei Lues.

Diese Herxheimersche Reaktion hat in den letzten Jahren wieder
erhohte Bedeutung gewonnen. Man versteht darunter die haufig zu beob-
achtende Entstehung einer gerdteten Zone um syphilitische Effloreszenzen im
AnschluB urspriinglich an eine Hg-Injektion. Man erklért dies Phénomen im
allgemeinen heute durch Zerfall von Spirochéten unter der Einwirkung des Hg
und daraus folgendes Freiwerden von Toxin, das auf die GefiBwinde ein-
wirkt. Vorausgesetzt, da das Hg nur fiir die Spirochaete pallida und fiir
keine anderen Mikroorganismen in dieser Art giftig ist, konnte man dieser
Reaktion eine gewisse spezifische Bedeutung beimessen. Es scheint auch,
daB sie nach Hg fast nur bei wirklicher Lues beobachtet worden ist. Nach
den Schilderungen von Lokalreaktionen bei Tuberkulose, wie sie z. B. Du
Castel von seinen mit Kalomel behandelten Lupusféllen liefert, handelt es sich
jedenfalls um ganz ausnahmsweise und nur mit geringer Deutlichkeit auf-
tretende Phiinomene. Anders ist es beim Salvarsan.

Das Salvarsan hat in viel stirkerem Mafle die Fahigkeit, eine Herx-
heimersche Reaktion hervorzurufen als das Hg. Das ist ohne weiteres ver-
stindlich, wenn man die an sich stidrkere Bakterizidie, das grolere Quantum
und den intravendsen Injektionsmodus beriicksichtigt. Daher sehen wir auch
nach Salvarsaninjektionen gar nicht selten Herxheimersche Reaktionen
von einer Intensitiat, wie wir sie frither kaum zu Gesicht bekommen haben,
und es ist bekannt, daB manche schweren zerebralen Erscheinungen nach
Salvarsan durch einen analogen Vorgang in den Meningen erklirt werden.
Kann man nun den Eintritt einer intensiven Herxheimerschen Reaktion
bei einer fraglichen Affektion als beweisend fiir Lues ansehen und gegen Tuber-
kulose verwerten? Die Frage hat, so gestellt, mehr ein theoretisches als ein
praktisches Interesse. Denn da die Reaktion bei Lues hauptsichlich um
spirochiatenreiche Effloreszenzen beobachtet wird, so wird in den meisten Fillen
schon vorher das Mikroskop die Entscheidung geliefert haben. Dennoch ist
zu betonen, daB der Herxheimerschen Reaktion keineswegs ein diagnosti-
scher Wert zukommen wiirde, wie wir ihn etwa der lokalen Reaktion nach
subkutaner Tuberkulininjektion haben zuerkennen miissen. Denn hier war
die Entstehung der entziindungserregenden Toxine an einen viel kompli-
zierteren, in viel hoherem Grade spezifischen Mechanismus gebunden. Bei
der Salvarsanreaktion lige das Spezifische ja nur darin, daB das Mittel nur
auf die Spirochaete pallida eingestellt und fir ein anderes Virus nicht
bakterizid wire. Das scheint aber nicht der Fall zu sein.

Herxheimer und Altmann haben zuerst eine deutliche, in manchen
Fillen sogar sehr intensive Lokalreaktion auf Salvarsan an Lupusherden be-
obachtet. Wahrscheinlich werden auch die Tuberkelbazillen durch das Sal-
varsan derartig geschidigt, daB spezifisches Toxin aus ihnen frei wird, das
dann eine der Tuberkulinreaktion analoge Entziindung hervorruft. Die
Lokalreaktion auf Salvarsan ist also nicht fiir Lues spezifisch. Sie kann bei
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Tuberkulose auftreten, bildet also kein verwertbares Beweismittel, um die
Frage nach der Atiologie einer Hautlésion zu entscheiden.

Wichtiger ist der therapeutische Einflul des Salvarsans, sowie des Hg.
Betrachten wir zunéchst das neuere der beiden Mittel. Keines von allen uns
bekannten therapeutischen Agenzien ist ja mit so viel Scharfsinn und Folge-
richtigkeit gerade fiir eine ganz bestimmte Virusart ausprobiert und auf diese
,,eingestellt* worden. Uber die sichere, in vielen Fallen verbliuffende Heil-
wirkung gegeniiber den luetischen Lésionen herrscht wohl heute kein Zweifel
mehr. Wie das Mittel sich gegen Tuberkulose verhalten wirde, konnte man
von vornherein kaum wissen. Eine Uberlegung muBte man allerdings
machen. Der Hauptfaktor der Salvarsanwirkung ist das Arsen. Und vom
Arsen weill man seit Jahren, daBl es fiir manche bisher zur Hauttuberkulose
gerechnete Erkrankungen (Sarkoide) von ausgesprochener, ja in gewissem
Sinne ,,spezifischer Wirkung ist. Es liegen nun bereits tiber die Behandlung
dieser Formen, sowie anderer ,,Tuberkulide’ mit Salvarsan einige Beobach-
tungen von franzosischen Autoren vor (Ravaut, Arnault Tzanck und
Pelbois, Pautrier). Danach sind in mehreren Fallen von Sarkoiden rasche
Heilungen eingetreten; es mull aber betont werden, daf bei allen die Wasser-
mannsche Reaktion positiv war, also zum mindesten eine Kombination mit
Lues im Spiele gewesen ist. Jedoch sind auch bei anderen reinen Fillen von
,,Tuberkuliden‘ einige Heilerfolge erzielt worden. Beim Lupus vulgaris haben
zuerst Herxheimer und Altmann deutliche Heilwirkungen beschrieben.
Allerdings haben sie bei ihren therapeutischen Versuchen gleich Salvarsan mit
Tuberkulin kombiniert, so daf§ ihre Erfolge, ebenso wie die von Bernhardt,
der ihre Methode nachpriifte, nicht rein im Sinne einer Salvarsanwirkung zu
verwerten sind. Aber selbst wenn wir die erreichten Resultate ganz auf das
Konto des Salvarsan setzen diirften, wére immer noch ein groBler Unterschied
gegeniiber der Wirksamkeit des Mittels bei luetischen Hautaffektionen vorhanden.
Denn die Heilungsvorginge treten bei Lupus weder so rasch ein, noch sind
sie entfernt so vollkommen wie bei Syphilis. Trotzdem diirfen wir auf Grund
der zitierten Erfahrungen bei Tuberkuliden dem Salvarsan fiir die ,,Diagnose
ex juvantibus® keine allzu grofe Bedeutung mehr beimessen, wenn auch
rasche und radikale Heilung einer Hautkrankheit durch Salvarsan eher fur
einen luetischen als fiir einen tuberkulsen Ursprung spricht.

Etwas anders verhilt es sich mit dem Quecksilber. Seine seit Jahr-
hunderten bewahrte Bedeutung als ,,Spezifikum® gegen Syphilis hat auch
durch die Entdeckungen der letzten Jahre keine Einbufle erlitten. Allerdings
ist auch das Hg schon als Mittel gegen Hauttuberkulose angewandt und
empfohlen worden. Einiges Aufsehen erregten seinerzeit die Mitteilungen
des belgischen Arztes Asselbergs, der 25 Lupusfille durch Kalomelinjektion
gebessert oder geheilt haben wollte. Spéter ist es von dieser wie von anderen
Hg-Methoden der Tuberkulosebehandlung wieder ganz still geworden. Jadas-
sohn hat das ganze Material kritisch gesichtet und ist zu dem Schlufl gekommen,
daB eigentlich nur sehr wenige Fille iibrig bleiben, wo es als bewiesen ange-
sehen werden kann, dafB tuberkulose Hautlisionen durch Hg-Behandlung
geheilt sind, dafl aber in diesen Fillen eine Kombination von Lues und Tuber-
kulose nicht von der Hand zu weisen ist. Alle Autoren, bei denen sich wie
bei Jadassohn und Brocq (siche Dissertation von Longin) reichste Er-
fahrung auf diesem Gebiete mit wissenschaftlicher Kritik vereinigt, miissen
anerkennen, daB eine wirkliche Heilung von Hauttuberkulose durch Hg ganz
auBerordentlich selten ist, und daB daher deutliche Erfolge dieser Behandlung
immer gegen Tuberkulose ins Treffen zu fithren sind. Aber einzelne, gut unter-
suchte Fille bediirfen der Erklirung, z. B. die Fille von Wolters und Griin-
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berg, wo bei ulzeréser Schleimhautaffektion der Mundhéhle und des Rachens
Tuberkelbazillen nachgewiesen worden sind, aber trotzdem durch Hg und
Jodkali Heilung erzielt wurde. Hier miissen wir doch wieder die Moglichkeit
einer Mischinfektion von Tuberkulose und Syphilis in Erwiagung ziehen; man
konnte den Vorgang vielleicht so deuten, dafl bei einem syphilitischen Indivi-
duum Tuberkelbazillen sich auf luetischen Ulzerationen angesiedelt haben.
Die intensive Narbenbildung bei Abheilung des luetischen Prozesses koénnte
dann auch zur Abkapselung und zum Verschwinden der tuberkulosen Herde
fithren. Dabei ist eine gewisse Neigung der Rachentuberkulose zur Spontan-
heilung zu beriicksichtigen. Fiir ahnliche Fille in kiinftiger Zeit ist die Wasser-
mannsche Reaktion zur Aufklirung unerlaBlich. Denn sie wird jedenfalls
entscheiden, ob ein durch Lues verindertes Terrain vorliegen kann. In einem
Falle von Rusch, wo eine bakteriologisch nachgewiesene Tuberkulose der
(Gaumenschleimhaut auf Jodkali heilte, fiel die Wassermannsche Reaktion
positiv aus.

Die frithere Zeit war allein auf klinische Beobachtungen angewiesen.
Aber selbst diese bejahen die Frage nach der Moglichkeit einer Mischinfek-
tion mit beiden Krankheiten. Doch ist sie wohl sehr viel seltener als frithere
Untersucher angenommen haben. Denn manche von diesen stiitzen sich
nur auf den histologischen Beweis, dessen Unzulanglichkeit wir weiter oben
schon dargetan haben; und sicher sind viele durch die lupoiden und tuber-
kuloiden Formen der Syphilis getduscht worden. Trotzdem bleiben einige
Fille, wo keine andere Deutung moglich ist. An sich ist es ja auch bei
der Héaufigkeit beider Infektionen gar nicht unverstindlich, daB sie sich im
gleichen Hautbezirk einmal kombinieren und superponieren konnen, zumal
beide die Eigenschaft haben, sich mit Vorliebe an einem ,,Locus minoris
resistentiae’‘ anzusiedeln. Es mag sich darum ebensowohl ein tertidres Syphilid
um eine tuberkulése Driise, an oder gar auf einem alten Lupusherd entwickeln,
wie eine schon bestehende luetische Affektion vom Blute her oder von auflen
mit Tuberkelbazillen infiziert werden kann. Von den wenigen Fillen sicherer
Mischinfektionen, die Jadassohn anerkennt, konnen wohl alle durch die
eine oder andere dieser beiden Entstehungsarten erklart werden. Recht deutlich
wurde aber gerade in diesen Fillen die doppelte Infektion durch den Erfolg
der Hg-Therapie. Nachdem die luetische Erkrankung abgeheilt war, blieben
die tuberkulésen Herde zuriick, wurden jetzt erst recht deutlich und waren
selbst von intensiver Hg-Kur nicht mehr zu beeinflussen. In einem Fall
von Bering scheint das Hg bei einer Mischinfektion geradezu verschlechternd
auf die Driisentuberkulose eingewirkt zu haben. Alles in allem mufl man also
doch der Diagnose ex juvantibus einen gewissen Wert zusprechen. Zwar kann
sie niemals einen absoluten Beweis liefern, daBl eine Dermatose nicht durch
Infektion mit Tuberkelbazillen bedingt ist. Aber recht wahrscheinlich ist
es schon, daB eine Hautaffektion, die auf Salvarsan, Hg und Jod-
kali sicher und rasch heilt, nicht den Tuberkelbazillus als
Hauptursache hat.

B. Die Pathogenese der Hauttuberkulose.
1. Die Disposition.

Die Frage nach der Disposition zur Erkrankung an Tuberkulose ist
auch heute noch nicht gelost. Manche Probleme, die unter dieser Rubrik
frither behandelt wurden, sind jetzt durch die Entwicklung der Immunitits-
lehre in ein anderes Licht geriickt und werden daher besser bei dieser be-
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sprochen, z. B. die Anderung der Disposition wihrend des Verlaufes der Krank-
heit. Trotzdem bleibt noch ein besonderes Problem der Disposition bestehen,
das nicht ganz in der Infektions- und Immunititslehre aufgeht. Die Dis-
position zur Infektion mit Tuberkelbazillen ist — das darf man wohl sagen —
fir den Menschen ganz allgemein. Es ist fraglich, ja unwahrscheinlich, da
beim Menschen eine natiirliche, angeborene Immunitit gegen Tuberkulose
vorkommt. Die Sektionsergebnisse und die Resultate der Tuberkulinpriifungen
weisen darauf hin, dafB} die allermeisten Menschen einmal eine Infektion mit
Tuberkelbazillen durchgemacht haben. Wie sich aber das Individuum, die
Familie oder Rasse im weiteren Verlauf dieser Infektion verhilt, das ist die
eigentliche Frage der Disposition. Es ist wohl sicher, daB fiir die innere,
speziell die Lungentuberkulose, die ererbte anatomische Anlage, die Konsti-
tution und andere Umstinde als mehr oder weniger disponierend in die
Wagschale fallen. Aber das gehort nicht in den Rahmen unserer Betrach-
tungen.

Wir haben uns hier nur mit der Disposition der Haut zu tuberkul6ser
Erkrankung zu beschiftigen. Und hier kann man den Satz an die Spitze
stellen, dafl die Haut in geringerem Grade als fast alle anderen
Organe des Korpers zur Erkrankung an Tuberkulose disponiert
ist. Sowohl die niedrigere Temperatur als das chemische und anatomische
Substrat scheinen dem Wachstum des Tuberkelbazillus nicht sonderlich giinstig
zu sein und seiner Ansiedelung einen gewissen Widerstand entgegen zu setzen.
Das gilt nicht nur fiir die menschliche Haut. Eine vergleichende Betrachtung
zeigt auch fir die Tiere das auffallend seltene Vorkommen spontaner Haut-
tuberkulosen auch bei sonst in hohem Grade tuberkuloseempfinglichen Arten.
Es scheint sogar heute sichergestellt, dal die Tuberkelbazillen die normale
Tierhaut durchwandern und eine innere Tuberkulose erzeugen kénnen, ohne
in der Haut selbst die geringsten Krankheitserscheinungen hervorzurufen.
Das haben Courmont mit André und Lesieur, Babes, C. Frankel und
Konigsfeld an Meerschweinchen und Kaninchen nachgewiesen. Zwar haben
Takeya und Dold die alte Baumgartensche Ansicht, daB der Tuberkel-
bazillus immer an der Invasionspforte tuberkuldse Verinderungen erzeugt,
gegeniiber C. Frankel zu stiitzen versucht. Sie fanden in den positiv ver-
laufenden Fillen auch in der Haut stets eine wenigstens mikroskopisch nach-
weisbare Tuberkulose. Da aber Babes und C. Frinkel 4—48 Stunden
nach der Einreibung die Tuberkelbazillen in den LymphgefiBen der Subcutis
gefunden haben, so ist es sehr wohl mdoglich, daB die Ansicht, die heute vor
allem von C. Franken vertreten wird, den Sieg behilt, und daB der Tuberkel-
bazillus tatsichlich die Haut durchdringen kann, ohne sie zu schidigen.

Wie sich die menschliche Haut in dieser Beziehung verhalt, werden wir
wohl kaum jemals mit Sicherheit herausbringen kénnen. Die Frage auf
experimentellem Wege zu losen, ist unmoglich, und klinische Beobachtungen
konnen hier hochstens zu Vermutungen fithren. Es ist wohl ganz gut denk-
bar, daBl die kindliche Haut fiir Tuberkelbazillen permeabel wire, und manche
isolierte Driisentuberkulose auf diesem Wege entstehen konnte. Aber sehr
wahrscheinlich ist es nicht, daBl dieser Infektionsmodus praktisch eine Rolle
spielt, da unter natiirlichen Bedingungen eine so intensive Einreibung des
Tuberkelbazillus in die Haut wie im Tierversuche wohl niemals stattfindet.
Die Falle, wo Infektionen sich an Verletzungen angeschlossen haben, begannen
alle mit einer tuberkul6sen Hauterkrankung an der Impfstelle. Von der Schleim-
haut des Mundes und besonders der Nase aus kénnte analog den Tierversuchen
von Cornet noch eher ein Durchwandern von Bazillen stattfinden; aber auch
hier haben wir wohl meistens einen lokalen Impfaffekt.
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Wie dem auch sei, die Frage, ob die Tuberkelbazillen die Haut durch-
dringen koénnen, ohne eine Erkrankung derselben hervorzurufen, ist nicht
die wichtigste zur Beurteilung der allgemeinen Hautdisposition fiir Tuber-
kulose. Eine ganze Reihe anderer Momente sprechen noch dafiir, daBl diese
Disposition gering ist, vor allem die Seltenheit der Hauttuberkulose gegen-
iiber anderen Lokalisationen der Infektion, die relative Gutartigkeit und das
langsame Fortschreiten der meisten Formen von Hauttuberkulose. Ver-
gleichen wir die manchmal in Jahren kaum bemerkbare VergroBerung tuber-
kuléser Hautherde mit dem stetigen Fortschreiten tertiirer Hautsyphilide
oder den Zerstérungen, die der Tuberkelbazillus in dieser Zeit in anderen
Organen anrichtet, so wird man schon zu der Annahme gedringt, daB die
Haut kein Niahrboden ist, der dem Tuberkelbazillus eine tippige Entwicklung
gestattet. Das zeigt ja auch das Mikroskop: Die Spérlichkeit der Tuberkel-
bazillen in den meisten tuberkulésen Hautlisionen. In einem Medium, das
an sich keine giinstigen Entwicklungsbedingungen bietet, werden dem Tuberkel-
bazillus gegeniiber schidigende Faktoren, die im ganzen Organismus vorhanden
sind, besonders stark zur Wirkung kommen. Wir denken hier ganz allgemein
an spezifische, antibakterielle Schutzvorrichtungen irgendwelcher Art. In
der Haut werden ihnen die Tuberkelbazillen eher verfallen als in anderen
Organen, da ihre Vitalitat hier sowieso schwicher ist. Haben wir also einer-
seits fortschreitende Prozesse, wie sie durch virulente, sich stark vermehrende
Tuberkelbazillen hervorgerufen werden, in der Haut relativ selten, so miissen
wir andererseits jene voriibergehenden Erscheinungen, die durch zugrunde
gehende Tuberkelbazillen erzeugt werden, in der Haut haufiger treffen. Die
Haut muB ein guter Indikator fiir diese Erscheinungen sein, die uns an inneren
Organen ganz entgehen oder sich nur durch geringe Allgemeinsymptome be-
merkbar machen. DaB sich das tatsichlich so verhilt, werden wir spater
bei der Darstellung der Immunititsvorginge und der ,;Tuberkulide‘’“ noch
ausfithrlich zu besprechen haben.

Die Schwierigkeit des Dispositionsproblems beginnt erst, wenn wir von
der allgemeinen Hautdisposition fiir Tuberkulose zur speziellen Disposition
und ihrer Bedeutung im Einzelfalle iibergehen. Immer wieder werden wir
hier die Abgrenzung gegeniiber Infektionsgelegenheit und Immunitdt vorzu-
nehmen haben. Das beginnt schon bei der Betrachtung der verschiedenen
Lebensalter in ihrer Beziehung zur Hauttuberkulose. Es scheint hier auf
den ersten Blick selbstverstindlich, der kindlichen Haut im Vergleich zu der
des erwachsenen Menschen eine besondere Disposition zu tuberkuldser Er-
krankung zuzuerkennen. Denn die meisten der fortschreitenden Tuberkulose-
formen beginnen schon in der Kindheit und auch die benignen exanthemati-
schen Formen finden sich hiufiger bei Kindern als bei Erwachsenen. Aber
besonders die erste dieser beiden Tatsachen 148t sich nicht rein im Sinne einer
erhéhten Hautdisposition verwerten, sondern héangt ebenso sehr mit Immunitéts-
verhiltnissen zusammen. Wir miissen es jetzt wohl als bewiesen annehmen,
daB die meisten Menschen in der Kindheit eine Tuberkuloseinfektion durch-
machen, die sie im spéiteren Leben bis zu einem gewissen Grade gegen Neu-
infektion schiitzt. Trifft also eine Tuberkelbazilleninfektion die Haut in einem
Alter, wo sich dieser Schutz noch nicht ausgebildet hat, so wird sie natiirlich
leichter haften als im spiateren Leben, wo jene Immunitat schon vorhanden ist.
Dann sind aber auch die Gelegenheiten zu einer Infektion von auflen im kind-
lichen Alter ungleich haufiger als spéter. Von begiinstigenden Momenten
brauchen wir nur das Kriechen auf dem Boden, die Haufigkeit kleiner Haut-
lisionen, die als Infektionspforte dienen, die noch nicht erfolgte Erziehung zur
Sauberkeit zu erwihnen.

Lewandowsky, Tuberkulose der Haut. 3
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Gegen ,,aufgeschlossenes’ Tuberkelbazillentoxin scheint allerdings die
Haut des Kindes empfindlicher zu sein als die des Erwachsenen. Das zeigen
schon die oft ganz auBerordentlich intensiven Reaktionen auf lokale Tuber-
kulinimpfungen nach Pirquet oder Mantoux. Deshalb finden wir auch
wohl die Uberempfindlichkeitsreaktionen auf himatogene Aussaat von Tuberkel-
bazillen, die ,,Tuberkulide, héufiger und oft hochgradiger ausgebildet bei
Kindern und jugendlichen Individuen als in spéteren Lebensaltern. An sich
ist das gar nichts Merkwiirdiges, denn wir sehen ja auch auf vielerlei andere
bakterielle und toxische Schadlichkeiten die Kinderhaut intensiver reagieren.

Umgekehrt hat man geglaubt, dafl die Haut im hoheren Alter, speziell
die senil verinderte Haut, eine besondere Unempfindlichkeit gegen die Infek-
tion mit Tuberkelbazillen besitze. Das ist nicht ganz richtig. Denn trotz
der relativen Immunitdt gegen Neuinfektion bei den meisten erwachsenen
Menschen gibt es doch kein Lebensalter, in dem nicht tuberkulése Erkran-
kungen der Haut auftreten kénnten. So ist auch das Greisenalter keineswegs
davor bewahrt. Allerdings werden hier haufig besonders benigne Krankheits-
formen beobachtet, worauf speziell Jadassohn aufmerksam gemacht hat.
Trotz manchmal raschen peripheren Fortschreitens zeigen diese Formen eine
gewisse Neigung, oberflachlich zu verlaufen, und weisen oft im Zentrum aus-
gedehnte und vollstindige Spontanheilungen auf. Die atrophische und
trockene senile Haut scheint also dem Tuberkelbazillus als Medium nicht
besonders zuzusagen.

Wie dem Alter, so hat man auch dem Geschlecht einen gewissen
EinfluB auf die Disposition zugeschrieben. Es ist tatsichlich auffallend, wie
sehr in der Statistik der am meisten verbreiteten Tuberkuloseform, des Lupus
vulgaris, das weibliche Geschlecht dominiert. Hamel gibt fiir Deutschland,
Gargia del Mazo fiir Spanien iibereinstimmend an, dal zwei Drittel der
Lupuspatienten weiblichen Geschlechtes waren. Doch fiigt Hamel hinzu,
daB unterhalb des 14. Lebensjahres dieses Verhdltnis anders ist, daB in der
Kindheit die Knaben hiufiger erkranken als die Madchen. Es mag sein, daf}
die weibliche Haut auch spéter der kindlichen &hnlicher und deswegen gegen
Tuberkelbazillen empfindlicher bleibt. Aber es ist auch sicher, daBl die Ge-
legenheit zur Infektion bei der mehr an das Haus gebundenen Lebensweise
der Frau grofer ist als bei mancher ménnlichen Tétigkeit. Diejenigen Momente,
die sonst bei der Frau haufig als die Tuberkulose verschlimmernd in Betracht
kommen, Graviditdt und Geburt, haben speziell fiir den Verlauf einer Haut-
tuberkulose nur geringe Bedeutung.

In die Augen fallend beim Uberblick tiber ein groBeres Hauttuberkulose-
material ist das Vorherrschen bestimmter Lokalisationen. Aber auch hier
soll man sich hiiten, alles auf die verschiedene Hautdisposition der verschie-
denen Korperregionen zu schieben. Sicher sind solche Unterschiede vor-
handen. Ganz bekannt ist z. B. die Seltenheit tuberkuloser Affektionen auf
der behaarten Kopfhaut. Selbst progrediente Lupusformen machen oft an
der Haargrenze Halt. Hier kann man wohl mit Recht die Ursache in der ab-
weichenden anatomischen Beschaffenheit der Kopfhaut suchen. Denn Infek-
tionsgelegenheiten sind ja gentigend vorhanden. Wenn wir aber im iibrigen
die Tuberkulose mit Vorliebe an den unbedeckt getragenen Korperteilen,
Gesicht und Hénden lokalisiert finden, so ist daran sicher viel weniger die
erh6hte Disposition schuld, als der Umstand, da diese Teile der Infektion
von auBen am meisten ausgesetzt sind. Es gibt keine Gegend des Kérpers,
an der nicht tuberkulése Hautaffektionen vorkommen kénnten. Und fiir die
hématogenen Infektionen haben wir auch wieder ganz andere Pridilektions-
stellen.
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Die Vererbung der Disposition zur Tuberkulose im allgemeinen, die
meistens als eine Tatsache hingenommen wird, ist bisher noch durchaus nicht
einwandfrei wissenschaftlich bewiesen. Beitzke, der das letzte groBBe Sammel-
referat iiber diese Frage verfaBt hat, kommt zu dem SchluB, daB auch die
Forschungen der letzten Jahre sehr wenig Positives zur Entscheidung dieser
Frage gebracht haben. Gewil mag die Konstitution und der zur Phthise
disponierende Habitus vererbt werden und in derselben Familie wiederkehren,
aber niemals wird sich unter diesen Verhiltnissen auch erhéhte Infektions-
gelegenheit ausschlieBen lassen. Noch schwieriger ist es, zu sagen, ob fiir die
Hauttuberkulose eine vererbbare und familiire Disposition eine Rolle
spielt. Man findet wohl Falle von Hauttuberkulose bei mehreren Mitgliedern
derselben Familie, aber die Zahl dieser Vorkommnisse ist nicht so groB, um
sehr iiberzeugend fiir eine besondere Bedeutung der familitiren Disposition
zu sprechen. Bemerkenswert ist es allerdings immer, wenn sich seltenere Tuber-
kuloseformen bei Geschwistern finden, wie ich das vom Lichen scrofulosorum,
Erythema induratum und dem als Tuberkulose allerdings noch fraglichen
Lupus erythematodes gelegentlich gesehen habe. Hier kénnte man doch an
eine angeborene Veranlagung der Haut im Sinne einer besonderen Empfind-
lichkeit gegen aufgeschlossene Tuberkelbazillentoxine denken. Das wire
nicht so etwas Ungewchnliches, denn wir sehen ja auch bei Mitgliedern
einer Familie weitgehende Ahnlichkeit des Hautorganes in seinem Verhalten
gegen duflere Reize, z. B. gegen Licht (Epheliden, Xeroderma pigmentosum),
aber auch gegen chemische Korper, oder im Vorhandensein seltener Anomalien
(z. B. familidre Xanthomatose). Gerade fiir die ,,Tuberkulide”“ werden wir
immer noch eine besondere Empfindlichkeit der Haut anzunehmen haben,
und diese konnte ganz gut vererbbar sein. Aber beweisen 14Bt sich das bis
jetzt noch nicht, auch nicht auf statistischem Wege.

Ebensowenig Positives wie iiber die Familien- wissen wir iiber die
Rassendisposition. Aus der eben zitierten Zusammenstellung von Beitzke
geht hervor, dafl die scheinbare geringe Empfinglichkeit bestimmter Rassen
sich fast immer durch giinstigere hygienische Bedingungen erkliren 1:Bt,
und daB, falls Angehorige dieser Rassen in schlechtere Verhiltnisse versetzt
werden, sie ebenso hiufig erkranken wie die Umgebung. Es ist sogar eine
fir die Immunitétslehre nicht unwichtige Beobachtung, daB Angehérige eines
relativ tuberkulosefreien Volkes, wenn sie in ein tuberkuloseverseuchtes Milieu
geraten, besonders widerstandslos der Krankheit gegeniiber sich erweisen.
Also auch hier ist die Infektionsgelegenheit wichtiger als die Disposition.
Allerdings ist fiir die Haut hier doch eine Einschrinkung zu machen. Es ist
nicht zu leugnen, daBl gerade das Hautorgan als Rassenunterscheidungsmerk-
mal eine besondere Rolle spielt, daBl die Haut eines Negers, Japaners und
Europiiers verschiedener sind als die inneren Organe derselben Rassen. Aus
der Verschiedenheit des anatomischen Substrates kénnten sich denn auch
Unterschiede in der Haufigkeit der Hauttuberkulose bei bestimmten Rassen
und Volkern erkliren. Denn solche Unterschiede scheinen tatsichlich zu be-
stehen, ohne daf sie durch paralleles Verhalten der inneren Tuberkulosen bei
den gleichen Nationen zu deuten wiren. So ist es bekannt, daB bei den Japanern
Lungentuberkulose hiufig, dagegen Hauttuberkulose und besonders Lupus
recht selten vorkommt. Noch merkwiirdiger ist es, daB die Empfindlichkeit
der Haut gegen Tuberkelbazillen auch bei rasseverwandten Vélkern nicht
gleich zu sein scheint. Wer die Kasuistik iiber ,, Tuberkulide*“ verfolgt, wird
leicht den Eindruck haben, daf sie in manchen Gegenden hiufiger sind als
in anderen. Mir ist es immer auffallend gewesen, daB ich in Hamburg viel
weniger ,Tuberkulide’* zu sehen bekommen habe als in Bern, und Unna,

3%
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Arning, Wolters (Rostock) haben mir diese relative Seltenheit der Tuber-
kulide fiir Norddeutschland bestdtigt. Auch in Paris scheinen sie nicht so
zahlreich zu sein wie z. B. in Bern. Es ist das bis jetzt noch ein Réitsel,
das uns neben andern die ,,Geographie der Dermatologie* aufgibt.

Es bleibt uns noch eine wichtige Frage zu erdrtern, ob anderweitige
Krankheiten, ob pathologische Zustinde nicht tuberkuléser Natur die Dis-
.position zur Erwerbung einer Hauttuberkulose erhohen konnen. Mit diesen
Worten haben wir schon das Gespenst der ,,Skrofulose® heraufbeschworen.
Was ist Skrofulose? Die Arzte der vorbakteriologischen Zeit verstanden
darunter einen einigermallen charakterisierten Symptomenkomplex. Heute
sind wir uns nicht mehr einig, ob der Begriff iiberhaupt noch seine Existenz-
berechtigung hat. Die einen wollen die Skrofulose als ,,Skrofulotuberbulose‘
ganz zur Tuberkulose gerechnet wissen. Die anderen sehen das Wesen der
Skrofulose in einer besonderen Konstitutionsanomalie. Cornet nimmt eine
tuberkuldose und eine nichttuberkulése Form der Skrofulose an. Die Skro-
fulose ist nach seiner Ansicht ,,eine unter dem Einfluf} einer besonderen Diathese
entstandene pyogene, tuberkulose oder Mischinfektion. Diese letztere Defin-
tion kann am wenigsten befriedigen, da sie von unseren heute allgemein giiltigen
atiologischen  Anschauungen und unseren Gepflogenheiten in der Benennung
von Krankheiten abweicht. Ein Lupus und eine Impetigo vulgaris sind #tio-
logisch und klinisch feststehende Krankheitseinheiten. Sie kénnen so gut wie
bei einem nicht skrofulosen bei einem ,,skrofulésen Kinde auftreten, aber
sie sind nie ein bloBes Symptom der Skrofulose, sie sind nicht Skrofulose.
Auch widerstrebt es uns, eine wirkliche Krankheit durch mehrere ganz ver-
‘schiedene Virusarten entstehen zu lassen, sondern wir werden uns nur so aus-
driicken, daB unter Umstinden Tuberkelbazillen- und Streptokokkeninfek-
tion der Haut dhnliche Symptomkomplexe erzeugen kénnen. Aber es bleibt
immer entweder Tuberkulose oder Streptodermie.

Wenn wir uns der Ansicht anschlieBen wiirden, dafl die Skrofulose nur
als eine besondere Form der Tuberkulose anzusehen ist, verursacht durch
einen Zustand der Uberempfindlichkeit der Haut gegeniiber aufgeschlossenen
Tuberkelbazillentoxinen, so koénnten wir die Behandlung des Skrofulose-
problems hier unterlassen. Dann wiirde alles unter den Immunititsfragen
zu erdrtern sein. Fiir uns ist es hier aber wichtig, ob es nicht doch vielleicht
eine bestimmte Konstitutionsanomalie gibt, die ev. mit Skrofulose zu bezeichnen
wiare, bei der die Disposition der Haut zur Erkrankung an Tuberkulose ver-
stirkt ist. Hier hat seit langem die grofSte Rolle der ,Lymphatismus®
gespielt. Man hitte darunter eine ,erhohte Krankheitsbereitschaft” des
Organismus infolge einer pathologischen Anlage des Lymphsystems zu ver-
stehen. Auch die ,exsudative Diathese” Czernys hat man als eigentliche
skrofuldse Anlage verantwortlich gemacht. Sicher besteht eine gewisse Ver-
wandtschaft mit der lymphatischen Diathese, dem Lymphatismus, wie er z: B.
durch Escherich und Moro erklirt wird als ,,Neigung des Organismus zu
Entziindungsreaktionen hartnickiger und rezidivierender Natur (mit Aus-
schwitzungen von Lymphe), an denen sich primér und sekundir das lympha-
tische Gewebe ausgesprochen beteiligt. Nach Moro und Escherich wire
demnach die Skrofulose nur die Tuberkulose des lymphatischen (exsudativen)
Kindes. Beide Krankheiten, Tuberkulose und Lymphatismus, verandern sich
durch die Kombination in ihrem Charakter, und dadurch entsteht das be-
sondere Bild der Skrofulose, eine Ansicht, der sich auch Feer anschlief3t.
Etwas abweichend sieht Cornet die Anlage zur Skrofulose ,in einer auf die
Haut, Schleimhiute und das Lymphsystem lokalisierten Diathese oder Krank-
heitsbereitschaft, die auf anatomischen Verhiltnissen beruht, namlich auf
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einer weiteren Steigerung der der Kindheit schon normalerweise zukommenden
erhéhten Durchlissigkeit der Haut, Schleimhaut und Lymphwege — ein Zu-
stand, den man als gesteigerten Infantilismus, oder besser als Embryonalismus
bezeichnen kann®. Diese Erklirung gibt also tatsichlich eine anatomische
Disposition zur Infektion mit Tuberkulose zu und hat auch fiir die Erkran-
kungen des kindlichen Alters an Hauttuberkulose viel Wahrscheinlichkeit fiir
sich. Doch bewiesen ist auch sie nicht, ebenso wie auch den Vorstellungen
vom Lymphatismus und von der exsudativen Diathese heute noch viel Hypo-
thetisches anhaftet. Immerhin darf man wohl annehmen — wie man sich
auch zur Skrofulosefrage sonst stellen will —, daBl es Anlageanomalien gibt,
deren Triger zur Erkrankung an Hauttuberkulose im Kindesalter besonders
disponiert sind. Das Wesen dieser Anomalien genau zu erforschen, ist jedoch
eine noch zu erfiillende Aufgabe.

AuBler jener noch problematischen Konstitutionsanomalie gibt es aber
noch einige gut definierte, akute Krankheiten, denen wir einen begiinstigenden
EinfluB nicht nur auf die Tuberkulose im allgemeinen, sondern ganz speziell
auf die Hauttuberkulose zuerkennen miissen. Das sind die akuten Exan-
theme, Scharlach und ganz besonders Masern. Sehr wesentlich ist wohl zur
Erklarung dieser Erscheinung das Versagen der Antikoérperwirkung, wie es
wihrend jener Erkrankungen nachweisbar ist. Insofern wire die veréinderte
Disposition also wieder nur auf Immunitdtsvorginge zuriickzufithren. Da
sich aber gerade die tuberkuldsen Erkrankungen nach jenen Affektionen mit
Vorliebe an der Haut, die sonst wenig empfinglich ist, lokalisieren, ist es
nicht ausgeschlossen, da durch die voraufgegangene exanthematische Krank-
heit das Hautterrain verindert worden ist. Das laBit sich allerdings nicht

direkt beweisen.

2. Die Infektionswege.

Die tuberkuldse Infektion der menschlichen Haut kann durch Tuberkel-
bazillen erfolgen, die aus der 4uBBeren Umgebung des Patienten oder aus seinem
eigenen Korper stammen. Wir unterscheiden demnach eine exogene und
eine endogene Infektionsart, was hdufig — aber nicht immer — sich
mit primérer oder sekundérer Infektion deckt.

Die Hauptquelle fiir die exogene, primére Infektion der Haut mit
Tuberkulose ist der tuberkuldse, oder besser der phthisische Mensch. Die
ganz iiberwiegende Zahl dieser Infektionen geschieht durch Bazillen, die aus
dem Sputum eines Phthisikers herrithren. Zwar hatten wir schon die Ansteckung
durch Material von tuberkulésen Rindern kennen gelernt, hatten aber ge-
sehen, dal diese eigentlich nur fiir gewisse Berufsarten in Betracht kommt
und eine bedeutend geringere, fiir die Allgemeinheit viel weniger wichtige
Rolle spielt als die Infektion von Mensch zu Mensch. Zahlreich sind die Fille
in der Literatur verzeichnet, bei denen Hautinfektionen direkt durch tuber-
kuloses Sputum verusacht worden sind. Einige Beispiele mégen geniigen:
Ein kleines Kind fallt mit dem Kopf gegen ein Geschirr, in das ein tuber-
kuléses Individuum sein Sputum entleert; das Gefal3 zerbricht, und das Sputum
gelangt in eine offene Wunde. (Fall von Deneke, neuerdings ein &hnlicher
von Moro.) In den noch etwas zuriickgebliebenen jiidischen Gemeinden des
Ostens geschieht die Blutstillung bei der rituellen Zirkumzision derart, daB
der Beschneider die Wunde mit seinem Munde aussaugt. Uber Tuberkulose-
infektionen, die auf diese Art zustande gekommen sind, existiert eine grofle
Kasuistik (siehe die neueren Arbeiten von Bernhardt und von Arluck und
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Winocouroff). Auf dhnliche Weise kann auch bei Erwachsenen Hauttuber-
kulose des Penis entstehen, wenn das Glied mit dem Speichel einer phthisi-
schen Frau in Berithrung kommt. Auch beim Tatowieren (P. Ernst) oder
beim Durchbohren der Ohrlappchen zur Einfithrung von Ohrringen geschehen
solche Infektionen dadurch, daBl phthisische Individuen die dazu verwendeten
Nadeln mit ihrem Speichel anfeuchten (Falle von GroBler, GroBmann,
Pétzold). Und auch sonst 1aBit es sich haufig feststellen, dal Hauttuberku-
losen bei solchen Personen auftreten, die mit der Pflege von Phthisikern im
letzten Stadium unter ungiinstigen hygienischen Verhéaltnissen beschaftigt
sind. Sogar Infektionen durch &rztliche Instrumente, z. B. Pravazsche
Spritzen (z. B. ein Fall von O. Bruns) sind bekannt, bei Unsauberkeit in der
Anwendungsweise durch den morphinistischen Patienten.

Bei der groBen Mehrzahl der exogenen Infektionen wird sich allerdings
die Infektionsquelle nicht so genau feststellen lassen. Doch kann man bei
den meisten eruieren, dafl sich die Patienten einmal in der Umgebung tuber-
kuléser Individuen befunden haben. Und da die Zahl derselben iiberall sehr
grol} ist, so ist in jedem unhygienischen, unsauberen Milieu die Moglichkeit
einer Infektion gegeben. Ostermann hat iber die Bedeutung der Kontakt-
infektion eine groBe Versuchsreihe angestellt. Er fand bei 42 Kindern aus
unsauberen Phthisikerfamilien nur viermal Tuberkelbazillen an den Héanden,
bei 14 erwachsenen Personen siecbenmal. Im Fulbodenstaub konnte er trotz
extremer Unsauberkeit nur in der Hilfte der Fille einen positiven Tuberkel-
bazillenbefund erheben. Wenn er aber daraus schlieft, dal die Gefahr der
Tuberkuloseverbreitung durch Beriihrung der Hénde oder durch Berithrung
der Schleimhiute mit den Hinden nicht sehr gro sei, so scheint mir das,
wenigstens fiir die Hauttuberkulose, doch etwas zu optimistisch ausgedriickt.
Denn die positiven Befunde beweisen eigentlich hier mehr als die negativen.
Wenn iiberhaupt nur dann und wann Tuberkelbazillen im Staub oder an
den Handen vorhanden sind, so kénnen sie auch in offene Hautlasionen iiber-
tragen werden. Und diese Gefahr ist fiir das kindliche Alter ganz aulerordent-
lich groB. Sehen wir ganz ab von der vielleicht gréBeren Empfinglichkeit
der kindlichen Haut, so bleibt noch das viel haufigere Vorkommen von aller-
hand Hautlisionen und -krankheiten, die den Tuberkelbazillen die Ansiede-
lung erleichtern kénnen. So sind Infektionen von Ekzemen bei Kindern be-
schrieben (z. B. Baumel). Man denke ferner an die Unsauberkeit der oft
sehr zahlreichen Kinder in solchem Milieu. Das Kriechen auf dem Boden
gibt schon Gelegenheit zur Infektion, wir finden z. B. nicht zu selten primére
Lupusherde der Glutialgegend. Der allerhdufigste Infektionsmodus ist aber
wohl die Ubertragung der Tuberkelbazillen mit dem Finger auf die Nasen-
schleimhaut. Man hat, besonders in den letzten Jahren, immer mehr auf
den Beginn ‘des Lupus im Nasenvorhof sein Augenmerk gerichtet, und sorg-
faltige Untersucher, wie Gerber und Walb, sind zu der Ansicht gekommen,
daB in der groBten Zahl der Fille der Gesichtslupus von der Nasenschleim-
haut seinen Ausgang nimmt. Sicher haben wir aber in dem Lupus des Nasen-
innern ganz iiberwiegend primire exogene Infektionen vor uns, die iibrigens
nicht nur im Kindesalter entstehen, denn die ,,manuelle Ausriumung*‘ der Nase
bleibt fiir viele Personen auch spiater noch eine beliebte Operation. Auch
die aerogene Infektion von Rhinitiden durch Tuberkelbazillen ist nicht ganz
zu vernachlissigen.

Die endogene Infektion der Haut, die Infektion von tuberkuldsen
Herden aus, die im Innern des Korpers bereits vorhanden waren, kann auf
dreierlei Art stattfinden. Erstens kann die Haut erkranken durch Fortpflan-
zung des tuberkulosen Prozesses von einem unter der Haut gelegenen Organ
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auf die Haut selbst: Infectio per contiguitatem, zweitens durch Pro-
pagation auf dem Lymphwege, drittens durch hdmatogene Aus-
saat.

Die ersten dieser beiden Arten sind nicht immer streng voneinander
zu trennen. Die Kontiguitdtstuberkulose der Haut spielt eine auBer-
ordentlich wichtige Rolle. Sehr hiufig sehen wir eine Tuberkulose von einer
Driise, einem Knochen, von Faszie und Muskel her allmahlich die Haut in
Mitleidenschaft ziehen und dann auch hier langsam, aber unaufhaltsam vor-
wirtsschreiten. Manchmal scheint es dagegen, als ob der ProzeB nicht direkt
von jenem Herd auf die Haut iibergeht, sondern der Hautherd entsteht gleich-
sam selbsténdig in der Umgebung. In diesem Falle miissen wir eine Verschlep-
pung der Tuberkelbazillen auf dem Lymphwege annehmen. Da wir aber
oft nicht sagen konnen, ob dabei diese Lymphwege nicht selber miterkrankt

Abb. 7. Lupus der Glutialgegend, vermutlich exogen entstanden. (Sammlung des
Allg. Krankenhauses Hamburg-St. Georg.)

sind, so ist es klar, daB Kontiguitits- und lymphogene Tuberkulose in einander
iibergehen miissen, obwohl beide auch in reiner Form haufig vorkommen.

Die Moglichkeit einer himatogenen Entstehung von Hauttuberkulose,
die aus klinischen Griinden schon lange feststand, hat in den letzten Jahren
sichere Beweise erhalten durch den immer haufigeren Befund von Tuberkel-
bazillen im stromenden Blute. Wir haben weiter oben bereits gesehen, dal
zwar lange nicht alle dieser Befunde — soweit sie nimlich auf dem Anti-
forminverfahren beruhen — Beweiskraft beanspruchen konnen. Aber es
bleiben doch genug Fille iibrig, wo der Nachweis einwandfrei und durch den
Tierversuch gefiihrt wurde, wie das Marmorek fiir die Meerschweinchen-
tuberkulose schon vor lingerer Zeit getan hatte. Liebermeister hat dann
auBerdem bei manchen Tuberkulésen in der Wand der Hautvenen Verinde-
rungen gefunden, deren tuberkulose Natur er trotz fehlenden tuberkuloiden
Baues im Tierversuch demonstrieren konnte. Bei manchen Fillen, besonders
bei speziellen Formen der ,,Tuberkulide’ kann man auch im histologischen
Bilde zeigen, daB der ProzeB von Gefiflen seinen Ausgang genommen hat.
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Aber dieser Nachweis gelingt nicht immer mit der wiinschenswerten Deut-
lichkeit.

Kommt dem Infektionsmodus eine entscheidende Rolle fiir
die Gestaltung des Krankheitsbildes und dessen Verlaufes zu?
Das ist eine der wichtigsten Fragen in der allgemeinen Pathogenese der Haut-
tuberkulose. Es ist bekannt, dal die Hauttuberkulose an Vielgestaltigkeit
hinter der Lues nicht zuriicksteht, ja diese vielleicht noch iibertrifft. Nehmen
wir nun die bekanntesten und haufigsten Krankheitsformen der Tuberkulose
und untersuchen, ob sich die Unterschiede voneinander durch den verschie-

denen Infektionsmodus allein er-
kliren lassen, so miissen wir zu
einem negativen Resultat kommen.
Esgibt keine unterdenHaupt-
formen der Hauttuberkulose,
die ausschliefilich durch eine
bestimmte Infektionsart zu-
stande kommt, und es gibt
keine Infektionsart, die
immer nur das gleiche, fiir
sie charakteristische Krank-
heitsbild reproduziert. Das
mag auf den ersten Blick befrem-
dend scheinen, aber eine kurze Be-
trachtung wird die Richtigkeit des
Satzes erweisen.
Wir haben oben bereits eine
Anzahl von Fillen zitiert, wo durch
das Hineingelangen von Tuberkel-
bazillen in die Haut — es han-
delte sich um die Schlachthaus-
infektionen — immer das gleiche
Krankheitsbhild der Tuberculosis
verrucosa cutis erzeugt wurde.
Es ist diese Tuberkuloseform nicht
etwa fiir die Infektion mit Rinder-
bazillen spezifisch, denn auch durch
den Typus humanus wird sie auBler-
ordentlich hédufig hervorgerufen.
Aber man hat sich daran gewdhnt,
Abb. 8. Lupus des Halses. Kontiguitits- jede Tuberculosis verrucosa als
Tuberkulose von erkrankten Lymphdriisen aus-  qyrch exogene Infektion zustande
gehend. (Sammlung des Allg. Krankenhauses
Hamburg-St. Georg.) gekommen zu betrachten. Ist das
nun auch fiir die iberwaltigende
Majoritat der Falle ganz richtig, so gibt es eben doch Ausnahmen, die zeigen,
daB auch hamatogene Infektion der Haut jenes Krankheitsbild entstehen
lassen kann. So sah Tobler nach Scharlach bei einem Kinde eine multiple
Aussaat von Tuberculosis verrucosa, die nur durch hamatogene Entstehung
erklirt werden konnte. Ahnliche Fille beschrieben Comby, Nobl, Finger
und Bourgeois. E. Hoffmann beobachtete, wie aus einem hidmatogenen
Tuberkulid eine Tuberculosis verrucosa hervorging. Solche Uberginge sind
auch von A. Alexander, Arzt, Gaucher, Gougerot und Guggenheim,
Bourgeois beschrieben worden. Trotzdem darf man ruhig die Regel be-
stehen lassen, daB diese Krankheitsform im allgemeinen exogener Infektion
ihre Entstehung verdankt.
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Wenn man aber behauptet, wie Wichmann dies getan hat, daf die
exogene Infektion der Haut mit Tuberkelbazillen immer Tuberculosis verru-
cosa und nie Lupus erzeuge, so ist das nicht richtig, und Wichm ann selbst
hat seine Ansicht in letzter Zeit modifiziert. Es sind in der Literatur so
viele absolut authentische Fille von exogenem Lupus bekannt — wir erinnern
nur an die oben schon erwdhnten Ohrlippcheninfektionen —, dafl es sich
nicht weiter verlohnt, auf jene Ansicht einzugehen. Durch den gleichen exo-
genen Infektionsmodus kann bald Lupus, bald Tuberculosis verrucosa ent-
stehen. Und wenn es unter den bereits bis jetzt erwiahnten Momenten eines
gibt, dafl diese Erscheinung erkliren kann, so ist es die verschiedene Faut-
disposition je nach der Lokalisation. Die Tuberculosis verrucosa entsteht
vorzugsweise an den stirker verhornten Extremitdtenenden, der Lupus an
Partien mit diinnerer Epidermis. So beobachtete T6rok bei hamatogener
Tuberkulose nach Masern an den Handen Tuberculosis verrucosa-dhnliche
Herde, im Gesicht Lupus. Ich habe #hnliche Unterschiede im Tierversuch
demonstrieren koénnen. Impft man ein Kaninchen mit Tuberkelbazillen
gleichzeitig in die Haut des Bauches und des Ohres, so siecht man am Bauche
haufig lupuséhnliche Lasionen entstehen, wiahrend die Impfung am Ohr eine
derbe papulose Effloreszenz erzeugt, die klinisch und histologisch der mensch-
lichen Tuberculosis verrucosa cutis dhnlich ist.

Fir den Lupus schien es vor kurzem allgemein anerkannt, dafl er auf
jedem der oben beschriebenen Infektionswege zustande kommen kénnte. Das
ist auch gar nicht ernsthaft zu bestreiten, aber neuerdings macht sich eine
Stromung bemerkbar, die den Lupus fast immer aus dem Innern, ganz vor-
wiegend per contiguitatem und lymphogen entstehen lassen will. Ja, Philipp-
son schreibt der Pathogenese eine solche Rolle zu, daB er glaubt, je nachdem
der Lupus von auflen oder innen entstanden ist, zwei ganz verschiedene Formen
des Lupus unterscheiden zu konnen, von denen nur die endogene (d. h. fast
immer per contiguitatem oder lymphogen entstandene) den Namen Lupus
verdiene, wahrend die exogene als ,,Finsens Krankheit davon abzutrennen
sei. Dieser Vorschlag ist eine kleine Ungeheuerlichkeit. Denn ganz abge-
sehen davon, dal wir uns immer mehr bemiihen, Krankheitshilder nach der
Atiologie zu bezeichnen (siehe die Vorschlige von Jadassohn), so miissen
wir doch vor allem fragen: Kénnen wir wirklich in jedem Falle oder auch nur
in den meisten Fillen den Infektionsmodus genau feststellen? Gewill, wenn
wir selber im Verlaufe eines Falles den Ubergang der Tuberkulose von einer
Driise oder einem Knochen auf die Haut beobachten, wissen wir, woran wir
sind. Aber in vielen #lteren Fillen konnen wir dariiber gar nichts erfahren.
Es ist nicht zutreffend, wie Wichmann das behauptet, daBl man bei Opera-
tionen von Lupusfillen immer den &dlteren Herd in der Tiefe finden konne.
Denn erstens gehen viele kleine Lupusfille iiberhaupt nicht bis ins Unter-
hautgewebe, wie z. B. Nobl festgestellt hat, und zweitens ist, wenn man bei
Operation ausgedehnter alterer Fille tuberkul6se Herde unter der Faszie oder
noch tiefer findet, gar nicht gesagt, dafl diese die priméaren sein miissen. Denn
daB der Lupus auch von der Haut aus in die Tiefe dringen kann, ist nicht zu
bestreiten. Wenn man schlieSlich jeden Nasenlupus als sekundir auffast, weil
der Beginn der Krankheit im Naseninnern zu suchen sei, so ist auch das nicht
richtig: Denn die Nasenschleimhaut ist in dieser Beziehung nicht anders zu
betrachten als die Haut. Die Infektion der Nasenschleimhaut erfolgt exogen,
sie haftet nur haufiger im Innern als auf der duBleren Haut, weil die Bedingungen
giinstiger, die Gelegenheiten hédufiger sind. Der Lupus der &dufleren Nase,
der sich an den Schleimhautlupus anschlieft, ist entweder eine direkte Fort-
setzung der letzteren oder auf dem Wege der Lymphbahnen entstanden. Keines-
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wegs stellt diese Erkrankungsform an sich etwas Schwereres und Bosartigeres
dar, als ein gewchnlicher, exogener Lupus. Es ist nur die Lokalisation, die
die therapeutischen Eingriffe schwieriger macht. DaB der Beginn der meisten
Lupusfille in der Kindheit — ein Moment, auf das sowohl Philippson wie
Wichmann den groten Wert legen —, d. h. der Beginn zu einer Zeit, wo
auch die inneren Tuberkulosen ihren Anfang nehmen, nichts fiir die endogene
Natur des Lupus beweist, werden wir im Kapitel iiber Immunitit sehen.
Die Moglichkeit der himatogenen Entstehung ist fiir den Lupus voll-
kommen sichergestellt, wenn diese Genese prozentisch auch die wenigst hiufige
ist. Auch hier existieren wieder groBe Schwierigkeiten, die Entstehung auf
dem Blutwege in jedem Falle einwandfrei.zu beweisen. Meist sind es klini-
sche Beobachtungen, die uns — wie bei den postexanthematischen Lupus-
fillen — zu diesem Schlusse fithren, der natiirlich nie unbestreitbar ist. So
ist der hamatogene Ursprung dieser Fille auch von VereB bestritten worden,
obwohl seine Darlegungen nicht zu iiberzeugen vermégen. In einzelnen Fillen,
wie in dem von Wolters, konnte im histologischen Priiparate die Entstehungs-
weise mit Sicherheit festgestellt werden. Durch Untersuchung von Serien-
schnitten zeigte es sich, daB die Tuberkulose von der Venenintima ihren Aus-
gang genommen hatte und von hier aus spater nach auflen durchgebrochen
war. Im allgemeinen ist dieser anatomische Nachweis aber schwer zu fiihren.
Der Annahme Philippsons, daB fir himatogene Entstehung ein dendritischer
Aufbau, filr exogene ein konzentrischer charakteristisch sei, hat Jadassohn
schon widersprochen. Die mit dem Blutstrom angeschwemmten Bakterien
brauchten nur an einer Stelle des GefiBbaumes zu haften, und von hier aus
konne sich dann der Krankheitsherd konzentrisch entwickeln. Dem Unter-
schied in der Struktur komme also keine entscheidende Bedeutung zu.
Hiufiger als beim Lupus 148t sich bei den meisten der sog. ,,Tuberkulide*
die Entstehung auf dem Blutwege im histologischen Bilde demonstrieren.
Auch alle anderen Momente sprechen dafiir, da# wir in diesen Krankheits-
formen fast immer hamatogene, in vereinzelten Fillen vielleicht auch ein-
mal lymphogene Lisionen vor uns haben. Und doch muB man prinzipiell
zugestehen, daBl dieselben Bilder durch &uBere Einwirkung von Tuberkel-
bazillen oder Tuberkelbazillensubstanz erzeugt werden koénnen. Gougerot
und Laroche rieben Tuberkelbazillen in die Bauchhaut von Tieren ein und
erhielten dadurch Effloreszenzen, die den menschlichen Tuberkuliden sehr
dhnlich waren. Allerdings wollen wir mit Anerkennung dieser Tatsache uns
keineswegs den SchluBfolgerungen jener Autoren anschlieBen, die auch fiir die
Tuberkulide beim Menschen im allgemeinen eine dhnliche Entstehungsweise
annehmen. Beim tuberkulésen Menschen koénnen wir hingegen in manchen
Fillen auf #duBerem Wege tuberkuliddhnliche Krankheitsherde willkiirlich
hervorrufen, wenn wir die Haut mit Tuberkelbazillen-Leibessubstanz in Be-
rithrung bringen, wie dies bei der Pirquet- oder Moro-Reaktion geschieht.
SchlieBlich wire in diesem Zusammenhange auch noch des Skrofulo-
derms, der kolliquativen Hauttuberkulose, zu gedenken, die gewéhnlich als
Typus der Kontiguitdtstuberkulose angesehen wird. Auch das ist nicht
richtig, denn es gibt eine ganze Anzahl von Fillen, wo das gleichzeitige multiple
Auftreten sog. tuberkuldser Hautgummen nur durch Aussaat von Tuberkel-
bazillen auf dem Blutwege erklirt werden kann. Und selbst exogene In-
fektion, wie in den Fillen, wo verunreinigte Pravazspritzen die Infektions-
triger waren, kann durch Krankheitsbeginn in der Subcutis ein identisches
Bild zustande bringen.
Wir sehen aus allem, daB die Infektionsart allein nicht imstande ist,
die Vielgestaltigkeit und den wechselvollen Verlauf der Hauttuberkulose
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zu erkliren. Nehmen wir noch die anderen, bereits oben besprochenen
Momente hinzu, so kommen wir ebensowenig zu einem befriedigenden Ein-
blick in den Entstehungsmechanismus der tuberkulosen Hautkrankheiten.
Die Verschiedenheiten in der Disposition nach Individuum, Familie und Rasse
geniigen nicht zum Versténdnis der Verschiedenheiten in Verlauf und Form
der Hauttuberkulose. Daf Virulenzunterschiede der infizierenden Tuberkel-
bazillenstimme die Ursache jener Polymorphie seien, dafiir hat sich nicht
der geringste Anhaltspunkt ergeben. Wir kommen hier erst weiter, wenn
wir jenen Weg gehen, den uns die neuere Immunitétslehre gewiesen hat, wenn
wir die Beziehungen des infizierten zum infizierenden Organismus zum Aus-
ganspunkt unserer Betrachtungen machen. Wir miissen sehen, wie der Orga-
nismus auf die Infektion mit Bildung von Antikérpern reagiert, wie ihr Ein-
fluB die Entwicklung des einzelnen Krankheitsherdes und den Gesamtverlauf
bestimmt, und wie durch jhre Wirkung der Organismus sein Verhalten gegen
eine weitere Tuberkelbazilleninfektion &ndert. Um die auBerordentliche Wich-
tigkeit dieser Vorginge auch fiir die Hauttuberkulose zu verstehen, miissen
wir hier kurz einiges bringen, was vielleicht mehr in ein allgemeines Werk
tiber Tuberkulose zu gehéren scheint und dort auch ausfithrlicher behandelt
wird, missen vor allem aber die experimentellen Tatsachen anfithren, die
gerade auf dem Gebiete der Hauttuberkulose in den letzten Jahren ge-
wonnen worden sind.

3. Die Bedeutung der Immunitit fiir die Pathogenese
der Hauttuberkulose.

a) Die experimentellen Grundlagen.

Aus der Geschichte der experimentellen Erforschung der Hauttuber-
kulose wollen wir nur die wichtigsten Daten erwdhnen. Der erste, der
die Hauterscheinungen nach Tuberkelbazilleninfektion beim Meerschweinchen
studierte, war Robert Koch (1891). Die Arbeiten der folgenden Jahre
hatten eigentlich nur den Infektionsweg zum Thema, speziell die Frage, ob
der Tuberkelbazillus die unverletzte Haut durchdringen konne, ohne lokale
Krankheitssymptome zu erzeugen. In diesem Zusammenhange hatten wir
weiter oben schon die Arbeiten von C. Frinkel, Baumgarten, Cour-
mont mit Lesieur und André, Babes, Takeya und Dold erwahnt. Dazu
kommen noch Versuche von Manfredi, Cornet, J. Meyer, Klingmiiller
und Halberstidter. Sie alle bringen zur Kenntnis der experimentellen
Hauttuberkulose wenig Neues. Der einzige, der die Hautsymptome genauer
beobachtet und ausfithrlich geschildert hat, ist E. Fritsche (1902). Neues
Leben kam aber erst in die experimentelle Forschung auf diesem Gebiete durch
die Anregung der experimentellen Syphilidologie, speziell durch die groBen
Versuchsreihen, die NeiBer und seine Mitarbeiter wihrend der Expedition
in Batavia an Affen anstellten. Auf Neiflers Initiative hatten damals schon
in Batavia Birmann und Halberstidter auch Hautimpfungen mit Tuber-
kulose an Affen in groBerem MaBstabe vorgenommen. Gleichzeitig hatte
Kraus in Wien mit GroB, Kren und Volk dhnliche Versuche ausgefiihrt.
Bald stellte es sich jedoch heraus, daB fiir die Probleme der Hauttuberkulose
auch die gewohnlichen Laboratoriumstiere, Kaninchen und besonders Meer-
schweinchen, nicht minder brauchbare Objekte sind. 1906 konnte ich in
Bern iiber meine ersten Erfahrungen an diesen Versuchstieren berichten; eine
ausfithrlichere Mitteilung folgte 1909. Um dieselbe Zeit erschienen die wich-
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tigen Arbeiten von Gougerot und Laroche, etwas spiater von R6mer und
Joseph, Griiner und Hamburger, Helmholz und Toyofoku. Wir
wollen uns in folgendem ausfiihrlich nur mit der experimentellen Tuberkulose
der Meerschweinchen beschiftigen, da die Versuche an diesen Tieren die
wichtigsten Ergebnisse geliefert haben.

Infektion normaler Tiere. Impft man einem Meerschweinchen Tuberkel-
bazillenaufschwemmung in oberflichliche Skarifikationswunden der rasierten
Bauchhaut, so ist die ndchsten Tage nach der Impfung an der Impfstelle
noch nichts Besonderes zu sehen. Die Wundrinder verheilen, als ob sie
aseptisch gemacht seien, nicht die geringste entziindliche Reaktion ist
bemerkbar. Erst nach ungefihr acht Tagen beginnt eine leichte, rétliche
Verfarbung und geringe Anschwellung, die sich im Verlaufe der folgenden
Woche zu einer kleinen, braunlich rétlichen, derb infiltrierten Papel ausbildet.
In der dritten Woche (die Zeiten sind natirlich etwas abhiangig von Zahl
und Virulenz der eingebrachten Tuberkelbazillen) beginnt diese Papel im
Zentrum eitrig zu zerfallen und es entsteht an ihrer Stelle ein Geschwiir, das
sich meist mit einer Kruste bedeckt. Entfernt man diese, so gewahrt man
ein Ulcus mit unregelmafig geformten, oft zackigen, doch scharfen Randern,
stark infiltrierter Umgebung und schmierigem Belag. Das Ulcus ist auf der
Héhe der Entwicklung etwa von Linsen- bis Pfennigstiickgrofle. Es bleibt
meist wochenlang unverandert bestehen, iberhdutet sich dann héufig, um
spater wieder aufzubrechen. Manchmal verheilt es auch scheinbar ganz, meist
aber bleibt es bis zum Tode des Tieres deutlich sichtbar. Im letzten Stadium
der Krankheit werden die Rénder dann nicht selten schlaff, die Substanz-
verluste groBer.

Die regiondren Lymphdriisen sind schon meist in der zweiten Woche
fithlbar, spater schwellen sie stark an; nach vier bis sechs Wochen sind meist
auch die anderen Lymphdriisen erkrankt. Im spateren Stadium der Tuber-
kulose bildet sich manchmal zwischen dem Ulcus und den regioniren Driisen
ein Lymphstrang mit knotenférmigen Anschwellungen aus, die perforieren
und zu kleinen Ulcera werden konnen. Der Gesamtverlauf der Tuberkulose
ist nach kutaner Infektion im ganzen langsamer als nach subkutaner, intra-
peritonealer oder intravendser. Bei der Sektion zeigen sich am meisten be-
fallen die Lungen, nichstdem die Milz und Leber, selten die Nieren.

Es interessieren uns vor allem die histologischen Bilder, die das Verhaltnis
von Tuberke bazillen und Organismus in den ersten Tagen und Wochen
nach der Infektion zeigen. Das erste, was auf Impfung von Tuberkel-
bazillen in Skarifikationswunden erfolgt, ist eine Ansammlung von polynukledren
Leukocyten. Diese Reaktion ist nicht besonders hochgradig. Sie unterscheidet
sich in den ersten 24 Stunden quantitativ nur wenig von der im ibrigen
gleichen Reaktion um gewohnliche Fremdkorper, etwa um chinesische Tusche,
wie mir vergleichende Serien gezeigt haben. Die Leukocyten legen sich im
ganzen mehr wallartig um die groBeren und kleineren Haufen von Tuberkel-
bazillen, als daB sie diese in ihr Inneres aufnehmen. Zwar sieht man in den
ersten Tagen einige Leukocyten mit vereinzelten Bazillen, aber sie scheinen
als Phagocyten den Tuberkelbazillen gegeniiber keine grofle Rolle zu
spielen. Neben den polymorphkernigen Leukocyten treten etwa vom dritten
Tage an groBe Mononukleire mit breitem Protoplasmaleib auf, die bis zum
Ende der ersten Woche allmihlich der Zahl nach das Ubergewicht bekommen.
Dies sind die eigentlichen Phagocyten, die Makrophagen Metschnikoffs.
In ihrem Zelleib finden wir vom Ende der ersten Woche an die grofite Zahl
der Tuberkelbazillen in kleinen Haufchen angeordnet, zuweilen stark gekdérnt
und schlecht firbbar. Die Leukocyten gehen zum Teil zugrunde, und die
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grofBen Mononukleiren nehmen neben den Tuberkelbazillen auch Leukocyten-
detritus in ihr Inneres auf. Nach 14 Tagen haben wir, oft noch unter intaktem
Epithel, ein zirkumskriptes Infiltrat ganz uberw1egend aus groflen Mono-
nukleiiren, etwa den ,,Epithelioiden* entsprechend, und kleinen Lymphocyten
am Rand, doch noch keine deutliche tuberkulése Struktur und héchstens den
Beginn einer Riesenzellbildung. Im Zentrum konstatiert man hiufig eine
Erweichung, zahlreiche polynukleire Leukocyten und deren Detritus; es er-
folgt eine Perforation nach auBlen und die Bildung eines Ulcus, das von einer
Kruste aus getrocknetem Serum und Kerndetritus bedeckt wird. Der Grund
des Geschwiirs wird nun von tuberkuloidem Gewebe gebildet. Wihrend die
Tuberkelbazillen in den erweichten Massen noch reichlich vorhanden waren,
ist ihre Zahl in dem tuberkulosen Gewebe, das vorwiegend aus Epithelioiden
und einzelnen Riesenzellen, wenig Plasmazellen, besteht, bedeutend geringer
und scheint im weiteren Verlaufe noch abzunehmen. Die Bazillen finden sich
dann immer nur in Einzelexemplaren im Innern der grofen Mononukleiren
oder der Riesenzellen. Die Muchsche Farbung weist hier nicht viel mehr
Tuberkelbazillen nach als das Ziehlsche Verfahren.

Die scheinbar verheilten priméren Impfgeschwiire, die klinisch feinen,
rotlichen Narben gleichen, enthalten histologisch noch tuberkul6ses Gewebe
und virulente Bazillen, wie die Uberimpfbarkeit auf normale Tiere beweist.
Im spateren Stadium der Impftuberkulose, wo das Ulcus schlaffrandig, der
Substanzverlust tiefer wird, haben wir histologisch ein mehr unspezifisches,
entzindliches Gewebe ohne tuberkulése Struktur, in dem aber die Bazillen
an Zahl wieder zugenommen haben.

Die Lasionen, die durch intrakutane Injektion von Tuberkelbazillen in
die Haut von Meerschweinchen erzeugt wurden, gleichen klinisch und histo-
logisch ganz den eben geschilderten. Durch Einreiben von Tuberkelbazillen
in die unverletzte, rasierte Bauchhaut erhielten Gougerot und Laroche
unscheinbarere Lisionen, Knoétchen, die manche Ahnlichkeit mit mensch-
lichen ,,Tuberkuliden boten, auch histologisch nicht immer typisch tuber-
kuloses Gewebe enthielten, sondern zuweilen auch entziindliche und nekroti-
sche Verdnderungen.

Beim Kaninchen sind die experimentell zu erzeugenden Veranderungen
vielgestaltiger als beim Meerschweinchen. Neben Geschwiiren mit infiltriertem
Rand, die denen des Meerschweinchens gleichen, kommen auch lupése Herde
vor, die allerdings nach mehrwochentlichem Bestehen meist spontan heilen,
in deren Umgebung manchmal ausgesprengte Knoétchen auftreten, die mit
Lupus miliaris oder Lichen scrofulosorum eine gewisse Khnlichkeit haben.
Durch Impfung in die Haut des Ohres kann man derbe Papeln mit Hyper-
keratosen . erzeugen, ein Bild, das der menschlichen Tuberculosis verrucosa
gleicht. Durch Injektion von Tuberkelbazillen in die Ohrvene und gleichzeitige
Zirkulationsbehinderung kann man am Ohr das Auftreten disseminierter, klein
papuléser Effloreszenzen hervorrufen, die manche Ahnlichkeit mit ,,Tuber-
kuliden“ haben. Bei einem Versuche, wo mittelst der gleichen Technik die
fur das Kaninchen virulenteren Rinder-Tuberkelbazillen injiziert wurden,
erhielt ich eine diffuse, knotige Tuberkulose des ganzen Ohres. Histologisch
unterscheidet sich die Hauttuberkulose des Kaninchens von der des Meer-
schweinchens durch den grofleren Umfang der Epithelioidzellen und den
groBeren Reichtum an Plasmazellen, auch scheinen Infiltrate, die aus typi-
schen, einzelnen Tuberkeln zusammengesetzt sind, beim Kaninchen héaufiger
vorzukommen.

Die experimentell erzeugte Hauttuberkulose beim Affen kann nach den
Untersuchungen von Kraus und dessen Mitarbeitern, sowie von Béarmann
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und Halberstddter ebenfalls verschiedene Formen annehmen. Es kommen
knotchenférmige, sich auf dem Lymphwege ausbreitende Lasionen vor, ferner
lupuséhnliche, skrofulodermartige und geschwiirig zerfallende, mit Neigung
zum Fortschreiten. Die letztere Form wird nach Kraus mehr durch bovine
Tuberkelbazillen, die benignere durch Bazillen des humanen Typus hervor-
gerufen die dabei in grofler Anzahl in der Lasion gefunden werden sollen,
wihrend die bovinen Tuberkelbazillen in den ulzerdsen Verinderungen nur
vereinzelt zu finden sein sollen. Nach Barmann und Halberstddter da-
gegen gleichen die ulcerésen Formen zwar histologisch mehr banalen Lésionen,
enthalten aber reichlich Tuberkelbazillen, wihrend in den lupusihnlichen
Herden, die histologisch typisch tuberkulds sind, nur sparliche Tuberkelbazillen
gefunden werden.

Es konnen also im Tierversuch eine ganze Reihe verschiedener Tuber-
kuloseformen durch Einimpfung von Tuberkelbazillen in die Haut erzeugt
werden, Formen, die mit allen moéglichen spontan entstandenen Hauttuber-
kulosen des Menschen Analogien aufweisen. Alle diese Lédsionen entstehen
nicht sofort nach der Impfung, sondern erst nach einer lingeren Inkubations-
zeit. Auch histologisch bildet sich nicht sofort tuberkuléses Gewebe aus,
sondern ganz allméhlich folgt auf eine anfangs vorhandene, banal-entziind-
liche Fremdkérperreaktion die Etablierung tuberkuloider Infiltrate. Je mehr
diese Infiltrate ein typisches Aussehen annehmen, desto spérlicher an Zahl
scheinen die Tuberkelbazillen zu werden, die in den rein entziindlichen Ver-
anderungen in grofen Massen zu finden waren.

Infektion tuberkuloser Tiere. Ganz anders gestalten sich die Ver-
hiltnisse, wenn man statt ein normales Meerschweinchen zu impfen, ein schon
mit Tuberkulose vorher infiziertes Tier zum Versuche nimmt. Dieses ver-
schiedene Verhalten des normalen und tuberkuldsen Tieres hatte schon Robert
Koch 1891 fiir etwas GesetzméfBiges erklart. Es ist schwer verstéandlich,
daB diese Kochschen Angaben spater allgemein bestritten oder die Tatsachen
als inkonstant hingestellt wurden (z. B. von Czaplewski und Roloff,
Charrin, Arloing, L. Straus). Erst v. Pirquet und Schick wiirdigten
die Kochschen Angaben richtig und verwerteten sie bereits bei der Auf-
stellung des Allergiebegriffes. 1906 habe ich dann zuerst wieder auf Grund
eigener Fxperimente die absolute Konstanz des Kochschen Versuches fiir
die kutane Impfung hervorgehoben, und in den nichsten Jahren ist dann
dieser Versuch, nunmehr als ,,Kochscher Elementarversuch bezeichnet,
besonders durch die Arbeiten von Romer, Hamburger und deren Mit-
arbeiter, zum Ausgangspunkt wichtigster Untersuchungen iiber Tuberkulose-
immunitdt geworden.

Impft man ein Tier, das vor mindestens vier Wochen, besser vor noch
etwas langerer Zeit, mit Tuberkelbazillen kutan infiziert worden ist (doch
kann der erste Impfmodus auch ein anderer gewesen sein), neuerdings mit
Tuberkelbazillen in eine Skarifikationswunde, so macht sich schon nach
24 Stunden eine ganz intensive Reaktion der Impfstelle bemerkbar. Das Auf-
fallendste daran ist ein oft recht hochgradiges Odem, das sich bei der Pal-
pation zwischen zwei Fingern als teigige Schwellung konstatieren laf3t. Nicht
selten findet man das Zentrum der Impfstelle hamorrhagisch oder sogar nekro-
tisch, und um die so verdnderten zentralen Partien herum die Umgebung in
verschiedenen Ténen verfirbt, vom entziindlichen Rot bis zum Weill der
6dematos gespannten Haut. Diese Reaktion nimmt am zweiten Tage oft
noch an Intensitit zu. Vom dritten Tage an klingt sie rasch ab und ist nach
vier bis fiinf Tagen kaum noch zu bemerken. Vergleicht man jetzt mit einem
gleichzeitig geimpften, nicht tuberkulésen Tier, so ist zu einer Zeit, wo sich
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hier die ersten Erscheinungen an der Impfstelle zeigen, bei dem tuberkulésen
Tier die Inokulationsstelle wieder vollig reizlos geworden. Es stellt sich bei
typischem Ablauf der Reaktion auch in der Folgezeit keine Entziindung der

Abb. 9. Impfstelle eines normalen Tieres 24 Stunden nach der Infektion.

Abb. 10. Impfstelle eines tuberkulosen Tieres 24 Stunden nach Superinfektion.

Impfstelle mehr ein. Diese ist nur noch fiir mehrere Wochen als feine, rot-
liche Narbe sichtbar, die spaterhin immer mehr verschwindet. An den regio-
niren Driisen macht sich meist keine Verstirkung der um diese Zeit schon
bestehenden allgemeinen Driisenschwellung bemerkbar. Dieser Versuch laBt
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sich bei demselben Tier beliebig oft mit gleichem Resultat wiederholen. Rémer
hat zwar nachgewiesen, daB die Quantitit des Impfmaterials eine gewisse
Rolle spielt, dal sehr massige Impfungen noch ein Dauerresultat liefern, wo
geringe versagen. Ich habe allerdings bei Tieren mit einigermaflen ausge-
bildeter Tuberkulose vier nebeneinander liegende Impfstriche ganz mit Tuberkel-
bazillen anfiillen konnen, ohne mehr als eine intensive Frithreaktion zu er-
zielen. Es kommt aber vor, dal Tiere einer sehr massigen Wiederimpfung
plotzlich, wie einer Vergiftung, erliegen, ohne da der Tuberkulosebefund
an inneren Organen besonders hochgradig ist. Haben sie aber die Wieder-
impfung iberstanden, so leben sie meist linger als nur einmal infizierte Tiere.
Bei hiaufig wiedergeimpften Tieren, die nicht selten ein Alter von sieben bis
zehn Monaten nach der ersten Impfung erreichen, findet man bei der Sektion
starke cirrhotische Veranderungen an den inneren Organen, speziell Leber
und Milz, und in der Lunge Kavernen, wie sie nach einmaliger Impfung kaum
beobachtet werden. Romer hat daraus weittragende Schlisse fiir die Phthiseo-
genese gezogen, die uns aber hier nicht weiter beschéftigen kénnen. Auch
hier kommen fiir unser Thema hauptsachlich die lokalen Verinderungen an
der reinfizierten Hautstelle in Betracht.

Die klinischen Vorginge spiegeln sich im histologischen Bilde hier folgen-
gendermafen wieder (Abb. 10). In der obersten Schicht der Schnittwunde finden
wir 24 Stunden nach der Impfung geronnenes Serum mit zahlreichen Haufen von
Tuberkelbazillen. Darauf folgt eine massige Schicht aus nekrotischen, fragmen-
tierten Leukocytenkernen. Kein einziger, normal erhaltener Leukocyt findet
sich in.dieser Schicht. Die ganze Umgebung zeigt weithin die Anzeichen
intensivster Entziindung, ein Odem, das bis in die tiefsten Schichten der
Subcutis reicht, Durchsetzung des ganzen Gebietes mit Wanderzellen, hoch-
gradige Erweiterung der Gefalle, die zahlreiche, polymorphkernige Leukocyten
im Lumen beherbergen, hie und da auch Austritt von roten Blutkérperchen. Vom
zweiten bis dritten Tage an hat sich aus dem geronnenen Serum, den nekro-
tischen Leukocyten und nekrotischem Gewebe mit Resten von Epithel und
Follikeln eine Kruste gebildet, die sich von der Unterlage ablést (Abb. 12).
Mit dieser Kruste wird die grof3e Masse der hineingebrachten Bazillen mechanisch
nach auBlen abgestoBen. Es bleibt ein oberflachlicher Substanzdefekt, der sich
rasch epithelialisiert (Abb. 14). Damit ist in manchen Fillen die Wirkung der
zweiten Impfung voriiber. Sehr hiufig aber — ja wohl meistens — bildet sich
nachtraglich (von der zweiten Woche an) an der Reinfektionsstelle noch ein
ziemlich scharf abgesetztes tuberkuloides Infiltrat aus Epithelioiden und Riesen-
zellen, in dem noch bis nach drei Wochen ganz vereinzelte Tuberkelbazillen
mlkroskoplsch und durch Tierversuch nachzuweisen sind. Um eine nachtrag-
liche Vermehrung der Tuberkelbazillen handelt es sich hier wohl kaum. Denn
auch bei parallelen Versuchen mit toten Bazillen war die Bildung eines solchen
Infiltrates um die gleiche Zeit zu konstatieren. Nach sechs bis acht Wochen
resorbieren sich diese Infiltrate vollkommen und damit sind auch die letzten
Reste von Tuberkelbazillen verschwunden. Nur in Ausnahmefillen (offen-
bar bei Sinken des Antikorpergehaltes des Tieres) kann noch spiter eine Ent-
wicklung von Tuberkelbazillen und damit ein Wiederaufbrechen der Reinfek-
tionsstelle stattfinden, wie es auch Hamburger beobachtet hat.

Es scheint mir praktisch, hier gleich die Beschreibung einiger Versuche
ither himatogene Infektion und Reinfektion anzuschlieen, die ich in
letzter Zeit ausgefithrt habe. Durch intravendse Injektion von Tuberkel-
bazillen ist es mir niemals gegliickt, beim Meerschweinchen Hauterscheinungen
hervorzurufen. Dagegen hatte ich regelmaflig Erfolge, wenn ich mich der
intrakardialen Injektion bediente, die beim normalen Tiere ohne
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Schwierigkeit auszufithren ist. Injiziert man einem Meerschweinchen eine
verdiinnte Aufschwemmung von Tuberkelbazillen in den linken Herzventrikel,
so ist auf der rasierten Bauchhaut (man rasiert vor der Injektion, auch um

Abb. 11. TImpfstelle eines normalen Tieres 5 Tage nach der Infektion.

Abb. 12. Impfstelle eines tuberkuldsen Tieres 5 Tage nach Superinfektion.

durch Zirkulationsverinderung einen Locus minoris resistentiae herzustellen)

14 Tage lang nichts Besonderes zu sehen. Dann entstehen erst einzelne, nach

einigen Tagen sehr zahlreiche, kleine, papuldse, mit einer Schuppe bedeckte
Lewandowsky, Tuberkulose der Haut. 4
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Effloreszenzen, die bald zu einer diffusen, papulo-squamésen Dermatitis kon-
fluieren. Vier bis fiinf Wochen nach der Injektion gehen die Tiere unter starker
Abmagerung zugrunde. In der letzten Woche zeigten alle Tiere Augenerkran-
kungen unter dem Bilde der Keratitis und Iridocyklitis. Macht man den-
selben Versuch bei einem schon tuberkulésen Tier (z. B. einem vor zwei Monaten

Abb. 13. Impfstelle eines normalen Tieres 14 Tage nach der Infektion.

Abb. 14. Impfstelle eines tuberkulosen Tieres 14 Tage nach Superinfektion.

kutan infizierten), so gehen zahlreiche Tiere unmittelbar nach der Injektion
unter anaph laktlschen Erscheinungen zugrunde. Nimmt man aber zur
Injektion mcgt zu junge Tuberkelbazillenkulturen und nicht zu konzentrierte
Aufschwemmungen, und hat Tiere, die sich in dem richtigen Immunitits-
zustand befinden — erst durch grofle Versuchsreihen wird es gelingen, die
besten Bedingungen herauszufinden —, so kann man einige davon durch-
bringen und nun das Resultat mit den Experimenten an normalen Tieren ver-
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gleichen. Die tuberkuldsen Tiere zeigen haufig schon nach 24 Stunden eine
ganz leichte follikulire Schwellung und Rétung der Bauchhaut, worauf in
den nachsten beiden Tagen eine diffuse Desquamation folgt. Dann sind 10
bis 14 Tage lang keinerlei Hauterscheinungen wahrnehmbar. Erst jetzt ent-
stehen einzelne papulése Effloreszenzen, die zum Teil im Zentrum etwas gelb-
lich durchscheinend sind, zum Teil eine fest anhaftende Schuppe oder Kruste
tragen, nach deren Entfernung ein scharfrandiger, leicht blutender Substanz-
verlust zuriickbleibt. Diese Effloreszenzen verschwinden nach einigen Wochen
wieder spontan. Die Tiere kénnen die intrakardiale Reinfektion zwei Monate
und langer tiberleben. Augenerscheinungen wurden klinisch nie beobachtet.

Abb. 15. Himatogene Hauttuberkulose nach intrakardialer Infektion eines normalen Tieres.

Noch auffallender als die klinischen, sind die histologischen Unterschiede
beim tuberkulésen und normalen, intrakardial infizierten Tier. Beim letzteren
haben wir in der Haut nicht sehr scharf abgesetzte Infiltrate von ganz un-
charakteristischem Bau, bestehend aus polynukledren Leukocyten, Lympho-
cyten, fixen Bindegewebszellen und Epithelioiden. Niemals wurden Riesen-
zellen gefunden. In den Infiltraten liegen Tuberkelbazillen in ungeheurer
Menge in jedem Gesichtsfeld (Abb. 15). Bei den reinfizierten Tieren dagegen
findet man scharf begrenzte, kleine Infiltrationsherde von deutlich tuberkuloidem
Bau, aus Epithelioiden und typischen Riesenzellen (Abb.16). Diese Herde liegen
in allen Schichten der Cutis, besonders in der Nachbarschaft von Follikeln.
Manche zeigen im Zentrum Nekrosen um kleine Arterien herum, andere Er-
weichungen. In vielen Knétchen ist auch bei Durchmusterung von Serien-
schnitten kein Bazillus zu finden. Nach langem Suchen gelingt es, in einzelnen

4%
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ein Exemplar zu entdecken. An den Augen konnte ich auch mikroskopisch
nur héochst selten Verdanderungen nachweisen, kleine Tuberkel des Ciliarkérpers
mit sehr spiarlichen, nur schwer auffindbaren Tuberkelbazillen. Die Augen-
affektion der primdr infizierten Tiere bietet dagegen auch histologisch ein
hochst interessantes Bild: Corpus ciliare und Iris vollgepfropft mit Tuberkel-
bazillen, so daB sie schon bei schwacher VergroBlerung rot erscheinen, die
Gewebsreaktion nur in Zellvermehrung und Ansammlung von Leukocyten
bestehend. Das Ganze erinnert tduschend an ein Leprom. Auch in den

Abb. 16. Himatogene Hauttuberkulose nach intrakardialer Reinfektion eines tuberkuldsen
Tieres (TB —).

anderen Organen dieser Tiere (Lunge, Leber, Milz, Gehirn, Herzmuskel) fanden
sich Herde mit zahlreichen Tuberkelbazillen und uncharakteristischer Gewebs-
reaktion, nirgends dagegen auch nur die Andeutung eines Tuberkels.

Bedeutung der Tierversuche. Das erste, was aus allen bis jetzt ange-
fithrten Tierversuchen hervorgeht, ist die Tatsache, dafl die Haut tuberkuloser
Tiere auf eine Infektion mit Tuberkelbazillen ganz anders reagiert (,,Allergie*)
als die normaler Tiere, gleichgiltig, ob die Infektion von auBen oder innen
erfolgt. Bei der exogenen Reinfektion hatten wir zwei verschiedene Prozesse
zu unterscheiden: Eine stiirmische Friithreaktion, die zur mechanischen Ab-
stoBung der groBen Menge neu hineingebrachter Tuberkelbazillen fithrt, und
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eine spiter erfolgende Bildung tuberkuloider Infiltrate um einzelne Reste
von Tuberkelbazillen. Was die Frithreaktion betrifft, so haben wir darin, wie
es scheint, einen Vorgang von ganz allgemeiner Geltung. Denn auch bei Tricho-
phytonpilzen hat Hanawa genau dasselbe Phanomen klinisch und histologisch
festgestellt. Wir haben hier vielleicht einen Schliissel zum Verstdndnis des
ganzen Immunitdtsmechanismus. Hanawa denkt daran, ,daB bei der all-
gemeinen Entziindung die Nekrobiose durch die verstirkte Reaktionsfihig-
keit des Organismus bei gleichbleibendem Reiz zustande kidme.© Ich glaube
aus meinen Versuchen schlieBen zu diirfen, dal es sich weniger um eine Ver-
stirkung als um eine Verinderung der Reaktionsweise handelt, die durch
einen verinderten Reiz verursacht wird. Denn daB der Organismus von
innen — etwa nach Analogie der angioneurotischen Entziindung Kreibichs
— eine Abwehrreaktion bis zur Selbstvernichtung seiner eigenen Zellelemente
treibt, ist schwer zu verstehen. Die ungeheuren Mengen nekrotischer Kerne,
die das histologische Bild der Reinfektionsstellen zeigt, erwecken zuerst
den Gedanken an ein intensiv wirkendes Zellgift. Ein solches kommt aber
den Tuberkelbazillen an sich nicht zu, wie die primdren Infektionen nor-
maler Tiere beweisen. Is mul} also der tuberkultse Organismus die Fihigkeit
haben, aus den Tuberkelbazillen eine solche toxische Substanz frei zu machen.
Daf} dies tatsichlich der Fall ist, konnte ich durch folgenden Versuch beweisen:
Es wurden tuberkuldse und nichttuberkulose Tiere intrakutan infiziert und
nach 24 Stunden die Impfstellen unter aseptischen Kautelen exzidiert, zer-
kleinert, mit Kochsalzlésung verrieben, durch Drahtfilter filtriert; dann wurde
normalen Tieren dieser Gewebssaft intrakutan injiziert. Die Tiere, welche
den Gewebssaft von Reinfektionsstellen bekommen hatten, zeigten nach 24
Stunden deutliche Kutanreaktionen in Gestalt zirkumskripten, teigigen Odems,
wahrend die Kontrolltiere, die den Extrakt von priméren Infektionsstellen
erhalten hatten, reaktionslos bliecben. Es muf} also in den Reaktionsstellen re-
infizierter Tiere eine giftige Substanz enthalten sein, die in den priméren
Infektionsherden fehlt. Die Frithreaktion wird also durch einen chemischen
und nicht durch einen angioneurotischen Vorgang hervorgerufen.

Diesen chemischen Prozel konnen wir uns am besten, wenn nicht als eine
Lyse, so doch als einen Abbau vorstellen, von derselben Art wie wir es schon bei
der diagnostischen Tuberkulinreaktion kurz besprochen haben. Lysine gegen
Tuberkelbazillen kommen bei tuberkulosen Tieren sicher vor. Sie sind in der
Peritonealhohle nachgewiesen durch den Pfeifferschen Versuch, Injektion von
Tuberkelbazillen in die Peritonealhéhle und spatere Sekretentnahme. Deycke und
Much, Kraus und Hofer haben auf diese Weise die Auflosung von Tuberkel-
bazillen im Organismus tuberkuléser Tiere beobachtet. Behring konstatierte
dasselbe Phinomen in der Milz eines tuberkulosen Tieres, Roger und Simon
glauben, in den tuberkulésen Lésionen selbst Fermente annehmen zu miissen,
die auf die Auflésung der Tuberkelbazillen hinarbeiten. Fiir die Haut ist es
natiirlich auflerordentlich schwer, das Vorhandensein von Lysinen nachzu-
weisen. Die Tatsache eines intensiven Bazillenschwundes in der Haut des
tuberkulosen Tieres besteht. Aber es 148t sich kaum ad oculos demonstrieren,
dafl hier Lysine am Werk sind, und wie der Zerstorungsmechanismus vor
sich geht. Sehr vieles spricht dafiir, daf auf lytischem Wege zuerst aus
den Tuberkelbazillen jene toxische Substanz in Freiheit gesetzt wird, dann
die Bazillenleiber zerstért werden. Es wird aber immer gut sein, den Begriff
der Lyse nicht zu grob physikalisch zu fassen, sondern gleichzeitig und vor
allem an einen chemischen Abbau der Tuberkelbazillensubstanz zu denken.

Eine andere, kaum weniger wichtige Frage ist es, welcher Teil des Orga-
nismus als Erzeuger und Trager der lytischen Wirkung anzusehen ist. Dal}
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die Lysine zelluliren Ursprunges sind, ist wohl selbstverstindlich. Dagegen
ist es noch nicht klar, ob bei dem oben beschriebenen Vorgang an den Reinfek-
tionsstellen die Zellen die Hauptrolle spielen oder im Serum geldste, lysierende
Substanzen. Das koénnen nur Experimente entscheiden, und die haben bis
jetzt im Stiche gelassen. Ich habe mich in einer groBen Anzahl von Tier-
versuchen mit dieser Frage beschiftigt, ohne zu einer definitiven Entscheidung
gekommen zu sein.

Der Transplantationsversuch analog dem Blochschen Versuche beim
trichophytiekranken Menschen hat beim Meerschweinchen aus technischen
Griinden versagt. Es gelang nicht, ein Hautstiick von einem tuberkul6sen
Tiere derart auf ein gesundes zu iibertragen, dafl es glatt angeheilt wire, und
Impfungen auf transplantierter und eigener Haut des normalen Tieres vergleich-
bar gewesen wéren. Somit war es unmoglich, die zellulire Natur der Immu-
nitdt direkt zu erweisen. Parabioseversuche, wie sie Helmholz angestellt
hat, haben fiir diese Frage keinen Wert wegen des Uberganges von Blut und
Serum. Andererseits habe ich in grofleren Versuchsreihen mich bemiiht, durch
intravendse Injektion von unverindertem Blut (mit Hirudin), defibriniertem
Blut und Serum, die Immunitdt passiv zu tbertragen. In einigen Fallen
reagierten die Tiere, denen Blut oder Serum tuberkuldser Tiere injiziert worden
war, auf kutane Impfung mit einer stirkeren Rotung als die Kontrolltiere.
Aber niemals war die Rotung oder Schwellung der Impfstelle annihernd so
betriichtlich wie bei tuberkulésen Tieren. Und bei allen diesen Tieren gingen
die Impfungen an, trotz der Bluttransfusion. Roémer, sowie Griiner und
Hamburger sind zu den gleichen Resultaten gekommen. Aber der erstere
bemerkt mit Recht, daB dadurch endgiiltig noch nichts bewiesen sei. Daf$}
unter natiirlichen Bedingungen die Serumimmunitét eine Rolle spielt, ist durch
den negativen Ausfall der Ubertragungsversuche noch nicht widerlegt. Denn
es ist wohl moglich, daB die Antikérper in den inneren Organen gebildet werden
(wofiir unter anderem die Versuche von Bail sprechen) und von da durch das
Serum an die Reaktionsstelle gelangen. Sie brauchen aber nicht in einem
gegebenen Moment derartig konzentriert im Serum zu kreisen, um mit diesem
die Immunitit auf ein anderes Individuum zu tbertragen.

Wir hatten nun auBer der Frithreaktion, die zur Abwehr einer massigen
Infektion von auBen einen Vorgang von denkbar grofter ZweckmaiBigkeit
darstellt, noch eine langsamer einsetzende und verlaufende Reaktion kennen
gelernt, die sich histologisch durch die Bildung tuberkuloiden Gewebes aus-
zeichnete. Diese Reaktionsart herrschte auch bei den intrakardialen Reinfek-
tionen vor. Zwar war auch hier eine geringe Frithreaktion bemerkbar, aber
sie trat im ganzen Bilde gegeniiber jenen Erscheinungen zuriick, die wir als
Reaktionen des Gewebes um langsam zugrunde gehende, einzelne Tuberkel-
bazillen auffaBten. Diese intrakardialen Infektionsversuche scheinen mir deut-
licher, als es je vorher geschehen ist, den Beweis zu liefern, daB es nicht die
Vermehrung der Tuberkelbazillen ist, die den histologisch typischen Tuberkel
erzeugt, sondern der Untergang von Bazillen unter der Einwirkung
abbauender Antikérper. Wo die Tuberkelbazillen sich, ungehemmt durch
Antikérper, schrankenlos wie auf kiinstlichen Nahrbéden vermehren kénnen,
da reagiert der Organismus nur mit banalen, entziindlichen Verdnderungen.
Das zeigen die Versuche, in denen der normale Organismus plétzlich von der
Blutbahn her mit groBen Mengen von Tuberkelbazillen iiberschwemmt wird,
ohne Zeit zur Bildung von Antikérpern zu haben. Wo aber Antikérper in
reichlicher Menge vorhanden sind, da gehen die mit dem Blutstrom in die
Haut gelangten Bazillen zugrunde, und nun erst bilden sich tuberkuloide Struk-
turen. Wenn wir bei der Tuberkulose innerer Organe trotzdem typische
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Tuberkel und mehr oder weniger reichliche Tubekelbazillen finden, so kommt
das daher, daB hier neben dem Zerfall von Tuberkelbazillen doch infolge der
giinstigeren Wachstumsbedingungen immer noch Proliferationsvorgéinge mog-
lich sind. Auch werden die Tuberkelbazillen in den verkésten Partien von
den Antikérpern wohl weniger leicht angegriffen. Das gesetzmiBige Verhiltnis
von Bazillenzahl und histologischer Lésion wird auch durch den Vergleich
mit den tuberkuloiden und tuberésen Formen der Lepra klar. Wir hatten
betont, daB jene Verinderungen nach intrakardialer Tuberkelbazilleninfektion
normaler Tiere histologisch viel mehr den Charakter der Lepra als den der
Tuberkulose tragen. Es ist also ein allgemeines biologisches Gesetz, das aus-
sagt: Wo Bakterien sich im Korper schrankenlos vermehren, da
antwortet der Organismus mit den unspezifischen Reaktionen
der Entziindung; wo Bakterien unter der Einwirkung von Anti-
kérpern langsam zerfallen, wo Bakterieneiweill durch ihre Tatig-
keit abgebaut wird, da entstehen Tuberkel und tuberkuloide
Strukturen.

Nun konnte man einwenden, daB es sich bei unseren Versuchen um Ein-
bringung fremder Bazillen von aulen handelte, wiahrend man doch unter
natiirlichen Verhiltnissen bei tuberkulésen Individuen mit einer Reinfektion
der Haut durch die eigenen Bazillen zu rechnen hat. Hier ware es aber doch
moglich, daB die Bazillen nicht mehr durch die Antikérper des Organismus
vernichtet wiirden, sondern ihrerseits gegen diese eine gewisse Immunitit
gewonnen hitten. Eine Erfahrung scheint in diesem Sinne zu sprechen: Das
primire Impfgeschwiir bleibt bestehen und enthalt Tuberkelbazillen, wihrend
neue Impfungen selbst mit grofen Bazillenmengen nicht angehen. Ich habe
solche primére Ulcera exzidiert, zerkleinert und demselben Tier auf eine andere
Hautstelle in Skarifikationswunden wieder kutan verimpft. Dabei zeigte sich,
daB die Tiere auf solche Impfung reagierten, als ob irgend welche Tuberkel-
bazillen aus fremden Kulturen verimpft worden wéren, namlich mit deutlicher
Frithreaktion und abortivem Verlauf der Impfung. Ebenso konnte Rémer,
der tuberkuldse Driisen eines Tieres auf dessen Haut verimpfte, keine posi-
tiven Resultate erzielen. Nach meinen Versuchen reagiert also der Organismus
auch auf die eigenen Bazillen mit Uberempfindlichkeitserscheinungen. Wir
diirfen also annehmen, daB auch die vorhergehenden Versuche den natiirlichen
Verhiltnissen entsprechen, daf die hématogen verschleppten Bazillen bei
Vorhandensein von Antikérpern in der Haut zugrunde gehen. Das Raitsel
freilich bleibt bestehen, warum in dem priméren Impfgeschwiir die Bazillen
nicht absterben. Es ist hier vielleicht noch eine besondere Reaktionsschwiche
der primiren Impfstelle mit im Spiele, wodurch die vollige Vernichtung
der Tuberkelbazillen und die Heilung verhindert wird.

Es bleibt ferner zu erkliren, wie es denn bei der primaren Hautinfektion
zur Bildung tuberkuldsen Gewebes kommt. Wir glauben auch hierin schon
eine Folge beginnender Antikorperbildung sehen zu miissen. Die Tuberkel-
bazillen rufen in einem normalen Organismus anfangs nur minimale Erschei-
nungen hervor, weil sie zu diesem kaum mehr als irgend welche Fremdkorper
in Beziehung treten. Nun muf aber wohl auch der normale Organismus — wie
das auch Pirquet und Griiner und Hamburger annehmen — eine ganz
geringe Menge von ,Erginen“ oder Lysinen enthalten. Diese geniigen gerade,
den ProzeB einzuleiten und aus den Tuberkelbazillen ein Minimum von toxi-
scher Substanz freizumachen. Dadurch aber wird der Organismus zur erhéhten
Produktio. von Antikérpern angereizt. Erst wenn diese in so reichlicher
Quantitit” vorhanden sind, daB sie die Tuberkelbazillen starker angreifen
konnen, treten die klinisch bemerkbaren Krankheitserscheinungen und histo-
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logisch die tuberkuloiden Reaktionen auf. Die Inkubation ist nach Pirquet
die Zeit bis zum Auftreten von Antikérpern. Sie ist nicht immer, wie man
frither wohl angenommen hat, die Zeit, in der sich die Bakterien vermehren.
Denn wie wir gesehen haben, vermehren sich die Tuberbelbazillen auch bei
priméarer Infektion in der Haut nicht, sondern vermindern sich. Auch gibt
es eine Inkubation bei nicht progagationsfahigem Virus, wie Pirquet an der
Serumkrankheit gezeigt hat. Die Bildung der Antikdrper scheint zunéchst
nur an der Infektionsstelle stattzufinden. Beim Meerschweinchen ist aller-
dings auch das wegen des raschen Eintretens der Allgemeininfektion experi-
mentell schwer nachzuweisen. Ich habe Meerschweinchen in den ersten Wochen
nach der Infektion an einer entfernten und einer der ersten unmittelbar be-
nachbarten Stelle reinfiziert, ohne konstante und deutliche Unterschiede zu
bekommen; beim Kaninchen waren sie noch eher bemerkbar. Bald aber
wird die Immunitit allgemein. Es sind jetzt iiberall soviel Antikérper vor-
handen, daB bei einer neuen Infektion der Haut die Bakterien sofort kriftig
attackiert werden. Durch plotzliches Freiwerden der toxischen Substanz ent-
stehen jetzt sofort die intensiven Entziin-
dungserscheinungen. Die Tuberkelbazillen
werden teils zerstort, teils durch die in
Nekrose ausgehende Entziindung mechanisch
entfernt. Nicht immer allerdings ist der
Ablauf so typisch. Auch beim Tiere spielt
die Individualitat eine gewisse Rolle, und
es finden zuweilen Schwankungen im Im-
munitétszustande statt. Sokommt es einmal
vor, daB eine anfangs verheilte Reinfektions-
stelle wieder aufbricht und Anlal zu einer
tuberkulésen Ulzeration gibt. Auch die
Quantitit des Virus bei der Reinfektion

ist nach Rémer von Bedeutung.
Diese Anschauungen iiber die Patho-
Abb. 17. TImpfstelle eines normalen genese des _prim’aren 'Impfgeschwﬁres“ un.d
Tieres 7 Tage nach Infektion mit 9er Reinfektionserscheinungen lassen fiir die
abgetdteten Bazillen. Tuberkuloides vitalen Funktionen der Tuberkelbazillen,
Gewebe mit Riesenzellen (a). wie Vermehrung und Sekretion, keinen be-
sonderen Spielraum. Es miiite also bis zu
einem gewissen Grade dasselbe auch mit abgetéteten Tuberkelbazillen zu
erreichen sein. Das ist auch der Fall, wenn man die Abtétung der Tuberkel-
bazillen schonend ausfithrt durch Kochen im Vakuum bei 60—62°. (Auf
diese Methode machte mich Herr Dr. Jacobsthal aufmerksam.) Natiirlich
muf} der Erfolg der Abtétung durch Tierversuch und Kulturen kontrolliert
werden. Infizierte ich Meerschweinchen kutan mit derartig vorbehandelten
Bazillen, so war der Verlauf der Infektion der mit lebendem Virus durch-
aus ahnlich. Nur waren die ersten Reaktionserscheinungen mikroskopisch
etwas intensiver, da durch das Kochen im Vakuum vielleicht mechanisch
Tuberkelbazillensubstanz aufgeschlossen wird. Auch kam es rascher zur
Bildung tuberkuloiden Gewebes als durch lebende Bazillen, wenn auch nicht
zur Entstehung eines klinisch wahrnehmbaren Impfgeschwiirs. Schon nach
acht Tagen fand ich histologisch einmal typische Tuberkel mit epithelioiden
und Riesenzellen. Diese tuberkuloiden Infiltrate blieben bis sechs Wochen
nach der Infektion bestehen. Der fundamentale Unterschied ist der, daB
bei Infektion mit lebenden Tuberkelbazillen nie alle Erreger den Abwehr-
reaktionen des Organismus zum Opfer fallen, sondern daB einige resistente Exem-
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plare sich trotzdem noch erhalten und fortpflanzen konnen. So erklirt sich
der langsame, chronische, wenig progressive Verlauf der Hauttuberkulose. Die
toten Bazillen gehen dagegen in einer gewissen Zeit simtlich zugrunde. Damit
verschwindet das tuberkulose Gewebe, und es erlischt der Reiz zur Anti-
koérperbildung. Es bleibt keine Immunitét bestehen. Bei Reinfektion tuber-
kuldser Tiere, wo ja auch nach Infektion mit lebendem Materiale die Bazillen
restlos vernichtet werden, habe ich einen wesentlichen Unterschied mit der
Reinfektion durch abgetotete Bazillen nicht feststellen konnen, hochstens
daB die Reaktionserscheinungen bei der letzteren manchmal quantitativ ein
wenig geringer waren.

Abb. 18. Impfstelle eines normalen Tieres 7 Tage nach Infektion mit abgetdteten Bazillen.
(Starke VergroBerung.)

Es existiert iibrigens in der Literatur hier ein interessanter Versuch am
Menschen, der von NoeBke ausgefithrt wurde. Dieser Autor injizierte sich
selber intrakutan eine Aufschwemmung von abgetoteten Bazillen. Es ent-
stand eine lebhafte, infiltrative Reaktion. Nach drei Tagen wurde der Herd
exzidiert, er zeigte histologisch Epithelioide und Riesenzellen, wenig Leuko-
cyten, viel Lymphocyten; Tuberkelbazillen waren nach Ziehl nicht mehr nach-
zuweisen. Dieser Versuch lift sich nur durch die Tatsache erkliren, da3 der
Autor, wie wahrscheinlich die meisten erwachsenen Menschen, schon einmal
eine tuberkulose Infektion durchgemacht hatte, also auch eine positive
Pirquet-Reaktion hatte. So enthielt sein Organismus die notwendigen Anti-
korper, um sofort aus den Tuberkelbazillen ein entziindungserregendes Agens
in Freiheit zu setzen und die Tuberkelbazillen, wahrscheinlich durch Lyse,
unter Bildung tuberkuloiden Gewebes, zum Verschwinden zu bringen.
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Erfahrungen mit Tuberkulin. Zu den experimentellen Grundlagen,
derer wir hier bendtigen, gehéren auBer den Versuchen mit lebenden und
toten Tuberkelbazillen auch jene, die mit Tuberkulin angestellt wurden,
besonders nachdem dessen lokale Anwendung durch v. Pirquet eingefiithrt wor-
den war. Die Tuberkulinpriparate stehen ja in ihrer Wirkung den abgetéteten
Tuberkelbazillen sehr nahe. Manche von ihnen enthalten zerriebene oder intakte
tote Bazillen. Und es ist auch noch nicht lange her, daB man in diesen korpus-
kuldren Elementen das eigentlich wirksame Prinzip des Tuberkulins sah. Dort,
wo sich Bazillen nicht nachweisen lieSen, sollten ultramikroskopische Bazillen-
splitter ihre Rolle éibernehmen. Diese Ansicht hat sich nicht aufrecht erhalten
lassen. Es haben sich Tuberkuline als wirksam erwiesen (wie das T.0.A.,
mit dem A. Kraus gearbeitet hat), bei denen die Untersuchung mit dem Ultra-
mikroskop keine korperlichen Elemente nachweisen konnte. Und Zieler
hat, wie schon erwahnt, nicht blof mit filtrierten Tuberkulinen, sondern sogar
mit Dialysaten Reaktionen erhalten. Nun sind allerdings nach Sahli ultra-
mikroskopische Molekularaggregate in jeder sogenannten Eiweilésung vor-
handen. Diese kann mit den Molekularaggregaten, wenn auch schwer und
langsam, dialysieren. Die Dialysierbarkeit sei nur abhingig von der GroéBe
der Molekiile und Molekularaggregate und von der Porengréfe der Membran,
sie sei kein absoluter, sondern ein relativer Begriff. Aber gerade dieser Ver-
gleich mit Eiweillésungen zeigt am besten, dafl wir nicht in so relativ groben
Elementen, wie Bazillen und Bazillenteilen, den Hauptbestandteil des Tuber-
kulins sehen diirfen. Viele Tuberkuline enthalten das wirksame Prinzip in
einem jedenfalls im gewdhnlichen Sinne gelosten Zustande. Trotzdem ist das
kein gewohnliches, 16sliches Toxin, wie das Tetanus- und Diphtherietoxin,
sondern eine Substanz, aus der das Gift erst noch durch einen besonderen
Prozef in Freiheit gesetzt werden muf.

Vergleichen wir die Hautreaktionen des tuberkulésen Tieres auf Tuber-
kulin mit jenen auf lebende oder tote Tuberkelbazillen, so ist die Analogie
sofort augenfillig. Einem normalen Tier kénnen wir beliebig groBe Dosen
Tuberkulin in die Haut bringen, ohne die geringste Wirkung zu erzielen. Beim
tuberkuldsen Tier erhalten wir schon nach kleinen Dosen Tuberkulins Reak-
tionen, die durchaus jenen gleichen, die wir oben beschrieben haben nach Re-
infektion mit Tuberkelbazillen. Freilich gelingt die Pirquetsche Kutan-
reaktion einigermaflen konstant nur beim tuberkulésen Kaninchen, wie das
Wildbolz gezeigt hat, wihrend sie am Meerschweinchen haufig versagt. Bei
intrakutaner Injektion bekommen wir aber auch hier immer positive Resultate.
Die histologischen Befunde, die in solchen Reaktionsherden vor kurzem Spehl
erhoben hat, decken sich, besonders was die Zerstorung der Leukocytenkerne
anbetrifft, durchaus mit meinen Befunden an Reinfektionsstellen.

Die Tuberkulinreaktion ist genau wie die Reaktion gegen Reinfektion
mit lebenden Tuberkelbazillen der Ausdruck einer gewissen Immunitat. Sie
ist die Folge einer fritheren Infektion mit Tuberkelbazillen und hat die Be-
deutung einer Abwehrmafregel gegen eine neue Infektion. Sie entsteht unter
natiirlichen Bedingungen nur, wenn der Organismus einmal mit lebenden
Tuberkelbazillen in Berithrung gekommen ist. Experimentell haben dagegen
Much und Leschke neuerdings auch durch tote, kiinstlich ,,aufgeschlossene®
Tuberkelbazillen bei Tieren jene spezifische Uberempfindlichkeit erzeugen
kénnen, welche die Ursache der Tuberkulinreaktion bildet. Es ist in hohem
Grade wahrscheinlich, daB8 es sich bei dieser Reaktion um einen chemischen
Vorgang handelt, bei welchem aus dem Tuberkulin, vielleicht durch Abbau,
ein toxisch wirkendes Produkt dargestellt wird. Uber den feineren Mecha-
nismus dieses Prozesses wissen wir dagegen gar nichts. Wir wissen auch nicht,



Die Bedeutung der Immunitidt fir die Pathogenese der Hauttuberkulose. 59

ebenso wie bei der Abwehrreaktion gegen lebende Tuberkelbazillen, welche
Funktionen des Organismus dabei ins Spiel treten, ob die Zellen aktiv daran
beteiligt sind, oder ob im Serum geldste Substanzen die Reaktion ausl6sen.
Auch hieriiber sind sehr zahlreiche Versuche von verschiedenen Autoren aus-
gefiihrt worden, aber mit widersprechenden Resultaten. Eine passive Uber-
tragung der allgemeinen Uberempfindlichkeit gegen Tuberkulin wollen mehrere
Autoren gesehen haben. Nach Vorbehandlung mit Organbrei tuberkul6ser
Tiere (Bail, Onaka) oder mit Serum (J. Bauer, Capelle, Sata) konsta-
tierten sie bei normalen Tieren auf Injektion von Tuberkulin anaphylaktische
Erscheinungen von voriibergehenden Temperatursteigerungen bis zum Exitus
des Versuchstieres. Viel weniger einwandfrei ist die Erzielung einer intra-
kutanen Tuberkulinreaktion bei normalen Tieren durch passive Ubertragung
mittelst Serum oder Blut von tuberkulosen Tieren gegliickt. Es ist eigent-
lich nur Helmholz, der iiber ein positives Resultat berichtet. Er injizierte
normalen Tieren defibriniertes Blut von stark reagierenden Tieren und erhielt
dadurch positive Intrakutanreaktionen, die aber nicht so stark waren, wie bei
tuberkulésen Tieren. Dasselbe konnte er durch experimentelle Parabiose
von tuberkulésen und normalen Tieren erreichen. Dem gegeniiber stehen die
Angaben von Novotny und Schick, Onaka und K. Joseph. Es lieBen
sich wohl geringe Intrakutanreaktionen bei den vorbehandelten Tieren fest-
stellen, aber sie waren nie denjenigen bei tuberkulosen Tieren vergleichbar
und waren daher als Beweis fiir eine passive Ubertragung der Immunitéit nicht
verwertbar. Es ist also auch auf diessm Wege nicht gelungen, die Frage zu
entscheiden, ob die Immunitidt gegen Neuinfektion mit Tuberkelbazillen eine
zellulire oder eine humorale ist. Deycke und Much nehmen an, dal sowohl
die Zellen als auch die Korperflissigkeit in der Tuberkuloseimmunitét eine
wichtige Funktion haben. Manche Tatsachen sprechen dafiir, dal das so
ist, aber einstweilen ist hier alles Hypothese.

Beim Menschen lassen sich aus leicht begreiflichen Griinden keine Ver-
suche dariiber anstellen, wie sich die Haut gegen primére und sekundare Infek-
tion mit lebenden Tuberkelbazillen verhialt. Da aber aus den Tierversuchen
hervorgeht, daB die Reaktion gegen abgetotete Tuberkelbazillen und Tuber-
kulin im wesentlichen auf demselben Mechanismus beruht wie die gegen Super-
infektion mit lebenden Tuberkelbazillen, so kénnen wir wohl erwarten, durch
die Tuberkulinreaktion der Haut etwas iiber den Immunitatszustand des
Organismus zu erfahren. Auch hier haben sich unsere Kenntnisse seit Ein-
fithrung der kutanen Tuberkulinreaktiondurch v. Pirquetganzerheblich vertieft.

Die Haut des normalen, wirklich tuberkulosefreien Menschen reagiert
auf Impfung mit Tuberkulin itberhaupt nicht. Es fehlt entweder den Zellen
an jener Fahigkeit oder dem Serum an jenen Substanzen, die aus dem Tuber-
kulin einen giftig wirkenden Korper in Freiheit zu setzen vermégen. Im
frithen Kindesalter sind diese Individuen noch recht zahlreich, aber schon
zur Pubertitszeit wird ihre Zahl immer geringer, und von den Erwachsenen
bleibt nur ein kleiner Prozentsatz, der auf Tuberkulin kutan nicht reagiert.
Das entspricht unseren Erfahrungen tber die Haufigkeit der Tuberkulose.
Der Tuberkulése, d. h. nicht bloB der klinisch Tuberkulése, sondern jeder,
der einmal eine Infektion mit Tuberkelbazillen durchgemacht hat, hat die
Eigenschaft, auf kutane Impfung mit Tuberkulin mit einer rasch auftretenden
Entziindung der Haut zu reagieren. Es ist das ganz dieselbe Reaktion, die
wir beim tuberkulésen Meerschweinchen nach Einbringen frischer Tuberkel-
bazillen in die Haut auftreten sehen. Auch histologisch besteht diese Analogie.
Dem Grade und dem Zeitpunkte dieser Reaktion entsprechend, haben zahl-
reiche Versucher anfangs rein entziindliche Verinderungen bis zur Nekrose,
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spater die Bildung tuberkuloiden Gewebes konstatiert. In je groflerer Quan-
titdt die Antikérper vorhanden sind, desto frither und intensiver wird die
Entzindung mit Nekrose einsetzen. Je allméhlicher sie ihre Wirkung ent-
falten, desto hiaufiger werden wir tuberkeldahnliche Strukturen entstehen sehen,
die ja immer die Reaktion des Gewebes auf langsam in Lyse gehendes Bak-
teriengift darstellen. Die verschiedenen Befunde der Autoren (von Bandler
und Kreibich, Daels, Doutrelepont, Koénig, A. Kraus, Schiitz und
Vidéky an der Haut, von Sigrist und Seeligmann nach Konjunktival-
reaktion am Auge) zeigen meist verschiedene Stadien und Starkegrade der
Reaktion an.

Die Tuberkulinreaktion beim Menschen entspricht der Abwehrreaktion
der Tierhaut gegen Reinfektion mit lebenden Tuberkelbazillen. Sie ist also
eine Immunitédtsreaktion, die fir das Vorhandensein von Tuberkulose-Anti-
kérpern Zeugnis ablegt und damit beweist, dal der Organismus bis zu einem
gewissen Grade gegen eine Neuinfektion geschiitzt ist. Eine starke Tuberkulin-
reaktion gibt also eigentlich eine giinstige Prognose. Kinder mit starker Tuber-
kulinreaktion erkranken nach Hamburger spater seltener an Phthise als nicht
reagierende. Wir sehen die Reaktion besonders ausgesprochen bei benignen,
tuberkuldésen Erkrankungsformen; dagegen wird sie schwicher mit dem Fort-
schreiten des tuberkulésen Prozesses und verschwindet im letzten Stadium
der Phthise vollkommen. Auch wahrend anderer Krankheiten, die erfahrungs-
gemiB hdufig eine Verschlimmerung der Tuberkulose zur Folge haben, wie
besonders die Masern, kann die frither positiv gewesene Reaktion voriiber-
gehend negativ werden.

Wenn wir die Reaktion auf Tuberkulin derjenigen auf lebende Tuberkel-
bazillen gleich gesetzt haben, so haben wir damit auch schon gesagt, dal der
Mechanismus ihres Zustandekommens noch nicht ganz geklart ist. Die Lysin-
hypothese hat auch hier viel Bestechendes, natiirlich auch hier nicht in grob
physikalischem Sinne verstanden. Die Frage bleibt ebenfalls hier bestehen,
ob an dem chemischen Abbau des Tuberkulins an die Zellen gebundene oder
im Serum kreisende Substanzen den Hauptanteil haben. DaB aber ein ver-
anderter Chemismus das Wesen dieser ,,Umstimmung® des tuberkulésen
Organismus bildet, ist doch zum mindesten sehr wahrscheinlich. Wenn Moro
dagegen seine Salbenreaktion als angioneurotische Entziindung ansieht und
sogar von ,,Reflexneurosen‘‘ spricht, so liegt dafiir kein tatsiichlicher Beweis
vor. Denn das einzige Faktum, das in diesem Sinne sprechen koénnte, das
Auftreten einer Reaktion an entfernter Stelle, ist wohl irrtimlich gedeutet
worden. Jedenfalls hat Wegerer bei sorgfiltizem Bedecken der Inunktions-
stelle nie Fernreaktionen auftreten sehen, die er daher mit Recht fiir Arte-
fakte durch Verschmieren der Salbe hilt.

Ein besonderes Moment kénnte noch fiir die Kutanreaktion auf Tuber-
kulin als wesentlich in Betracht kommen: Eine gewisse subjektive Haut-
empfindlichkeit oder -Uberempfindlichkeit des Individuums gegeniiber auf-
geschlossenem Tuberkulin. Daran lafit die Tatsache denken, daf Kinder
mit tuberkulésen Hauterscheinungen, speziell , Tuberkuliden® oft bedeutend
stirker auf Tuberkulin reagieren als Kinder mit tuberkuldsen Herden in
anderen Organen. Die Ursache fir das Auftreten der Hauterkrankung, sowie
der starken Kutanreaktion auf Tuberkulin wire hier eine und dieselbe, eine
ganz besondere Empfindlichkeit des Hautorgans gegen aufgeschlossenes Tuber-
kulin, ob es nun kiinstlich von auBen her oder von innen durch verschleppte
Bazillen in die Haut gebracht wird.

Wir haben nun weiter oben gesehen, dafl es bei der Tuberkuloseimmu-
nitit nicht allein darauf ankommt, daB aus den Tuberkelbazillen oder dem Tuber-



Die Bedeutung der Immunitit fiir die Pathogenese der Hauttuberkulose. 61

kulin eine toxisch wirkende Substanz frei gemacht wird. Der Organismus
muB auch iiber Mittel und Wege verfiigen, dieses Gift wieder unschidlich zu
machen. Das kann dadurch geschehen, dafl durch weitere Einwirkung der-
selben fermentartig wirkenden Antikorper das Gift weiter abgebaut und in
ungiftige Modifikationen iibergefithrt wird. Es kénnte auch neben der lyti-
schen noch eine antitoxische Immunitét existieren, derart, daB gegen das in
Freiheit gesetzte Toxin vom Organismus besondere Antitoxine gebildet wiirden,
die das Toxin neutralisieren. Dafl das Serum von Patienten mit besonders
giinstigem Krankheitsverlauf oder von solchen, die mit groBen Tuberkulin-
dosen behandelt worden sind, die Eigenschaft hat, aufgeschlossenes Tuber-
kulintoxin unwirksam zu machen, haben Léwenstein und Pickert gezeigt.
Mischte man das Serum dieser Patienten mit Tuberkulin und brachte dieses
Gemisch in die Haut von Personen, die sonst auf Tuberkulin stark reagierten,
so trat Abschwachung oder volliges Ausbleiben der Reaktion ein. Der Name
,Antikutin® fiir eine in diesem Serum angenommene Substanz, die das Zu-
standekommen der Reaktion verhindern soll, scheint nicht besonders gliick-
lich gewshlt, da er den eigentlichen Mechanismus verschleiert. Jedenfalls
kann also auch bei besonders giinstig verlaufender Tuberkulose die lokale
Tuberkulinreaktion versagen. Wir hatten demnach drei Moglichkeiten fir
einen negativen Ausfall der Pirquet-Reaktion: 1. Vélliges Freisein von Tuber-
kulose. 2. Fortgeschrittene Tuberkulose. 3. Besonders giinstig verlaufende
Tuberkulose mit starker Antikérperbildung.

b) Anwendung der experimentellen Erfahrungen auf die
Pathogenese der menschlichen Hauttuberkulose.

Die experimentellen Tatsachen, iiber die wir im vorhergehenden be-
richtet haben, konnen fir unsere Anschauungen von der Pathogenese der
Hauttuberkulose nicht ohne Einflul bleiben. Es ergibt sich aus allem, daf}
man versuchen mul, fir jede Krankheitsform und jeden Fall eine Frage zu
beantworten, die frither nicht gestellt worden ist. Neben allen anderen Mo-
menten, der individuellen Disposition, der Quantitit und Qualitat des Infek-
tionsstoffes, ist es von groBter Wichtigkeit, zu entscheiden: Hat die Infek-
tion der Haut mit Tuberkelbazillen ein tuberkulosefreies oder
ein schon tuberkuléses Individuum betroffen? Und wenn das Indivi-
duum zur Zeit der Hautinfektion schon tuberkulos war, so erhebt sich eine
zweite Frage: Wie war zu diesem Zeitpunkt der Immunitatszustand,
der Antikorpergehalt des Organismus? Selbstverstindlich soll damit
nicht behauptet werden, daBl es in jedem Falle moglich wire, diese beiden
Fragen zu beantworten. Sie formulieren nur das Prinzip einer Untersuchung,
die uns fiar die Betrachtung der Hauttuberkulosen grofen Vorteil
bringen wird.

Exogene Infektionen. Primadre und Superinfektion. Von diesem
Prinzip ausgehend, miissen wir zunéchst einmal versuchen, unter den ver-
schiedenen tuberkulésen Hauterkrankungen des Menschen die Form heraus-
zufinden, deren Pathogenese die moglichst groBte Ahnlichkeit mit der primiren
Infektion im Tierversuch bietet. Diese Form haben wir vor uns in jenen
Fillen von Hautinfektion bei Sauglingen mit grofen Mengen von Tuberkel-
bazillen, jenen Fillen von Zirkumzisionsinfektionen und Wundinfektionen
mit Sputum, wie in den Beobachtungen von Deneke und Moro. Hier trifft
eine massige Infektion ein vollkommen ungeschiitztes, tuberkulosefreies Indi-
viduum. Dazu kann man die absolute Empfinglichkeit des Sauglings fir
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Tuberkelbazillen vielleicht noch eher mit der des Meerschweinchens in Parallele
stellen als diejenige spaterer Lebensalter. Denn beim Meerschweinchen fiihrt
bekanntlich fast jede, auch die kleinste Infektion, zu einem todlichen Ausgang
der Tuberkulose, wihrend das doch beim Menschen sicherlich nicht der Fall
ist. Der klinische Verlauf jener Sauglinstuberkulosen aber bietet alle Analogien
mit dem Meerschweinchenversuch: Entstehen einer ulzerdsen Hautaffektion
nach kurzer Inkubation, Fortpflanzung des tuberkulosen Prozesses auf dem
Lymphwege, Generalisation und Exitus. Wir kénnen uns also auch wohl
die Histogenese ganz ebenso wie in den oben beschriebenen Tierversuchen
vorstellen.

Etwas anders liegen die Verhiltnisse schon fiir die primére Hautinfek-
tion im spateren kindlichen Alter. Wir haben gesehen, dal die haufige Ent-
stehung des Lupus im Kindesalter von manchen Autoren, besonders von
Philippson und Wichmann, im Sinne ihrer Anschauung von der endogenen
Natur jedes Lupus als Beweis vorgebracht wird. Der Lupus, so sagen sie,
entsteht in den Lebensjahren, in denen auch die inneren Tuberkulosen ihren
Anfang zu nehmen pflegen, also entsteht der Lupus von den inneren Tuber-
kulosen her. Fiir einen groBlen Teil der Falle wird man aber besser und logisch
richtiger argumentieren: Der Lupus entsteht zu einer Zeit, wo eine grofle An-
zahl der Kinder entweder noch keine innere Tuberkulose hat, oder noch nicht
geniigend Antikorper gebildet hat, wo sie also gegen eine Infektion von auflen
noch nicht geschiitzt sind. Das Seltenerwerden eines beginnenden Lupus in
den spiteren Jahren erklart sich zum Teil gerade dadurch, dal dann schon
die meisten Menschen eine tuberkul6se Infektion haben oder iiberstanden
haben und sich in einem Immunititszustand befinden, der das Haften einer
juBeren Infektion verhindert. Sie verhalten sich dann gegen eine Reinfek-
tion von auflen wie tuberkulése Meerschweinchen gegen eine Superinfektion:
von auflen eingebrachte Tuberkelbazillen sind nicht imstande, eine tuberkulése
Hautaffektion zu erzeugen. Nur ist beim Menschen die Entwicklung der
Immunitit, wie itberhaupt der gesamte Verlauf der Tuberkulose, viel weniger
an einen bestimmten Typus gebunden; daher sind auch die scheinbaren Aus-
nahmen von der Regel viel hiufiger. So kann bei einem Sinken des Anti-
korpergehaltes auch bei schon tuberkulésen Individuen durch exogene Inoku-
lation ein Lupus entstehen. Uber Frithreaktionen durch Hineingelangen von
Tuberkelbazillen in Wunden fehlen naturgemif die Beobachtungen, da solche
voriibergehende, leichte Entziindungen von Wunden an Hénden und Fingern
wohl meist nicht beachtet oder anders gedeutet werden.

Wenn nicht die meisten Menschen im spateren Lebensalter einen ge-
wissen Schutz vor Infektion der Haut mit Tuberkelbazillen besaflen, dann
miilten die Fille von Hauttuberkulose in diesen Jahren bedeutend haufiger
sein ‘als sie tatsichlich sind. Es gibt doch gewisse Berufsklassen, die taglich
mit virulentem, tuberkulésen Material in Berithrung kommen, wir denken
vor allem an viele in der menschlichen und Veterinidr-Medizin beschéftigte
Personen. Wenn Wichmann unter den Schlachthofbeamten, die sténdig
mit tuberkulosem Material zu tun hatten, 49, mit Hauttuberkulose fand,
so ist dieser Prozentsatz eigentlich doch sehr gering und nur erklarlich dadurch,
daB bei den meisten, trotz stindiger Infektionsgelegenheit, keine Haut-
erkrankung zustande kam dank einer vorhandenen Immunitit. Auch bei Arzten,
die haufig ohne geniigende Vorsichtsmafiregeln Sektionen Tuberkuldser aus-
fithren oder Tierexperimente mit Tuberkulose vornehmen — man experimen-
tiere einmal in der gleichen Sorglosigkeit mit Rotz! — sind tuberkulése Haut-
infektionen ganz verschwindend selten. Das deutet eben alles darauf hin,
daB der Erwachsene von der Haut aus itberhaupt sehr schwer infizierbar ist,
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auf anderen Wegen iibrigens ebenso, weil er gegen Reinfektion relativ
immun ist. .

Nun hat Jadassohn in letzter Zeit den Gedanken erwogen, ob sich
nicht die Eigentumlichkeiten des Lupus im Vergleich zur ulzerdsen Haut-
tuberkulose der Sauglinge dadurch erkliren lassen, daf der Lupus immer
eine Superinfektion schon tuberkuléser Individuen darstelle. Ahnliches hatte
Hiibner iiber die Entstehung der Tuberculosis verrucosa cutis geduflert. Es
ist Jadassohn von vornherein zuzugeben, dafl in einem Milieu, wo die In-
fektion der kindlichen Haut leicht méglich ist, auch die inneren Organe schon
vorher infiziert worden sein kénnen. In einem grofen Teil der Fille trifft
das auch wohl zu, und die Infektion der Haut mit Tuberkelbazillen fithrt dann
zu klinischen Erscheinungen, weil die Immunitit infolge der inneren Tuber-
kulose noch nicht geniigend ausgebildet ist, um die Haut vor Neuinfektion
zu schiitzen. Aber angenommen, daf das in 99 von 100 Fallen so ist, so miilten
doch immer noch einige wenige Fille bleiben, wo einmal Tuberkelbazillen
zufillig in die Haut eines ganz normalen, véllig tuberkulosefreien Kindes hinein-
geraten sind. Dieses miiite dann auf die Infektion mit andersartigen Krank-
heitserscheinungen reagieren als mit Lupus oder Tuberculosis verrucosa cutis.
Das ist aber nicht der Fall, denn jenseits des Sauglingsalters kennen wir kaum
Fille von maligner ulzeréser Tuberkulose, die auf primére duBere Inokulation
zuriickzufithren sind. Man miilte denn schon annehmen, da} alle Menschen,
die iiber ein Jahr alt sind, schon mit Tuberkulose infiziert sind. Neuere Unter-
suchungen — z. B. die von Orth und Lubarsch — welche die Angaben
Naegelis iber die Zahl der Tuberkulosebefunde bei Sektionen erheblich
reduzieren, machen das kaum wahrscheinlich.

Ich glaube also nicht, da man das Wesen des Lupus durch die
Tatsache der Superinfektion allein erklaren kann, sondern mochte eher
einen prinzipiellen Unterschied zwischen der Haut, resp. dem Organismus
des Sauglings und der des alteren Kindes und Erwachsenen annehmen.
Der tuberkulosefreie Saugling verhalt sich einer Hautinfektion mit Tuberkel-
bazillen gegeniiber wie ein Meerschweinchen gegen primire Infektion. Das
Verhalten des idlteren Individuums ist ein anderes; der Verlauf der kutanen
Infektion hilt die Mitte zwischen dem beim Meerschweinchen und beim
Kaninchen. Beim ersteren sehen wir eine ulzerése Tuberkulose, die immer
zur Allgemeininfektion fithrt. Beim Kaninchen dagegen, das mit Tuberkel-
bazillen vom Typus humanus kutan infiziert wird, entsteht eine lokale Haut-
affektion, die klinisch mit Lupus groBe Ahnlichkeit haben kann, aber spontan
verheilt, meist ohne eine allgemeine Erkrankung zu verursachen. Wir miissen
hier eine lokale Bildung von Antikoérpern annehmen, welche die eingedrungenen
Tuberkelbazillen vernichten. Dasselbe findet in der Haut des &lteren Kindes
und Erwachsenen statt, nur sind die Immunitétsvorginge nicht ausreichend,
um ein vélliges Zugrundegehen der Tuberkelbazillen zu erreichen. Aber die
Haut in diesem Alter scheint doch schon von Natur kréftigere Abwehrvor-
richtungen zu besitzen als beim Saugling.

Wir kénnen uns den Verlauf des Infektionsprozesses folgendermafen
vorstellen: Tuberkelbazillen gelangen in einer gewissen Menge in eine Haut-
wunde. Durch die geringe Anzahl normalerweise vorhandener Ergine (Lysine)
wird der Verteidigungsvorgang eingeleitet; dann findet eine stirkere lokale
Antikérperbildung und darauf ein betrichtliches Zugrundegehen von Bazillen
statt. Durch AufschlieBen von Tuberkelbazillensubstanz kommt es zur Bil-
dung von tuberkulésem Gewebe, klinisch zur Entstehung eines Lupusherdes
nach einer Inkubation. Aber der Organismus wird nicht restlos der Eindring-
linge Herr. Die meisten Tuberkelbazillen gehen zwar zugrunde, aber einige
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resistente Exemplare (wie wenige es sind, davon kann man sich ja an exzi-
dierten Herden iiberzeugen) bleiben am Leben und vermégen sich, trotz der
Antikérperwirkung, wenn auch nur sehr sparlich, fortzupflanzen. Das Ganze geht
vor sich wie ein langer, hartnackiger Kampf zwischen den Bakterien und den
Abwehrvorrichtungen des Organismus, ohne daBl einer von beiden wirklich
die Oberhand behdlt. Der ganze ProzeB ist so wenig intensiv, daB auch die
Bildung der Antikérper, wie es scheint, zuweilen ein rein lokales Phéanomen
bleiben kann, dal gar nicht genug davon gebildet werden, um eine allge-
meine Immunitdt der gesamten Hautdecke herbeizufiihren. So erklirt es
sich denn, daf} die Pirquet-Reaktion im Herd positiv, aber auf der normalen
Haut negativ ausfallen kann.

Solche Individuen haben von ihrem lokalen tuberkulésen Hautherd
also nicht einmal den Nutzen einer Immunisierung gegen weitere Tuberkel-
bazilleninfektionen. Denn es werden nicht geniigend Antikorper gebildet
(oder infolge der ungiinstigen Zirkulationsverhiltnisse der Haut nicht resor-
biert), um an anderen Korperstellen, fern vom ersten Herde, einen Schutz
gegen neuerdings eindringende Tuberkelbazillen zu verleihen. Diese Personen
konnen also einer massigen Neuinfektion, z. B. der Lungen, leicht erliegen.
Forchhammer hat diese Verhiltnisse durch Bearbeitung einer groBeren
Statistik besonders klar beleuchtet, ohne sie allerdings schon im Sinne der
Immunitétslehre zu deuten. Danach ist es ein Vorurteil einiger @lterer Autoren,
das u. a. auch noch von Hallopeau geteilt wird, dal die Allgemeintuberkulose
bei Luposen einen besonders milden Verlauf nehme und fortschreitende Phthisen
selten seien. Nach Forchhammer sind im Gegenteil gerade die Fille von
reinem, unkompliziertem Lupus der Haut vorwiegend einer allgemeinen Infek-
tion ausgesetzt. Und zwar bezieht sich das ganz besonders auf den Lupus im
kindlichen Alter, wie auch die von Forchhammer an dieser Stelle zitierten
Arbeiten von Demme und Eibe beweisen. Die Lupusfalle mit tuberkulosen
Komplikationen anderer peripherer Organe wiesen keine so hohe Mortalitit
auf wie die reinen Hauttuberkulosen. Das kann wieder nur so gedeutet werden,
daB von den Tuberkulosen anderer Organe aus besser und reichlicher Anti-
korper gebildet und resorbiert werden als von den priméren Hauttuberkulosen.
Unter 58 Fillen von todlicher Lungenphthise bei Lupdsen war die Lungen-
affektion 50 mal erst nach dem Lupus (der meist mit Schleimhautlupus kom-
pliziert war) aufgetreten oder manifest geworden, nur 8mal sicher vor dem
Lupus entstanden. Gerade im Frithstadium des Lupus sind akut verlaufende
Lungentuberkulosen nicht ganz selten. Alles dieses deutet auf mangelnden
Infektionsschutz, auf geringe Immunitdt mancher Luposer.

Wir miissen aber fiir diese Erscheinung drei Moglichkeiten annehmen.
Entweder der Lupus bleibt — wie wir bereits geschildert haben — eine rein
lokale, benigne Erkrankung, die aber nicht zu geniigender allgemeiner Immu-
nitat fithrt. Das Individuum bleibt also einer Neuinfektion der Lungen schutz-
los ausgesetzt. Oder die Tuberkelbazillen invadieren ebenfalls die Haut und
Schleimhaut eines nichttuberkulosen, also ungeschiitzten Individuums, fithren
aber hier zu einer rasch fortschreitenden Erkrankung. Es kann dann die
Hautinfektion selber der Ausgangspunkt der bosartig verlaufenden Viszeral-
tuberkulose sein. Oder die Hautinfektion haftet bei einem schon tuberkuldsen
Individuum wegen Verminderung der Allergie, und aus demselben Grunde
findet auch eine interne Superinfektion statt, die dann einen unheilvollen Ver-
lauf nimmt. Zu bedenken ist ferner, daB auch tuberkulose Schleimhaut-
affektionen der oberen Luftwege ein schon bestehendes Lungenleiden indirekt
hochst ungiinstig beeinflussen konnen.



Die Bedeutung der Immunitét fiir die Pathogenese der Hauttuberkulose. 65

Andererseits geht aus der Forchhammerschen Statistik hervor, und
viele iltere Beobachter haben schon Ahnliches gesuBert, daB Personen mit
innerer und besonders mit Lungentuberkulose selten an Lupus erkranken.
Lenglet driickt das prignant aus: ,Les tuberculeux ne deviennent pas des
lupiques, les lupiques deviennent fréquemment tuberculeux.“ Auch das ist
nach der Immunitétslehre leicht zu erkliren. Von den inneren Tuberkulosen
aus werden im ganzen reichlich Antikérper gebildet. Diese Individuen ver-
halten sich also einer Hautinfektion gegeniiber wie tuberkulése Meerschweinchen
gegen eine Neuinfektion. Es kommt bei ihnen nur schwer eine tuberkuldse
Hauterkrankung zustande.

Es gibt jedoch Falle, wo bei Phthisikern Hauttuberkulose, verursacht
durch exogene Inokulation von Tuberkelbazillen, vorkommt. In allen sicheren
Beobachtungen dieser Art handelt es sich um Autoinfektionen, um Impfungen
der Haut mit den Bazillen des eigenen Sputums. Bei nicht sehr sauberen
Phthisikern kommt es auf diese Weise zur Bildung von Tuberculosis verrucosa
an den Fingern, zumal mit ganz charakteristischer Lokalisation bei solchen
Patienten, die sich mit den Fingern Sputumreste aus dem Bart zu wischen
pflegen. Ferner entstehen bei manchen Tuberkulésen im fortgeschrittenen
Stadium ulzerdse Erscheinungen an den Schleimhiuten der Korperdffnungen,
die auch nur durch Hineingelangen der Bazillen von auflen zu erkliren sind.
Zwei Momente sind allen diesen Féllen gemeinsam: 1. Infektion mit den
eigenen Bazillen, 2. Infektion mit grolen Massen von Tuberkelbazillen.

Ob dem ersten Moment eine groBe Bedeutung zukommt, kénnen wir
immer noch nicht mit Sicherheit aussagen. Es liegt natiirlich nahe, anzunehmen,
und ist durch manche Beobachtungen aus der Bakteriologie bewiesen, daf
die Infektionserreger im befallenen Organismus ihrerseits sich gegen die Abwehr-
vorrichtungen des Kérpers immunisieren und sich daher hier linger zu halten
vermogen als neu hineingebrachte Bakterien. Wie sich aber gerade die Tuberkel-
bazillen in dieser Beziehung verhalten, dariiber liegt sehr wenig beweisendes
Material aus Experimenten vor. Es bleibt eigentlich nur eine Beobachtung
von E. Léwenstein, der ein eigentiimliches Verhalten der Phagocytose gegen-
iiber beobachtete. Leukocyten aus einer tuberkul6sen Blase sollen die eigenen
Tuberkelbazillen nicht, wohl aber einen fremden Stamm phagocytieren. Im
Tierexperiment haben aber weder R6mer noch ich bei tuberkulésen Tieren eine
positive Hautimpfung mit den eigenen Bazillen erreichen konnen, selbst wenn
sie, wie in meinem oben beschriebenen Versuch, der tuberkulésen Haut des
Tieres direkt entnommen waren. Eine Immunitdt der Tuberkelbazillen gegen
die Antikorper des befallenen Organismus ist also noch nicht bewiesen, aller-
dings keineswegs ausgeschlossen. Zur Erklirung diirfen wir sie aber einst-
weilen nicht heranziehen.

Die Bedeutung grofler Virusmengen bei der Tuberkuloseinfektion ist
besonders von Romer betont und experimentell dargelegt worden. Es ist
also sehr wohl moglich, dall sie auch in jenen Fiallen beim Menschen eine
Rolle spielt. Die Tuberkelbazillenmengen, die aus einem phthisischen Sputum
immer wieder in die gleiche Haut- oder Schleimhautwunde hineingelangen,
konnen ganz enorm sein, und das hat sicher einen Einflufl auf das Zustande-
kommen der Léasion. '

Schlieflich kommt noch ein drittes Moment hinzu: das Schwanken des
Immunitétszustandes bei dem gleichen Individuum wahrend des Krankheits-
verlaufes. Wir haben gesehen, dafl} dies sogar bei der viel gleichférmiger und
schematischer verlaufenden Meerschweinchentuberkulose der Fall ist, daB
manchmal Reinfektionsstellen nach anfanglicher, scheinbarer Heilung spéter doch
wieder aufbrechen. Wie viel mehr miissen wir bei dem viel weniger typischen Ab-
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lauf der Krankheit beim Menschen auf solche Schwankungen gefaf3t sein. Gerade
fiir die ulzerésen Tuberkulosen kénnen wir sagen, dall sie haufig zu einer Zeit
entstehen, wo die Krankheit fortgeschritten ist, der allgemeine Kriftezustand
und die Antikorperbildung darniederliegen, wie sich das dann auch im Negativ-
werden der Pirquet-Reaktion ankiindigt. Diese ulzerésen Formen zeigen
nicht selten auch im histologischen Bilde das Fehlen der Antikérper. Wir
finden sehr reichlich Bazillen, aber wenig spezifisch tuberkuléses Gewebe.
Es findet also keine Auflésung von Tuberkelbazillen statt, und daher fehlt
die charakteristische, tuberkuloide Struktur. Wir haben mehr eine allge-
meine, entziindliche Gewebsreaktion auf die Invasion von zahlreichen Bak-
terien, deren sich der Korper nicht mehr durch spezifische Substanzen zu
entledigen weiB. Es ist ein &hnliches Bild, wie wir es manchmal beim Meer-
schweinchen im letzten Stadium an dem primaren Impfgeschwiir feststellen
konnen.

Endogene Infektion. 1. Kontiguitdtstuberkulose. Noch mannig-
facher fast als fiir die Infektion von auflen sind die Moglichkeiten, wenn die
Tuberkelbazillen von innen her die Haut befallen. Natiirlich handelt es sich
hier immer um eine Hautinfektion bei einem schon tuberkul6sen Individuum.
Wir haben also zunichst nach dem Antikdrpergehalt des Organismus zu
fragen, danach aber auch vor allem nach der Quantitit der infizierenden
Bazillen.

Von den Hauptarten der endogenen Infektion soll uns zuerst hier die
Kontiguitdtstuberkulose beschiaftigen. Wir haben weiter oben schon
gesehen, dafl heute einige Autoren diesem Infektionsmodus, besonders fiir die
hiaufigste Form der Hauttuberkulose, den Lupus, die bei weitem grofite Be-
deutung zuschreiben, die primare Hautinfektion dagegen fiir unwesentlich
halten. Hier miissen wir aus der Diskussion zunéchst die grole Anzahl der
Fille ausschalten, wo der Lupus von der Nasenschleimhaut seinen Ausgang
nimmt. Bei der direkten Fortpflanzung des Lupus von hier aus auf die Haut
oder der Verbreitung durch erkrankte Lymphgefifle kann man eigentlich
nicht von sekunddrem Lupus sprechen. Denn die Infektion der Nasenschleim-
haut erfolgt fast immer exogen, sie ist nur darum so héufig, weil die Bedingungen
zur Haftung der Infektion so besonders giinstige sind. Prinzipiell aber ver-
hilt sich in bezug auf die Pathogenese die exogene Infektion der Schleimhaut
genau wie die der Haut. Es gilt davon auch das weiter oben Gesagte. Selbst-
verstindlich soll damit nicht behauptet werden, dall diese Fialle nicht
fiir den Praktiker eine besondere Gruppe darstellen, und daB sie nicht eine
andere Prognose geben als die Fille, wo der Lupus in der dufleren Haut seinen
Anfang nimmt. Aber das gehort in das Kapitel der Therapie. Prinzipiell
handelt es sich auch hier um &uBlere Infektion der Haut.

Etwas ganz anderes ist es, wenn die Hauttuberkulose von Organen aus-
geht, die unter der Haut gelegen sind, meistens Driisen oder Knochen; wenn
also schon vor Beginn der Hauterkrankung im Innern ein manifester tuber-
kuloser Herd bestanden hat. Hier ist es von vornherein anzunehmen, daf
eine grofie Zahl der Erkrankten auch reichlich Antikérper gebildet hat. Das
ist auch tatsichlich der Fall. Denn gerade unter den Personen mit Driisen-
und Knochentuberkulose finden wir vielfach die Pirquetsche Reaktion be-
sonders stark ausgesprochen. Wir sollten also erwarten, dafl die reichlich
vorhandenen Antikérper der Ausbreitung der Tuberkulose in der Haut wirk-
samen Widerstand entgegen setzen wirden. Wenn wir nun trotzdem manch-
mal bei diesen Formen von Hauttuberkulose — Philippson und Wich-
mann legen darauf besonderen Wert — eine gewisse Hartnéckigkeit und ge-
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ringe therapeutische BeeinfluBbarkeit beobachten, so muB dafiir noch ein
anderes Moment mitsprechen. Ich glaube dieses in folgendem zu finden: Die
Hauptentwicklung der Tuberkelbazillen erfolgt hier nicht in der Haut selbst,
sondern in einem der Haut direkt benachbarten Organ, wo aber die Bedingungen
zur Vermehrung fiir die Tuberkelbazillen ungleich besser sind als in der
Haut. Die Antikérper wirken natiirlich auch in den inneren Organen auf
die Tuberkelbazillen ein. Aber der Néhrboden fiir die Tuberkelbazillen
ist hier bedeutend angemessener, die Temperatur viel giinstiger, so daf
sie sich trotz der Abwehrbestrebungen des Organismus hier besser zu halten
und fortzupflanzen vermogen als in der Haut. Das zeigt der Umstand, daB
wir auch in typisch tuberkulésem Gewebe dieser Organe meist viel mehr
Bazillen finden als in der in gleicher Weise erkrankten Haut. Auflosung oder
AufschlieBung von Tuberkelbazillen findet auch in den inneren Organen statt,
aber trotzdem konnen immer noch zahlreiche Exemplare bestehen und sich
vermehren. Liegt z. B. eine tuberkulése Driise unter der Haut, so pflanzt sich
der Krankheitsproze hier direkt auf die Haut fort. Handelt es sich nun um
eine von den Tonsillen aus primar erkrankte Halsdriise, so konnen die Be-
dingungen unter Umstédnden nicht viel anders sein als fiir einen priméren
Hautinfektionsherd. Gesetztenfalls, es sind aber schon im Organismus reich-
lich Antikérper gebildet worden, so kénnen diese allerdings der Entwicklung
der Tuberkelbazillen in der Haut entgegenwirken. So finden wir auch manch-
mal um eine perforierte tuberkulése Driise oder um einen Knochenherd herum
nur ein unbedeutendes Skrofuloderm, das trotz Fortbestandes des darunter-
liegenden Herdes gar keine Neigung zeigt, sich in der Haut auszubreiten. In
anderen Fillen entsteht dagegen durch Ubergang der Tuberkulose von der
Driise auf die Haut ein progredienter Lupus. Hier kann man vielleicht daran
denken, daB der fortwiahrende Nachschub zahlreicher Bazillen von der Driise
in die Haut die Erkrankung trotz der Wirkung der Antikorper unterhilt, dal
wir also die Bedingungen einer besonders massigen Hautinfektion bei einem
tuberkulosen Individuum vor uns haben. Wir sehen auch im Tierversuch
noch in spateren Stadien Lymphknoten perforieren und den Anlafl zu tuber-
kulésen Hautgeschwiiren geben.

2. Haimatogene Tuberkulose. Als klassische Form einer Bakterien-
verbreitung auf dem Blutwege ist seit langer Zeit die disseminierte Miliar-
tuberkulose bekannt. Hier ist es schon vielen Beobachtern aufgefallen, wie
auBerordentlich selten an dieser Erkrankung des ganzen Organismus die Haut
mitbeteiligt ist. Die Fille von disseminierter Miliartuberkulose der Haut
beim Erwachsenen stehen tatsichlich in der Literatur auch heute noch ganz
vereinzelt da. Ein Pathologe, dem ein so enormes Sektionsmaterial zur Ver-
fiigung steht, wie E. Frankel, erklirt, daB er selber noch niemals eine
Miliartuberkulose der Haut beobachtet habe. Durch den Vergleich mit der
Hiufigkeit der Chorioideatuberkel kommt er zu dem Schlusse, dafl die Haut
den Tuberkelbazillen als Nédhrboden nicht die zu ihrer Weiterentwicklung er-
forderlichen Bedingungen gewahre. Diese Auffassung deckt sich auch mit
der bereits weiter oben ausgesprochenen Ansicht von der im allgemeinen ge-
ringen Hautdisposition fir Infektion mit Tuberkelbazillen.

Die Miliartuberkulose der Haut ist aber nur im erwachsenen Alter so
selten, im Verlauf der Sduglingstuberkulosz und im frithen Kindesalter ist
sie nach neueren Mitteilungen viel haufiger als man bisher gedacht hat.
Die bis jetzt mitgeteilten Fille haben alle einen gemeinsamen Zug: Wenig
charakteristische klinische und histologische Erscheinungen bei grofler Anzahl
von Tuberkelbazillen in den Léasionen (Heller, P. Meyer, Leichtenstern,
Rensburg, Mibelli, Tileston, Leiner und Spieler u. a.). Dieser
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Gegensatz von anatomischem Befund und Bakterienzahl ist auch von
manchen schon hervorgehoben worden, ohne daBl man eine befriedigende
Erklarung geben konnte. Nur Mibelli &uBlert schon 1907 dariiber eine
Meinung, die unserer heutigen, auf die Immunitéatslehre begriindeten An-
schauung sehr nahe kommt. Er schreibt: ,,Danach hitte man den be-
deutenden Reichtum der krankhaften Herde in der Haut an Bazillen dem
Umstande zuzuschreiben, daBl es zur Verminderung oder génzlichen Auf-
hebung des natiirlichen Phinomens der Bakteriolyse gekommen ist, entweder
wegen verminderter Phagocytose oder wegen einer verminderten Produktion
von Amboceptoren nach der Theorie von Ehrlich. Auch wir kénnen das
Zustandekommen dieser Hautaffektion nur durch folgenden Mechanismus er-
kldren: Es erfolgt eine sehr reichliche Tuberkelbazillenaussaat auf dem Blut-
wege, die zur Embolie in den kleinsten Hautkapillaren fithrt. Antikorper
gegen Tuberkelbazillen sind in diesem Stadium der Krankheit meist nicht
in irgendwie erheblicher Quantitit vorhanden, wie auch das Fehlen der Pir-
quet-Reaktion beweist. Die Tuberkelbazillen werden also nicht in der Haut
zerstort, sondern koénnen sich, falls die Temperatur und der spezielle Nihr-
boden (es handelt sich fast immer um kindliche Haut) giinstig sind, sogar stark
vermehren. Da eine AufschlieBung von Tuberkelbazillensubstanz wegen des
Fehlens von Antikorpern nicht erfolgt, so bildet sich kein histologisch typisches,
tuberkuldses Gewebe, sondern wir haben mehr eine allgemeine Entziindungs-
reaktion vor uns, wie sie auch gegen andere akute Bakterieninfektionen er-
folgt. Wir sehen sogar in manchen Fallen von Miliartuberkulose der Haut
Eiter- und Pustelbildung beschrieben, die hier ohne Mischinfektion mit pyogenen
Bakterien allein durch die zahlreichen Tuberkelbazillen verursacht wird.
Meine oben geschilderten Versuche mit intrakardialer Infektion beim nor-
malen Meerschweinchen bilden ein absolutes Analogon zu der miliaren
Hauttuberkulose im Sauglingsalter. Grundsétzlich, kénnen wir sagen, ist
das Wesentliche in der Pathogenese dieser Krankheitsform die héma-
togene Aussaat sehr reichlicher Bazillen bei fehlender Antikorper-
wirkung.

Bekannter vielleicht als die miliare, disseminierte Hauttuberkulose ist
das Auftreten multipler Herde von Lupus oder auch von Tuberculosis verru-
cosa cutis auf himatogenem Wege im Anschlul an eine akute, exanthemati-
sche Krankheit, besonders Masern, seltener Scharlach. Wir haben schon die
Frage erortert, ob diese Krankheiten das Hautterrain verindern und fiir die
Infektion mit Tuberkelbazillen geeigneter machen kénnen, und eine derartige
Moglichkeit zugegeben. Wichtiger aber scheint es mir, dall gerade die Masern
ganz entschieden einen besonderen EinfluBl auf die Entwicklung einer gleich-
zeitig vorhandenen Tuberkulose haben. Sehen wir doch hiufig genug auch
innere Tuberkulosen nach Masern sich verschlimmern. Einen Beweis fiir diesen
Zusammenhang sehen wir aber in dem von Pirquet entdeckten Phénomen,
dafBl die Kutanreaktion auf Tuberkulin, die vor den Masern positiv war, wahrend
dieser Krankheit ins Negative umschligt, um dann spiter wieder positiv zu
werden. Das laBt sich doch nur durch ein Schwanken in der Immunitit, durch
ein zeitweises Versagen der Antikorperwirkung erkliren. Wahrend eines
solchen Zustandes exacerbieren innere Tuberkuloseherde und es kann auch
zu einem Ubergang von Tuberkelbazillen ins Blut in groBerer Anzahl, wenn
auch nie annihernd so reichlich wie bei der Miliartuberkulose, kommen.
Wihrend des Aussetzens der Antikorper konnen die Tuberkelbazillen in der
Haut haften, ohne zerstért zu werden. Mit der Rekonvaleszenz von den
Masern beginnt dagegen allmihlich wieder die Produktion von miaBig reich-
lichen Antikérpern, denen die Tuberkelbazillen in der Haut zum Teil wieder
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verfallen und wir haben im ganzen dann #hnliche Bedingungen wie bei einem
benignen Lupus exogener Entstehung. Diese Formen sind ja in der Tat meist
besonders gutartig, sie konnen klinisch als Lupus auftreten (z. B. Fille von
Sequeira, Labernadie) oder tumorformig (Doutrelepont, Strands-
berg) oder besonders bei Lokalisation an den Extremitéten als Tuberculosis
verrucosa cutis (Tobler, Nobl, Finger, T6r6k). Wir haben auf diese
letztere Erscheinung frither schon hingewiesen und damit gezeigt, daB es nicht
der Infektionsweg, sondern hauptsichlich die Lokalisation ist, welche die
Verschiedenheit zwischen den genannten Kranheitsformen bedingt. Erfolgt
die Verschleppung der Tuberkelbazillen in die Subcutis, so konnen, ent-
sprechend dem Lupus nach Embolie in der Cutis, multiple, tuberkulése Gummen
(kolliquative Tuberkulosen) entstehen. Charakteristisch fiir die postexanthe-
matischen Hauttuberkulosen ist die verhdltnismafBig geringe Neigung zum
Fortschreiten, die sich aus dem spater wieder reichlicheren Vorhandensein
von Antikorpern erklirt. Schematisch konnen wir die Genese dieser Erkran-
kungen also folgendermafBlen ausdriicken: Hématogene Aussaat méBig
reichlicher Bazillen bei geringen oder miaBig reichlichen Anti-
korpern. Ist aber die Immunitdt bei Masern nicht dauernd in stirkerem
Grade herabgesetzt, wie das ja auch haufig vorkommt, die Aussaat von
Tuberkelbazillen nur gering, so entstehen statt Lupus und der eben erwahnten
Tuberkuloseformen andere Krankheitsbilder, die sog. ,,Tuberkulide“. Mit diesen
haben wir uns jetzt etwas ausfithrlicher zu beschaftigen.

So sehr uns heute die Entwicklung der Immunitéatslehre dazu drangt, den
Begriff der ,,Tuberkulide” als etwas von der ,,Tuberkulose‘‘ zu Trennendes
aufzugeben, so grof war doch seinerzeit das Verdienst Dariers, als er mit
der Pragung jenes Wortes ein groBes, dermatologisches Problem formulierte.
Altere und neuere Beobachtungen vom Lichen scrofulosorum Hebras bis zu
den Untersuchungen Besniers, Boecks, Hallopeaus wurden dadurch
unter einem einheitlichen Gesichtspunkte zusammengefallt und vielseitige
Arbeiten angeregt, die sich in der Folgezeit als recht fruchtbringend erwiesen
haben. Eine Definition des Begriffs ,,Tuberkulide” war damals schwieriger
als heute. Griindete sich doch die ganze Konzeption schlieBlich nur auf eine
Summe klinischer Erfahrungen. Da war eine Reihe von Krankheitsbildern,
die, auBer da3 sie alle nur bei tuberkul6sen Individuen beobachtet wurden,
gewisse gemeinsame Eigenschaften aufwiesen, von denen aber keine einzige
allein zur Aufstellung einer Definition geniigte. Obwohl eben nur bei Tuber-
kulésen auftretend, lassen die hierher gehérigen Krankheitsformen meistens
den Nachweis von Tuberkelbazillen, haufig auch den Befund von anatomisch
typischem, tuberkulésen Gewebe vermissen. Sie treten gern in Schiitben
auf, haufig disseminiert und in symmetrischer Anordnung, sie sind gutartig,
zeigen keinerlei Neigung zur lokalen Ausbreitung, sondern heilen meist spontan
ab. Es ist natiirlich, daB man in einer gemeinsamen Pathogenese das haupt-
sichliche Unterscheidungsmerkmal von den bekannten Formen der ,,echten
Hauttuberkulose suchte.

Hier verschaffte sich zuerst die Ansicht Geltung, die Tuberkulide seien
nicht durch Bazillen, sondern durch Tuberkulotoxine hervorgerufen. Dadurch
konnte man erkliren, daf die meisten Versuche, die Tuberkelbazillen in den
Lasionen nachzuweisen, versagten, daB diese Lasionen weder die Hartnackig-
keit noch die Ausbreitungstendenz tuberkuldser Herde zeigten, dall sie haufig
in Exanthemform auftraten, wie Toxikodermien. SchlieBlich hatte man nach
subkutaner Injektion von Tuberkulin Ausschlige auftreten sehen, die in
nichts von jenen Affektionen zu unterscheiden waren. Was lag naher, als
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auch die natiirliche Entstehung durch ein im Blutstrom kreisendes, dem Tuber-
kulin analoges Gift zu erkliren.

Dieser Toxinhypothese, die u. a. besonders von Boeck, Hallopeau
und Klingmiiller vertreten wurde, stand eine andere Theorie gegeniiber,
nach der die Tuberkulide durch Bazillen verursacht wurden, wenn auch wohl
meist durch abgeschwéchte, tote oder zertrimmerte Exemplare. Fiir diese
Ansicht, deren Hauptanhénger Jadassohn, Haury, Darier, Zollikofer
waren, sprachen mehrere gewichtige Momente. Es war, wenn auch in einer
kleinen Anzahl von Fillen, sicher gelungen, Tuberkelbazillen mikroskopisch
oder im Tierversuch nachzuweisen. Anzunehmen, sie seien auf embolischem
Wege nachtraglich in toxische Lésionen hineingelangt, wire zu gekiinstelt.
Der histologische Bau ist nicht selten wenn nicht typisch tuberkulés, so doch
tuberkuloseahnlich. Es gibt Uberginge zwischen Tuberkuliden und Tuber-
kulosen, sowie direkte Umwandlungen der einen Form in die andere. Auch
das Auftreten in Einzelherden spricht eher fiir bazilliren als toxischen Ur-
sprung.

So iiberzeugend diese Argumente Jadassohns auch sind, so miissen
wir doch zugeben, dafl in der einfachen Form, wie sie seinerzeit aufgestellt
wurden, heute beide Theorien nicht mehr befriedigen kénnen. Das gilt aller-
dings besonders von der Toxinhypothese. Wie hitten wir uns denn nach
dieser die Genese der Tuberkulide vorzustellen? Die Bazillen in den inneren
Krankheitsherden sondern ein Toxin ab. Dieses gelangt in den Kreislauf und
verursacht, wie z. B. eine in den Koérper eingefithrte Arznei, einen Hautaus-
schlag. Da ist zunichst ein schweres Bedenken. Wir kennen kein Toxin,
das von den Tuberkelbazillen in kiinstlichen Kulturen oder im Organismus
sezerniert wiirde, und das an sich imstande wire, bei normalen Tieren oder
Menschen pathologische Verianderungen hervorzurufen. Derartige Versuche
sind unzéhlige Male mit negativem Resultat ausgefithrt worden. Mit der
Annahme eines Toxins allein kdme man also nicht aus. Man miiite dann
immer noch als ebenso wichtigen Faktor eine besondere Verinderung des
Organismus voraussetzen im Sinne einer Umstimmung oder Uberempfindlich-
keit gegen das Tuberkulotoxin. Dann miifite ferner dieses Toxin nur in sehr
geringer Konzentration vorhanden sein, denn es gelingt nicht, dasselbe selbst
bei Ubertragung auf tuberkulése Tiere nachzuweisen. Sehr bemerkenswert
ist aber folgender Umstand: Wenn losliche, im Serum kreisende Toxine die
Ursache der Tuberkulide wiren, dann miiite die Haufigkeit und Ausbildung
der Tuberkulide doch von der Stirke und Konzentration der Toxine abhéngen.
Die starkste Giftbildung miissen wir aber dort erwarten, wo sehr zahlreiche
Bazillen vorhanden sind, bei Prozessen, die mit grofler Vermehrung und Aus-
breitung von Tuberkelbazillen einhergehen, also bei floriden Phthisen. Nun
ist aber gerade das Gegenteil der Fall. Fast niemals finden sich Tuberkulide
im vorgeriickten Stadium einer inneren Tuberkulose. Am hiufigsten sehen
wir sie bei ausgesprochen gutartigen und chronischen Tuberkuloseformen, ja,
haufig ist es schwer, den inneren Herd, auf den die Hauterscheinungen hin-
deuten, nachzuweisen. Ganz von selbst taucht hier doch der Gedanke auf,
ob nicht ein Zusammenhang zwischen den Tuberkuliden und Immunitéats-
vorgangen ist.

Die Art des Zusammenhanges konnte natiirlich erst durch die moderne
Entwicklung der Immunitatslehre deutlich werden, wenn auch Jadassohn
bereits manches vorausgeahnt und dem Untergang von Bazillen, sowie der
Abwehrreaktion des Organismus schon eine Bedeutung zugesprochen hat.
Wodurch ist denn das Fehlen der Tuberkelbazillen in den meisten Lasionen
zu erkliren, wenn sie nicht dort zugrunde gehen? Und wo Bazillen, statt



-

Die Bedeutung der Immunitét fiir die Pathogenese der Hauttuberkulose. 1

sich zu entwickeln, zugrunde gehen, miissen wir doch eine Abwehrreaktion
des Organismus vermuten. Ferner sind tote Bazillen beim tuberkulosefreien
Individuum nicht imstande, Lasionen von der Art der Tuberkulide zu erzeugen.
Dagegen gelingt es leicht bei Tuberkul6sen, auch im Tierversuch, wie Gougerot
gezeigt hat. Man muB also auch hier noch eine spezifische Uberempfindlich-
keit als notwendig zum Zustandekommen der Tuberkulide annehmen. Kurz,
es kann heute keine Theorie der Tuberkulide mehr befriedigen, die bei der
Erklarung der Pathogenese auf die Immunitétsvorginge im Organismus keine
Riicksicht nimmt. Das zuerst erkannt zu haben, ist ein Verdienst von Wolff-
Eisner. Thm sind dann Zieler, Gougerot und ich gefolgt in unseren Ver-
suchen, die Pathogenese der Tuberkulide aufzuklaren.

Die ,,Tuberkulide‘ entstehen meist bei Personen mit gutartigen Tuberkulosen,
bei denen unter der Einwirkung reichlich vorhandener Antikérper Tuberkel-
bazillen zerfallen und derart aufgeschlossen werden, dal eine toxische Substanz
in Freiheit gesetzt wird. Es ist die Frage, wo sich dieser Vorgang abspielt.
Es wire durchaus moglich, daB schon in den tuberkulésen Herden der inneren
Organe die Bazillen lysiert werden, dafl das eigentliche Toxin schon geldst
in das Serum ibergeht und, in diesem zirkulierend, die Hauterkrankungen
erzeugt. Das wire eine moderne Modifikation der alten Toxinhypothese.
Aber selbst in dieser Form scheint sie mir wenig annehmbar. Gewil kann
lésliches, von allen kérperlichen Bestandteilen freies Tuberkelbazillentoxin
Hauterscheinungen hervorrufen. Das haben die Versuche von Klingmiiller,
A. Kraus und Zieler bewiesen. Aber ein Toxin in der Konzentration, in der
das Tuberkulin bei diesen Versuchen zur Anwendung kam, wird unter natiir-
lichen Bedingungen niemals im Serum vorhanden sein. In solcher Konzen-
tration kann es nur in kleinen, einzelnen Bezirken, die der Diffusionszone eines
Bazillus entsprechen, zur Wirkung gelangen, wie Gougerot das iiberzeugend
ausgefithrt hat. Dem entspricht auch klinisch Form und Auftreten der Tuber-
kulide, das viel mehr an einzelne Embolien als an ein diffuses Toxin denken 1a83t.

Es ist also viel wahrseinlicher, daB einzelne Bazillen fiir das Auftreten
der Tuberkulidherde lokalisationsbestimmend sind. Wir miissen annehmen,
daB die Bazillen in spérlichen, aber intakten Exemplaren in den Kreislauf
kommen, daB sie so in die Haut gelangen, dort den Antikérpern des Organismus,
seien es nun lytische oder andersartige, verfallen, und durch ihr diffundierendes,
aufgeschlossenes Toxin jene Lésionen hervorbringen. Diese Annahme hat
durchaus nichts Gewaltsames. Der Mechanismus dieser Pathogenese wird
durch meine intrakardialen Infektionsversuche beim tuberkulosen Meer-
schweinchen vollkommen nachgeahmt und damit die Richtigkeit der Annahme
bewiesen. Daf virulente Tuberkelbazillen auch bei gutartigeren Fillen von
Tuberkulose zeitweilig im Blutserum kreisen, ist als sicher anzusehen, wenn
sich auch die meisten Antiforminbefunde nicht bewahrheitet haben. Man
koénnte hochstens fragen, warum die Bazillen erst in der Haut vernichtet
werden. Wir haben nun schon mehrfach darauf hingewiesen, dafl die Haut
ein besonders ungiinstiger Nahrboden fiir Tuberkelbazillen ist, dall sie unter
Immunitatsverhaltnissen, die ihnen in den inneren Organen noch eine Existenz
erlauben, in der Haut schon zugrunde gehen. Wihrend die groBeren Mengen
Tuberkelbazillen in einem inneren Herde noch erhalten bleiben, verfallen die
einzelnen Exemplare in der Haut den Antikorpern, da sie sich hier sowieso
in einem Zustande geringerer Vitalitit, in einem ungiinstigen Milieu befinden.
Man kann zur Erklirung dieses Vorganges auch eine aktive Beteiligung des
Hautorgans durch eine besonders starke zellulire Immunitdt mit heranziehen,
wie sie Br. Bloch bei den Trichophytieerkrankungen nachgewiesen hat.
Eine ausschlieBliche Rolle derselben ist aber fiir die Tuberkulose nicht so
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wahrscheinlich, da diese nicht, wie die Trichophytie, eine reine Hautkrankheit
ist, und die Beteiligung anderer Organe an den Uberempfindlichkeitsreak-
tionen nach der subkutanen Injektion von Tuberkulin klar hervortritt. Trotz-
dem wird wohl auch hier eine zellulire Immunitit der Haut von Bedeu:
tung sein.

DaB die Antikérper nicht bloB gegen Reinfektion mit fremden Bazillen,
sondern auch gegen das eigene Virus tatig sind, haben Rémers und meine
Versuche am Meerschweinchen bewiesen. Es hat also nichts Befremdendes,
wenn metastasierte Tuberkelbazillen in der Haut Uberempfindlichkeitsreak-
tionen hervorrufen, indem sie selber vernichtet werden. Es wird auch so ganz
klar, warum wir in den meisten Fillen von ,,Tuberkuliden keine Bazillen
finden, warum aber doch wieder in dem einen oder anderen Fall ein positiver
Befund erhoben wird. Es kommt eben ganz auf den Zeitpunkt an, in dem
wir die Untersuchung vornehmen. Meist werden wir zu spit kommen. Denn
wenn die Lasion auf ihrem Hohepunkt ist, wird der sie verursachende Bazillus
schon derartig abgebaut sein, daf er als eine morphologische Einheit nicht
mehr nachzuweisen ist. Hochstens bei einer besonders hochgradigen Form,
bei etwas reichlicherer Aussaat von Tuberkelbazillen, wo vielleicht mehrere
Tuberkelbazillen im Zentrum einer Effloreszenz vorhanden gewesen sind,
werden wir dann und wann noch einen sichtbar machen kénnen. Oder wir
miilten durch einen glicklichen Zufall eine Liasion gerade in ihrem ersten
Beginn unter das Mikroskop bekommen. Es ist tibrigens notig, zu erwihnen,
daBl .die Destruktion der Tuberkelbazillen hier nicht lange bei dem nicht
siurefesten Stadium der Muchschen Granula und Stibchen zu verweilen
scheint. Denn im Schnitt gelingt es durch das Muchsche Verfahren bei Tuber-
kuliden selten, einen Tuberkelbazillus dort nachzuweisen, wo die Ziehl-
farbung versagt hat. Warum wir den Antiforminbefunden geringere Bedeu-
tung beimessen, haben wir weiter oben schon ausgefiihrt.

Auch die UnregelmiaBigkeit des histologischen Befundes ist nicht mehr
unerklart. In einem frithen Stadium werden wir hiufig rein entziindliche
Verinderungen finden, wie bei der Friithreaktion bei meinen intrakardialen
Reinfektionen. Besonders die im histologischen Bilde der ,,Tuberkulide* so
hiufig wiederkehrenden Nekrosen fiigen sich gut in den Rahmen unserer
Hypothese. Denn wir haben gesehen, wie gerade bei der Reinfektion und der
sie begleitenden Gewebsreaktion die Kernschiddigung und Nekrose besonders
stark gegeniiber der primaren Infektion hervortritt. Auch meine himatogenen
Reinfektionen zeigen zum Teil diese Nekrosen. Untersuchen wir etwas spater,
so finden wir mehr tuberkuloides Gewebe. Ist die Effloreszenz dagegen schon
in Involution begriffen, so herrscht wieder mehr ein unspezifisches Granulations-
gewebe vor. Das sind genau die Veranderungen, die wir im Tierversuch bei
den Uberempfindlichkeitsreaktionen auf himatogene und exogene Super-
infektion vorfinden.

Man hat nun immer noch einen Einwand mit einem gewissen Rechte
gegen die neue bazillire Theorie erheben zu konnen geglaubt. Es gelingt beim
tuberkulosen Menschen, kiinstlich durch Tuberkulin Lésionen zu erzeugen,
die den Tuberkuliden vollkommen identisch sind. Auf die Erscheinungen
dieser Art, wie wir sie nach lokaler Applikation von Tuberkulin nach der
Pirquet- und Moro-Reaktion beobachten, brauchen wir eigentlich nicht
mehr einzugehen. Auch wir miissen sie fiir kiinstlich erzeute Tuberkulide
halten. Aber sie ahmen nur den natiirlichen Vorgang nach, indem sie Tuber-
kulin von der Einreibungsstelle aus in einer Konzentration auf die Haut ein-
wirken lassen, wie sie in der Natur nur um einen in Auflésung begriffenen
Bazillus vorhanden ist. Schwerer zu erkliren nach unserer Theorie scheint
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auf den ersten Blick die Tatsache, da manchmal im Anschlufl an eine sub
kutane Injektion von Tuberkulin ein Tuberkulid, ein Lichen scrofulosorum
auftritt. Denn hier ist das Tuberkulin — nehmen wir eine Injektion von 1 mg
an — im Serum doch nur in allerstarkster Verdiinnung vorhanden. Wenn
es in dieser Gestalt noch fahig wire, vom Blute aus Tuberkulide zu erzeugen,
hatte die toxische Theorie immerhin noch eine gewisse Berechtigung. Es ist
aber durchaus nicht bewiesen, da die Sache so einfach liegt. Manchmal
handelt es sich bei dem Lichen scrofulosorum nach Tuberkulin sicher nur um
Sichtbarmachen latenter, vorher schon vorhandener Herde, wie das Jadas-
sohn in einem Falle iiberzeugend demonstriert hat. Ich habe aber auch an
eine andere Entstehungsmoglichkeit gedacht. In den Fillen, wo ein Lichen
scrofulosorum auf eine Tuberkulinreaktion folgt, handelt es sich immer um
ausgesprochen starke Allgemeinreaktionen. Nun ist es bekannt, daBl bei starken
Herdreaktionen innerer Tuberkulosen latente Herde mobilisiert werden kénnen.
Dadurch kénnen Tuberkelbazillen in den Kreislauf kommen, und diese Tuberkel-
bazillen konnen, in die Haut verschleppt und lysiert, jene Uberempfindlich-
keitsreaktion in Gestalt eines Lichen scrofulosorum hervorrufen. Fiir diese
Hypothese habe ich durch zwei neuere Arbeiten eine wichtige Unterstiitzung
bekommen. Bacmeister hat bei 15 Patienten vor und nach der Tuberkulin-
injektion das Blut auf Tuberkelbazillen untersucht. Wéihrend vorher der
Befund bei allen negativ war (Untersuchung durch Tierversuch!) fanden sich
nach der Injektion bei vier Patienten, die mit verstirkten Krankheitserschei-
nungen reagiert hatten, im Blute virulente Tuberkelbazillen. Und ganz das-
selbe konnte Lydia Rabinowitsch im Tierexperiment an tuberkulosen
Meerschweinchen nachweisen. Nach subkutaner Tuberkulininjektion wurden
bei solchen Tieren Tuberkelbazillen im Blute durch Tierversuch aufgefunden,
bei denen vorher die Untersuchung negativ ausgefallen war. Es ist also hochst-
wahrscheinlich, daB der Lichen scrofulosorum nach Tuberkulininjektion keinen
toxischen, sondern einen bazilliren Ursprung hat, wie alle anderen Tuber-
kulide. In dem einen Fall, wo Bettmann bei einem Lichen scrofulosorum
einen Tuberkelbazillus nachweisen konnte, handelte es sich um einen nach
Tuberkulininjektion aufgetretenen Lichen.

Warum sind nun die ,,Tuberkulide‘ relativ selten im Vergleich zu der Zahl
gutartiger innerer Tuberkulosen? Sicher tritt doch nur bei einem sehr kleinen
Teil aller der Menschen, die zeitweilig Tuberkelbazillen im Blute haben, ein
Schub von ,,Tuberkuliden‘‘ auf. Dafiir gibt es mehrere Griinde. Zuerst miissen
wir wieder an die weiter oben geschilderte vollkommenere oder antitoxische
Immunitit erinnern. Es kann sein, daBl in manchen besonders gutartigen
Fillen zwar hin und wieder vereinzelte Bazillen durch den Blutstrom in die
Haut verschleppt werden, daB sie hier lysiert werden und ihre toxische Sub-
stanz in die Umgebung abgeben, daf dieses aufgeschlossene Toxin aber sofort
weiter abgebaut oder durch das im Organismus vorhandene Antitoxin ge-
bunden wird. Wir haben die parallelen Experimente von Pickert und Léwen-
stein bereits erwihnt und der ,,Antikutine‘‘ gedacht, jener Substanzen, die
das Zustandekommen einer Kutanreaktion verhindern sollen.

Wir miissen aber, wie wir auch weiter oben schon angedeutet haben,
der individuellen Disposition und Empfindlichkeit der Haut gegeniiber auf-
geschlossenem Tuberkelbazillentoxin Rechnung tragen. Ist durch die Anti-
korper dieses Toxin einmal in Freiheit gesetzt, so wissen wir immer noch
nicht, wie es auf den einzelnen Organismus wirkt, ebenso wie wir die
Haut der verschiedenen Individuen auch auf Korper bekannter Konstitution
verschieden reagieren sehen, z. B. auf Jodkali. Die gleiche Menge aufge-
schlossenen Toxins mag bei dem einen kaum sichtbare, bei dem anderen hochst
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auffallende Hauterscheinungen hervorbringen. Daher scheint das Auftreten
der Tuberkulide selbst nach Nationen und Rassen verschieden héufig zu sein,
je nach der Empfindlichkeit des Hautorgans.

Ein grofler Teil der Tuberkulidfille gelangt aber wahrscheinlich gar
nicht zu arztlicher Beobachtung und Kenntnis. Die meisten Tuberkulide
sind ja #uBlerst unscheinbar. Der Patient bemerkt sie haufig nicht oder ver-
nachlassigt sie, da sie keine Schmerzen verursachen. Der praktische Arzt
kennt sie meistens nicht, da er vielfach noch derartige Dinge fiir eine derma-
tologische Finesse und Namensspielerei ansieht. Und doch wire diese Kenntnis
ungemein niitzlich; denn héufig ist ein Hauttuberkulid das erste Zeichen,
das auf eine Tuberkulose anderer Organe hindeutet, und kann daher von
aullerordentlicher diagnostischer Wichtigkeit sein.

Wir wiirden sicher noch mehr ,,Tuberkulide’ zu Gesicht bekommen,
wenn alle ophthalmologischen Patienten mit sog. ,,skrofuldsen Augener-
krankungen auf ihren Hautstatus untersucht wiirden. Derselbe Prozefl, der
auf der Haut vollkommen unbemerkt ablauft, verursacht auf der Konjunktiva
oder Uvea die unangenehmsten subjektiven Symptome. Die ,,Tuberkulide®
des Auges fithren den Patienten zum Arzt, bei Untersuchung des ibrigen
Koérpers finden sich dann haufig auch sehr typische ,,Tuberkulide* der Haut.
Uber diese Rolle des Auges als Indikator fiir Tuberkulide sagt Heine: ,,Gerade
auf Tuberkulose scheint das Auge und speziell die Uvea das empfindlichste
Barometer zu sein, welches eine Aussaat von Bazillen, Bazillensplittern oder
ihrer Toxine mit erstaunlicher Deutlichkeit erkennen laBt und sozusagen das
Gesundheitsminimum zahlenmiBig ,,ad oculos* demonstriert. Pirquet denkt
freilich bei der skrofuldsen Konjunktivitis auch an lokale Reizungen durch
Tuberkelbazillen und deren Derivate, die auf dem nasalen Wege in die Kon-
junktiva gelangen.

Die Tuberkulide sind also nicht durchaus nur der duBeren Haut eigen-
tiimlich. Sie finden sich, wie im Auge, so wahrscheinlich auch in anderen
Organen, wo sie aber kaum zur Kenntnis kommen. Die franzosische Schule
von Landouzy hat fiir die inneren Tuberkulosen schon lange derartiges an-
genommen, auch Gougerot hat speziell darauf verwiesen. Vielleicht steckt
auch in dem Gedankengang Poncets, trotz Ubertreibungen, etwas Rich-
tiges, und wir konnten dann seinen ,,Rhumatisme tuberculeux in mancher
Beziehung mit den Hauttuberkuliden vergleichen.

Die Tuberkulide sind, um es noch einmal mit den Worten Wolff-
Eisners zusammenzufassen, ,Lokalreaktionen, bei denen die Natur selbst
die Kutanreaktion angestellt hat, welche die Reaktion der Haut auf Tuberkel-
bazillenderivate zeigt‘. Dasselbe sagt die Definition von Zieler, ,dall wir
die Tuberkulide als durch verschleppte Tuberkelbazillen ausgeloste Uber-
empfindlichkeitsreaktionen der Haut tuberkul6ser Menschen ansehen, die in
der Regel zur Vernichtung der metastasierten Tuberkelbazillen fithren“. Um
das Verhiltnis der Tuberkulide zu den anderen, bereits erwahnten, himato-
genen Tuberkuloseformen vor Augen zu fithren, mag umstehend ein kleines
Schema folgen, das auch noch den Sitz der Embolie, ob in Cutis oder Sub-
cutis, beriicksichtigt.

Jedes Schema nimmt kiinstliche Trennungen vor, wo in der Natur alle
Ubergiinge existieren, so auch dieses. Und gerade die Existenz dieser Uber-
ginge hat schon seit lingerer Zeit mit Recht als ein Hauptbeweis dafiir ge-
golten, daB ,,Tuberkulide* und ,/Tuberkulosen* nichts prinzipiell Verschie-
denes sind, sondern demselben Mechanismus ihre Entstehung verdanken.
Diese Ubergiinge sind sehr mannigfacher Art und kommen nicht blof zwischen
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zwei benachbarten Gruppen vor. So haben Leiner und Spieler gezeigt,
daB im Kindesalter papulo-nekrotische Tuberkulide und disseminierte Miliar-
tuberkulosen ineinander iibergehen koénnen. Héiufiger allerdings sind die Ver-
bindungen von Lupus und den verwandten Tuberkuloseformen mit den Tuber-
kuliden. Juliusberg sah ein typisches Lupusknétchen sich in der Narbe
eines papulo-nekrotischen Tuberkulids entwickeln. E. Hoffmann sah aus
einem ebensolchen Tuberkulid eine Tuberculosis verrucosa cutis entstehen.
Auch A. Alexander beobachtete Ubergangsformen zwischen diesen Krank-
heitsbildern. Der Erklarung bieten diese Erscheinungen keine Schwierig-
keiten, im Gegenteil, es wire nicht zu verstehen, wenn dergleichen nicht vor-
kame. Denn nur geringe Schwankungen im Immunitatszustand einerseits,
in der Quantitit der metastasierten Tuberkelbazillen andererseits, konnen es
bewirken, daBl einmal ein Lupus, das andere Mal ein Tuberkulid sich bildet.
Es sind eben nur graduelle Unterschiede zwischen beiden und es hat deshalb
auch umgekehrt nichts Befremdendes, wenn in der Nachbarschaft um einen
Lupusherd herum sich Lichen scrofulosorum-Knétchen bilden, wie Hallopeau
und Finger das beschrieben haben.

Sehr zahlreiche T.-B.

MiBig reichliche T.-B.

bei bei Spérlikc)h? T.-B.
fehlendem oder geringem | geringem oder miBigem o
Antikorpergehalt ° Antikb’rpergehali? hohem Antikérpergehalt
Kutis | disseminierte Miliartuber- | himatogener Lupus (Lu-| ,, Tuberkulide® (Lichen
kulose der Haut pus miliaris faciei) (post- | skrofulosorum, Papulo-
exanthematischer Lupus)| nekrotische Tuberkulide
ete.)
Subkutis| multiple tuberkuldse tuberkulose Gummen Erythema induratum

Abszesse (kolliquative Tuberku-

losen)

Nicht ganz so einfach liegt es manchmal, wenn andere, sehr typisch aus-
gebildete ,,Tuberkulose“- und ,,Tuberkulid‘-Formen nebeneinander bei dem-
selben Patienten vorhanden sind. Aber auch hier braucht kein Widerspruch
gegen das von uns vertretene Prinzip der Pathogenese vorzuliegen. Ich mdéchte
als Beispiel einen Fall erwahnen, den ich auf der Arningschen Abteilung be-
obachtete. Es handelte sich um eine 50jihrige Frau mit einem ausgedehnten
Lupus des Gesichts, der in der Kindheit begonnen hatte. Die regionéren sub-
maxillaren und cervikalen Lymphdriisen waren hochgradig tuberkulds er-
krankt. Bei dieser Frau bildeten sich nun gleichzeitig multiple kolliquative
Tuberkulosen der Unterhaut und der Muskel, und auf der Haut ein klinisch
und histologisch typischer Lichen scrofulosorum. In dem punktierten Eiter
der Abszesse konnten Tuberkelbazillen mikroskopisch nicht, wohl aber durch
Tierversuch nachgewiesen werden, der Lichen scrofulosorum gab in beiden
Untersuchungen ein negatives Resultat. Die Pathogenese des Falles mochte
ich folgendermaflen ansehen: Der Lupus war hier wohl die primére Infektion
gewesen, von ihm ausgehend hatte sich die Lymphdriisentuberkulose gebildet.
Die in den Lymphdriisen angereicherten Tuberkelbazillen gelangen in den
Kreislauf und werden in Cutis und Subcutis metastasiert. In der Subcutis
konnen sie sich, trotz der vorhandenen relativen Immunitat und ihrer vielleicht
nicht groflen Anzahl infolge der giinstigeren Lebensbedingungen halten und
einen ,,tuberkulésen‘‘ ProzeB hervorrufen, in der Cutis gehen sie in dem an
sich ungiinstigeren Milieu infolge der Antikérperwirkung zugrunde und kénnen
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nur eine benigne Krankheitserscheinung, eine Uberempfindlichkeitsreaktion,
ein ,,Tuberkulid“ hervorbringen. Dafl der altere Lupusherd als solcher be-
stehen bleibt und trotz der Antikérper nicht spontan ausheilt, entspricht ganz
den Verhéltnissen im Tierversuch, wo auch das priméare Impfulcus erhalten
bleibt. Auf &hnliche Weise wird man auch den Entstehungsmechanismus
anderer Fille von polymorpher Hauttuberkulose, wie z. B. Oppenheim kiirz-
lich einen beschrieben hat, verstehen kénnen.

Gewil} ist im Gegensatz zu dem einfachen Ablauf des Tierexperimentes
manches in dem Wechselspiel von Hauterkrankung und innerer Tuberkulose
beim Menschen verwirrend. Wir haben z. B. betont, daB3 die ,,Tuberkulide‘
vorwiegend bei benigner Tuberkulose erscheinen, da sie an das Vorhanden-
sein von Antikérpern gebunden sind. Trotzdem geben sie im Kindesalter
nicht immer eine giinstige Prognose. Das liegt manchmal an der Lobalisation
mehr als an der Malignitdt des inneren Prozesses. Denn dieselbe Eruption,
die auf der Haut unschédlich sein kann, ist an den Meningen fast absolut
totlich. Wir dirfen uns also nicht wundern, wenn wir Kinder, die ausge-
dehnte Tuberkulide der Haut dargeboten haben, spiter an einer Meningitis
zugrunde gehen sehen. AuBerdem scheint der Immunititszustand im kind-
lichen Alter labiler zu sein als spater, was schon der Ubergang von Tuberku-
liden und Miliartuberkulosen beweist.

Doch auch im spéteren Alter sind die Beziehungen von innerer und Haut-
tuberkulose meist nicht von schematischer RegelméaBigkeit. Jadassohn hat
dafiir mehrere markante Beispiele angefithrt. Wenn eine bazillenarme Tuber-
culosis verrucosa cutis sich wiahrend der Verschlechterung einer Lungentuber-
kulose in eine bazillenreiche, ulzerése Tuberkulose verwandelt, so entspricht
das freilich noch unseren Erfahrungen am Tier. Mit Abnahme der Anti-
korper konnen sich die Bazillen reichlicher entwickeln und statt spezifischer,
histologischer Verdnderungen bekommen -wir nun mehr allgemein entziind-
liche Gewebsreaktionen. Viel schwerer kénnen wir uns vorstellen, daf3 eine
Hauttuberkulose spontan verheilt, wihrend die innere Tuberkulose fortschreitet
und zum Exitus fithrt. Aber Jadassohn hat zwei derartige Fille be-
obachtet. Immerhin braucht selbst bei progredienter Tuberkulose die Anti-
korperbildung nicht immer zu erldschen, obgleich es im allgemeinen so ist.
Es konnte auch hier fir das infauste Ende manchmal mehr die Lokalisation
des Prozesses und der Ausfall von funktionswichtigem Gewebe als die Aus-
dehnung der Tuberkulose entscheidend sein. Auch kénnen, trotz des Fort-
schreitens der Tuberkulose, Heilungsbestrebungen des Organismus nebenher
laufen. Die kolossalen Bindegewebsbildungen in den Lungen bei superinfi-
zierten Tieren bedeuten doch nichts anderes. Trotzdem geht das Tier zugrunde,
da der Rest funktionsfihigen Lungengewebes schlieflich zu klein wird. Die
Antikérperbildung braucht in solchen Féllen auch beim Menschen nicht zu
fehlen und kénnte sogar auf den Hautprozel noch einen starken EinflufBl
haben, wihrend sie zur Heilung der inneren Tuberkulose nicht ausreicht.
DaB auch sonst bei der menschlichen Hauttuberkulose sehr haufig natiirliche
Heilungsbestrebungen vorhanden sind, zeigt die oft zu beobachtende Narben-
bildung im Innern von Lupusherden, der auch im histologischen Bilde ein
Ersatz von tuberkulésem Gewebe durch hyperplastisches Bindegewebe ent-
spricht.

Die einzelne Tatsache aus der Kasuistik der menschlichen Tuberkulose,
so sehr sie auf den ersten Blick dem aus dem Tierversuch abgeleiteten Prinzip
der Pathogenese zu widersprechen scheint, darf doch nie ohne weiteres als
ein Beweis gegen die Richtigkeit dieses Prinzipes verwertet werden. Die Ver-
hiltnisse beim Menschen sind viel zu kompliziert, als daB wir sofort in jedem



Die Bedeutung der Immunitét fir die Pathogenese der Hauttuberkulose. i

Falle den Grund fiir eine scheinbare Ausnahme von der Regel erkennen kénnten.
Wir kennen weder die feineren Vorgénge beim Zustandekommen der Immu-
nitit, noch die eigentliche Beschaffenheit der Antikorper, noch kénnen wir
quantitativ den Gehalt an Antikérpern bestimmen. Wir sind dafiir auf ganz
grobe Unterschiede biologischer Reaktionen angewiesen. Auch klinisch brauchen
sich Schwankungen des Antikérpergehaltes nicht immer in einer Anderung
des Allgemeinbefindens auszusprechen. In den Hautmanifestationen der Tuber-
kulose kénnen dann trotzdem Entwicklungen sich bemerkbar machen, deren
Grund wir ohne weiteres nicht zu erkennen vermégen. Wir befinden uns
sicher beim Versuch, hier tiefer einzudringen, erst in den Anfingen. Aber
wenn man bedenkt, wie wenig noch vor einigen Jahren hier ein Zusammen-
hang sichtbar war, so ist es doch wenigstens ein Anfang?).

Zudem stehen wir hier auf dem Gebiet der Hauttuberkulose nicht allein.
In gleicher Weise sind in den letzten Jahren Syphilis, Lepra und Trichophytie
bearbeitet worden. Besonders Neifler, Jadassohn und Br. Bloch haben
sich hier grofe Verdienste erworben. Aus ihren Arbeiten geht hervor, daf}
das Prinzip der Immunitit und der EinfluB derselben auf den klinischen
Krankheitsverlauf bei allen diesen Infektionskrankheiten ganz &hnlich ist,
da es groBe biologische Gesetze sind, die diese Vorgange beherrschen. Bei
Syphilis und Lepra denkt heute kein Mensch mehr daran, toxische von bak-
teriellen Prozessen zu trennen. Wo Bakterien nicht oder nur sehr schwer gefunden
werden konnen, hat man gelernt, die Ursache in der verdnderten Reaktion
des Organismus zu sehen. Alle Erscheinungsformen dieser Krankheiten sind
durch kontinuierliche Uberginge miteinander verbunden; und gerade in der
Syphilislehre ist hier durch die Entdeckung Noguchis die letzte Schranke
gefallen. Man wird nicht mehr von Syphilis und Parasyphilis sprechen. Mit
noch viel weniger Recht wiirde man heute eine prinzipielle Scheidung von
,,JTuberkulose und ,,Tuberkuliden‘ aufrecht erhalten koénnen.

Wir miissen heute auch in den frither als toxisch angesehenen Haut-
erscheinungen der Tuberkulose bazillire Erkrankungen sehen, wie das Jadas-
sohn, Darier und Pautrier schon lange vermutet haben. Wir brauchen
aber nicht einmal mit Pautrier hier von atypischen Tuberkulosen zu sprechen.
Denn seitdem wir die Tuberkulose nicht mehr pathologisch-anatomisch defi-
nieren, diirfen wir uns auch fiir das Typische nicht mehr an den Tuberkel binden.
Fiir ein bestimmtes Verhiltnis von Bazillen und Organismus sind auch die
sog. ,,Tuberkulide* durchaus typische AuBerungen der Tuberkulose. Die ganze
Vielgestaltigkeit der Hauttuberkulose erklirt sich zwanglos aus der verschie-
denen Abstimmung dieser drei Faktoren: Der individuellen Disposition,
der Zahl der Bazillen und der Immunitdtsreaktion des Orga-
nismus.

1) Die experimentelle Forschung der nichsten Jahre wird vor allem eine Anregung
zu verwerten haben, die Jadassohn in seiner jiingsten Arbeit gegeben hat. Danach
ist die Verinderung der Hautreaktion bei Tuberkuldsen bicher zu einseitig als beschleu-
nigte und verstirkte Reaktionsfihigkeit aufgefalt worden. Nach Jodassohn werden
wir besser wieder auf die urspriingliche, mehr allgemeine Vorstellung v. Pirquets von
der Allergie zuriickgehen. Diese lafit auch eine Verminderung, ja ein volliges Schwinden
der Reaktionsfihigkeit (,,spezifische Anergie®) als Folge der Infektion zu. Manche
Erscheinung in der Klinik der Hauttuberkulose bekommt dadurch eine neue Beleuchtung.



I1. Spezieller Teil.
Einfiihrung.

Alle Formen der Hauttuberkulose, so verschiedenartig sie auch in ihrem
klinischen Bilde erscheinen mogen, haben die gleiche Atiologie. Auch durch
die Pathogenese lassen sich nicht bestimmte Gruppen abgrenzen. So konnte
man also davon absehen, das ganze Gebiet der Hauttuberkulose sich mosaik-
artig aus lauter einzelnen, fest umschriebenen Krankheitsbildern zusammen-
setzen zu lassen. Logisch wire das ganz gewil richtig, ob aber auch praktisch
durchfithrbar, das ist eine andere Frage. Feste Formen, die der Kunst etwas
Natiirliches und Notwendiges sind, bedeuten fir die Naturwissenschaften
immer etwas Kiinstliches und Gewaltsames. Denn wo tausend Uberginge
existieren, lassen sich die einzelnen Glieder eines Systems schwer voneinander
trennen. Wo aber an den Naturwissenschaftler die Aufgabe herantritt, eine
iibersichtliche Darstellung eines Gebietes zu geben, wo also seine Tatigkeit
sich im bescheidenen MaBle der des Kiinstlers nihert, kann er auf feste Formen
nicht verzichten. Um der Klarheit willen muf} er hier manchmal etwas schema-
tisch verfahren. Und so ist es gar nicht anders moglich, ein einigermafien
eindrucksvolles Bild von der Hauttuberkulose in ihrer ganzen Vielgestaltig-
keit zu geben, als wenn man sie in eine Anzahl gut charakterisierter Krank-
heitsbilder zerfallen liBt. Immer aber muB uns dabei das Schematische dieses
Vorgehens bewufit bleiben.

Es ist aber auch ein didaktisches Interesse, das uns ein solches Verfahren
gebietet. Sicherlich waren die alten Kliniker aus der Zeit, als die Dermato-
logie noch eine morphologisch-deskriptive Wissenschaft war und die #tiologi-
sche Forschung noch im argen lag, ausgezeichnete Diagnostiker. TIhrer Arbeit
zu folgen, wie sie aus Einzelsymptomen das klinische Gesamtbild aufbauen,
ist auch heute noch fiir uns eine gute Schule. Die Methode, die darin lag,
hat keineswegs ihren Wert verloren. Auch heute streben die bedeutendsten
Dermatologen — ich erinnere in diesem Zusammenhang nur an die Arbeiten
von Brocq — nach moglichster Verfeinerung der klinischen Unterscheidungs-
merkmale. Denn dadurch wird fiir die Forschung immer erneute Anregung
gegeben, diese Unterschiede durch verschiedene Atiologie oder durch ein Prinzip
der Pathogenese zu erkliren. Fiur den Lernenden aber ist es schon gar nicht
anders moglich, sich in dem weiten und vielfach noch dunklen Gebiet der
Hauttuberkulose zurechtzufinden, als wenn er sich an bestimmte, gut gebahnte
Wege hilt, d. h. die heute feststehenden Krankheitsformen erst einmal klinisch
genau mit ihren speziellen Eigenschaften kennen lernt. Dadurch werden wir
am besten den Vorwurf entkraften, der hier und da von alten Routiniers
der modernen Dermatologie gemacht wird, sie sei eine Laboratoriumswissen-
schaft geworden, in der die klinische Diagnostik nichts zu bedeuten habe.

Eine weitere Frage ist es, ob es Wert hat, die verschiedenen klinischen
Erscheinungsformen der Hauttuberkulose durch besondere Namen zu kenn-
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zeichnen. Vom Standpunkt des Praktikers muB man diese Frage unbedingt
bejahen. Denn es ist sicher, daB hiufig in diesem Namen fiir den Kenner
schon ein gewisses Urteil iiber den Fall enthalten ist. Bei einem Patienten
mit weitgehenden Zerstorungen im Gesicht und bei einem anderen mit ein
paar kleinen, unscheinbaren Papeln auf dem Handriicken kénnte man mit
gutem Recht die gleiche (atiologische) Diagnose ,,Hauttuberkulose*“ stellen.
Doch kommt hierin nichts von dem himmelweiten Unterschied beider Fille
zum Ausdruck, wie ihn in aller Kiirze die spezielle (klinische) Diagnose an-
deutet: ,,Lupus” und ,papulo-nekrotische Tuberkulide. Wir haben ja auch
bei anderen Krankheiten derartige verschiedene Benennungen. So sprechen
wir z. B. mit demselben Recht auch heute noch von sekundirer und tertiirer
Syphilis, obwohl wir wissen, daB8 ein prinzipieller Unterschied zwischen beiden
nicht besteht.

Tuberculosis
verrucosa
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&\

Boecksche
Sarkoide
Lopus miliaris
verrucosus o s
Lupus vulgaris

Fungise
Tuberkulose

Turnor-

und erweichende  Lupus
Lupusformen permo
Dariersche
' Sarkoide

Lrythema
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Abb. 19. Graphisches Schema zur Darstellung des Zusammenhanges der Hauptformen
der Hauttuberkulose.

DaBl die heute geldufige Nomenklatur auch fir die Hauttuberkulose
reformbediirftig ist, kann wohl kaum bezweifelt werden. Nach den vorher-
gehenden Ausfithrungen wére vor allem der Unterschied zwischen ,,Tuber-
kulosen“ und ,,Tuberkuliden zu beseitigen. Es wire durchaus empfehlens-
wert, wie es Jadassohn vorgeschlagen hat, jedes einzelne Krankheitsbild
im Hauptwort als Tuberkulosis zu bezeichnen, dem dann ein Adjektiv bei-
zufiigen wire, das ein besonderes Charakteristikum oder eine Erinnerung an
die alte Benennung enthielte, z. B. ,Tuberculosis luposa® statt ,Lupus®,
,»Tuberculosis colliquativa‘ statt ,,Skrofuloderm®. Bei den fritheren ,,Tuber-
kuliden‘* wire etwa ,,Tuberculosis lichenoides*, fiir ,,Lichen scrofulosorum*,
,,Tuberculosis papulo-necrotica‘, fiir ,,Papulonekrotische Tuberkulide*“ ein-
zufiihren. Aber es ist sehr schwer, einer neuen Nomenklatur Geltung zu
verschaffen; das hat sich Jadassohn selber nicht verhehlt. Die Zahl der schon
vorhandenen Namen wird dadurch meist nur noch vermehrt, die meisten Autoren
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bleiben bei den alten, durch die Tradition geheiligten Bezeichnungen. Selbst
eine internationale Abmachung wiirde daran nicht viel &ndern. Solange eine
solche aber noch nicht besteht, miissen wir erst recht aus Griinden der all-
gemeinen Verstindigung die alten, schlechten Namen, ja sogar die ,,Tuber-
kulide* weiter mitschleppen.

Wir werden uns also bei der folgenden Beschreibung einstweilen an die
allbekannten Haupttypen der Hauttuberkulose halten und sehen, was wir
von Varietiten und Abweichungen bei der einen oder anderen Rubrik unter-
bringen kénnen, ohne damit sagen zu wollen, da3 nicht auch andere Einteilungen
ihre Berechtigung haben. Die Tuberkulose der Haut ist, wie Jadassohn
besonders betont hat, so polymorph, dafl sie in dieser Eigenschaft weder von
der Syphilis noch von den Toxikodermien iibertroffen wird. Die ganze Fiille
der Einzelbeobachtungen nach bestimmten Gesichtspunkten systematisch ein-
zuordnen, diirfte schwer, ja unmoglich sein. Und wir kommen der Natur
am nichsten, wenn wir alle Grenzen zwischen den Krankheitsgruppen als
willkiirlich und verschiebbar annehmen.

A. Formen, die meist in progredienten Einzelherden
auftreten.

1. Lupus vulgaris (Tuberculosis luposa).

Die klinischen Symptome. Der Lupus vulgaris ist die wichtigste
und hiufigste unter den tuberkulésen Hautkrankheiten. Trotz aller Uber-
ginge . zu den anderen Formen der Hauttuberkulose ist es ganz wohl
moglich, den Lupus als ein einheitliches Krankheitsbild aufzufassen. Doch
herrscht unter seinen Symptomen eine solche Mannigfaltigkeit und Ver-
anderlichkeit, dal man schon frith mit der Aufstellung einer grofen Anzahl
verschiedener Typen des Lupus begonnen hat, die durch charakterisierende
Beiworte zum Worte ,,Lupus® bezeichnet werden. Aber alle diese Typen
haben nicht den Wert echter Varietiten — dal es auch solche gibt, werden
wir spiter sehen —, sondern stellen eigentlich nur verschiedene Phasen eines
und desselben Prozesses dar. Der Kliniker kann eine dieser Formen aus der
anderen hervorgehen sehen, er kann auch bei dem gleichen Patienten mehrere
nebeneinander beobachten. Es handelt sich nicht um konstante Eigenschaften,
die einen von dem gewdhnlichen abweichenden, aber regelmafligen Verlauf
bedingen, sondern darum, dal unter den Symptomen, die alle dem Lupus
vulgaris zukommen, bald dieses, bald jenes vor den anderen hervortritt und
dadurch dem Krankheitsfall ein besonderes Geprige gibt. Es wire daher
sinnlos, nach den verschiedenen Namen einzelne Kapitel abzugrenzen, von
denen jedes ein besonderes Krankheitsbild zu behandeln hatte. Alle jene
Namen geben nur eine kurze Beschreibung von Symptomen, die bei jedem
Lupusfall vorkommen konnen, registrieren also nur die Beobachtung des
Klinikers. Es geniigt also, sie bei der Beschreibung des Lupus im allgemeinen
in parenthesi anzufiihren.

Allen den zahlreichen Spielarten des Lupus ist etwas gemeinsam: Die
Priméireffloreszenz. Sie ist zwar nicht in jedem Stadium erkennbar, ist
aber wohl immer zu irgend einer Zeit, im Anfang oder im weiteren Verlauf,
vorhanden gewesen. Jede Beschreibung des Lupus mufl daher von dieser
Elementarldsion ihren Ausgang nehmen.
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Lupus vulgaris im Beginn.
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Die Primireffloreszenz des Lupus ist das ,,Lupusknétchen”. Wenn
wir aber vom ,,Lupusknétchen sprechen, so gehen wir nicht von einer klini-
schen, sondern von einer anatomischen Vorstellung aus. Fir den Kliniker
ist diese Primireffloreszenz kein Knotchen, sondern, wie Jadassohn besonders
betont, ein Fleck; es wire also richtiger, von einem ,,Lupusfleck zu reden.
In ganz beginnenden Fillen gewahren wir als erste Erscheinung der Krank-
heit nichts als einen kleinen, roten oder briunlich-roten Fleck. Dieser Fleck,
der das Niveau der Haut nicht éiberragt, ist so unscheinbar, dafl er nicht nur
vom Laien, sondern auch oft vom Arzte nicht beachtet wird. Gerade wenn
der rote Farbenton mehr hervortritt, kann die Léasion beim Kinde etwa mit
einem kleinen Angiom, beim Erwachsenen mit einer Akne- oder Rosacea-
Effloreszenz verwechselt werden. Zu einem richtigen Urteil kommt man erst,
wenn man durch Herstellung einer kiinstlichen Andmie den roten Farbenton
beseitigt. Das geschieht durch die Diaskopie: Man driickt mit einer Glas-
platte oder mit besonderen Instrumenten das Blut aus den Gefiflen heraus
und sieht nun durch das Glas, was nach Verdringung der Blutfarbe iibrig
bleibt.

Jetzt zeigt sich die Effloreszenz als ein scharf abgegrenzter, kaum
stecknadelkopfgroBer Fleck von brauner Farbe. Um das Braun des Lupus-
knoétchens nidher zu bezeichnen, hat man verschiedene Dinge zum Vergleich
herangezogen. Die einen nennen die Farbe rehbraun, andere vergleichen sie
mit der von Apfelgelee oder Kandiszucker. Alle diese Bezeichnungen sind
fiir den einen oder anderen Fall recht treffend. Die Intensitit des braunen
Tones wechselt eben; manchmal ist die Farbe auch mehr graugelblich. Wichtiger
als der genaue Farbenton ist eine gewisse matte Transparenz, die in hohem
MaBe fiir das Lupusknétchen charakteristisch ist. Durch die Glasplatte sehen
wir in der vollkommen weiflen Haut ein Gebilde liegen, von dem wir den be-
stimmten Eindruck haben, daf es von ganz anderer Struktur ist als die um-
gebende Cutis. Bei Aufhéren des Glasdruckes stellt sich die Hyperdimie — der
Grad der entziindlichen Hyperimie um das Knotchen herum schwankt —
wieder her und damit verschwinden auch die scharfen Grenzen des Knotchens.

Um zu beweisen, daf3 hier tatsichlich an umschriebener Stelle eine Ver-
inderung des Gewebes entstanden ist, miissen wir uns besonderer Mittel be-
dienen. Die gewohnliche Untersuchung durch Inspektion und Palpation sagt
dariiber nichts aus. Das Knétchen tritt, wie gesagt, tiber die Oberfliche nicht
hervor, diese selbst braucht fiir das Auge nicht veriindert zu sein. Streichen
wir mit dem Finger iiber die Lésion, so fithlen wir keine Verdnderung. Bei
Palpation ‘durch Aufhebung einer Hautfalte koénnen wir ebensowenig eine
Konsistenzvermehrung oder -verminderung nachweisen. Driicken wir aber
mit einem stumpfen Instrument (einer Knopfsonde) von auflen auf den Fleck,
so sehen wir, daB3 das Gewebe hier schon einem leichten Druck nachgibt. Die
Sonde dringt durch die leicht verletzte Oberfliche bis tief in die Cutis, und
es erfolgt eine Blutung. Der Patient empfindet dabei einen momentanen
Schmerz, wihrend das Knotchen spontan kaum subjektive Empfindungen ver-
ursacht.

Das Phéinomen des Sondendrucks hat seine Ursache in der weitgehen-
den Gewebsverinderung in der Cutis. Das Epithel braucht kaum besonders
verdiinnt zu sein. Bei Krankheiten mit hochgradigen Epithelverinderungen
ohne wesentliche Erkrankung der Cutis ist das Phianomen niemals auszuldsen.
Die Sonde durchbricht dagegen selbst ein normales Epithel, wenn der Wider-
stand fehlt, den normalerweise das darunterliegende derbe Cutisgewebe mit
seinen unverinderten Kollagenbiindeln und Elastinfasern leistet. Beim Lupus-
knétchen fithlt man, daB man sich mit der Sonde in einem.ganz weichen Ge-
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webe befindet, das in nichts der normalen Cutis gleicht. Diese Weichheit des
Gewebes ist fir den Lupus ganz besonders charakteristisch. Man kann sie
auch konstatieren, wenn man mit einem scharfen Loffel etwas Gewebe zu
Untersuchungen — seltener heute zu therapeutischen Zwecken — auskratzt.
Das kranke Gewebe leistet fast gar keinen Widerstand und man kann ganz
deutlich die Grenze des gesunden fithlen. Hat man mit dem scharfen Loffel
etwas Gewebe herausgenommen, so kann man nach Entfernung des Blutes
sehen, daB es eine leicht gelbliche, ganz weiche Masse ist.

Da der Lupus ein progressiver Prozef ist, so ist das Knoétchenstadium
nur ein voritbergehendes. Ziemlich selten sind Fille, die sich durch zahl-

Abb. 20. Lupus vulgaris (plane Form). (%ammlung des Allg. Krankenhauses Hamburg-
St. Georg.)

reiche nebeneinanderstehende Einzeleffloreszenzen im Knétchenstadium charak-
terisieren. Im allgemeinen hat der Lupusfleck die Neigung, sich durch peri-
pheres Wachstum zu vergroBern. Er kann linsengroB werden und noch dar-
ttber hinauswachsen und dabei seine urspriinglich kreisrunde Form und scharfe
Umrandung beibehalten. In anderen Fillen entstehen durch unregelmiBiges
Wachstum nach zwei Richtungen mehr ovale Herde. Hatte die Erkrankung mit
mehreren kleinen knoétchenférmigen Einzelherden begonnen, so koénnen diese
durch allméhliche VergroBerung konfluieren und es entstehen dann die ver-
schiedenartigsten polyzyklischen Figuren. Sehr haufig geht aber die Aus-
breitung eines einzelnen Herdes an der Peripherie ganz unregelmiBig vor sich.
Es konnen auch dann bogenformige Grenzlinien von der verschiedensten
Grofle und Gestalt entstehen. Vielfach sehen wir unmittelbar am Rande des
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groBen Herdes mehr oder weniger zahlreiche Priméareffloreszenzen auftreten.
Bleiben diese als isolierte Einzelknotchen von dem Hauptherd durch schmale
Partien gesunder Haut getrennt, so haben wir das Bild des ,,korymbiformen
Lupus“. Wenn sie sich aber, wie es meist geschieht, durch Konfluenz mit
der Initialplaque vereinigen, bekommt der Rand ein kleinzackiges, ganz un-
regelmiBiges Aussehen. Ob der Rand vom Gesunden scharf abgesetzt ist
oder allméhlich in die Umgebung iibergeht, hingt ganz von der Stirke der
begleitenden Entziindung ab. Sie bestimmt auch den Farbenton gréBerer
Herde, die bei geringerer Hyperdmie diffus braunlich, bei starkerer rot oder
livid aussehen kénnen. Unter Glasdruck sehen wir ein diffuses Braun oder
Gelbbraun, hiufig aber auch deutliche einzelne Lupusflecke.

Uber dem beginnenden Lupusknétchen ist die Oberflache oft vollkommen
unverindert. Manchmal zeigt sie einen gewissen firnisartigen Glanz, manch-
mal eine ganz feine, parallele Faltenbildung. Es kann dann unter Um-
stinden der Lupusfleck unter das Niveau der Haut eingesunken erscheinen.
Wird der Lupusherd groler — wir sprechen einstweilen immer vom ,,Lupus
planus, von Fillen, bei denen der Herd die Hautoberfliche nicht iiber-
ragt —, so bleibt nur selten die Oberhaut klinisch ganz unverandert. Meist
konnen wir schon makroskopisch erkennen, dafl eine pathologische Verinde-
rung in der Hornbildung eingetreten ist. KEs ist relativ selten, dafl wir diese
erst bei leichtem Kratzen des Herdes konstatieren konnen. Mit dem Nagel
oder dem Brocqschen Loffel 16sen wir dann zahllose feine, kleienformige
Schuppen von der Oberfliche los (Lupus pityriasiformis). Weitaus
hiufiger sehen wir den Herd von unregelmiBigen, groBlamellosen Schuppen
bedeckt, die sich meist leicht von der Unterlage entfernen lassen, ohne daf}
eine Erosion oder Blutung zu entstehen braucht. Je nachdem sich diese
Schuppenbildung verstarkt, kann der Krankheitsherd ein verschiedenes Aus-
sehen gewinnen. Haben wir eine etwas reichlichere, weilliche Schuppen-
auflagerung, die den eigentlichen Lupusherd in der Cutis verdeckt, so kann
das Ganze einer Psoriasis ahnlich werden. Man spricht dann von ,,Lupus
psoriasiformis®. Diese Form findet sich manchmal bei dem multiplen,
postexanthematischen Lupus der Kinder nach Masern. Sequeira stellte einen
derartigen Fall vor, der tatsichlich langere Zeit fiir Psoriasis gehalten und
als solche behandelt worden war. Wie bei der Psoriasis durch periodisch auf-
tretende Exsudation dicke Auflagerungen in Gestalt von austernschalendhn-
lich geschichteten Schuppenkrusten entstehen konnen, so ist das — wenn
auch selten beobachtet — auch beim Lupus moéglich. Jadassohn hat diese
Form als ,Lupus planus psoriasiformis rupioides™ beschrieben. Sie
ist nicht mit dem krustdsen Lupus zu verwechseln. Denn bei diesem entstehen
die Auflagerungen, die mehr den Impetigokrusten gleichen, durch Eintrocknung
des Sekretes von Ulzerationen. Entfernt man die Kruste, so liegt die Ulzera-
tion zutage. Bei dem psoriasiformen Lupus mit Rupiabildung bleibt aber
nach vorsichtiger Abtragung der Schuppenkruste das Bild des gewohnlichen,
nicht ulzerierten, planen Lupus bestehen.

Eine eigentiimliche Modifikation der Hornbildung kann auch beim Lupus
vulgaris zur Bildung von ziemlich fest anhaftenden Schuppen, besonders an
den Follikelmiindungen, fithren. Kommt dazu eine intensive Hyperamie,
die eine gleichméafBige Rotung, besonders der peripheren Partien, herbeifiihrt,
eine schmetterlingsférmige Lokalisation im Gesicht, ev. auch noch eine stirkere
Infiltration, so kann die Ahnlichkeit mit Lupus erythematodes tduschend
werden. Derartige Falle haben Leloir zur Aufstellung einer besonderen
Varietat, des ,,Lupus vulgaris erythematoides® veranlaBt. Diese Form
spielt nun zwar fiir das Problem des Lupus erythematodes eine groBe Rolle
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und ist daher viel diskutiert worden. Als eine konstante Abart des Lupus ist
sie aber kaum anzusehen. Denn es handelt sich hier gleichsam nur um eine
Maskierung des echten Lupus, dessen Elemente in den meisten Fillen doch
noch hier und da als Lupusflecke oder als groBere lupdse Partien zu er-
kennen sind.

Auch bei den planen Lupusformen kann es infolge starker Verdiinnung
der schiitzenden Oberhautdecke spontan oder durch leichte Traumen zu
- Epitheldefekten kommen, die dann den Ausgangspunkt fiir Erosionen und
Ulzerationen bilden. Es kann dem auch eine Erweichung und ein Zerfall des
lupdsen Gewebes bei noch vorhandenem Epithel vorangegangen sein. Diese
Ulzerationen beherrschen dann im weiteren Verlauf das klinische Bild. Aber sie

Abb. 21. Lupus vulgaris mit starker Schuppenbildung. (Sammlung des Allg. Kranken-
hauses Hamburg-St. Georg.)

spielen beim Lupus planus nicht die Rolle und sind lange nicht so hiufig als
wie bei den elevierten, hyperplasierenden Formen der Krankheit, bei denen
wir sie ausfithrlicher zu betrachten haben.

Es ist nicht sehr haufig, dal ein Lupus wihrend der ganzen Zeit seiner
Entwicklung immer eine flache Form beibehédlt und das Hautniveau nicht
iiberschreitet. Im allgemeinen ist in der menschlichen Haut die Tendenz vor-
handen, auf das chronisch einwirkende Tuberkelbazillengift mit einer Uber-
produktion von entziindlichem Granulationsgewebe zu reagieren. So kommt
es schon vor, dall Herde, die kaum das erste Stadium des Lupusfleckes iiber-
schritten haben, sich kuppelformig vorwélben. Und je groBer der Herd wird,
desto mehr istﬂes die Regel, dal er aus dem Hautniveau heraustritt. Da gibt
es dann alle Uberginge von kaum bemerkbaren Erhabenheiten bis zu wirk-
lichen Tumoren. Die kleineren Herde sind flach-halbkugelférmig vorgewélbt
und haben etwa Form und GroBe von lentikuliren Papeln der sekundaren
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Syphilis. Doch unterscheiden sie sich von diesen durch die weiche Beschaffen-
heit und den blaulich-lividen Farbenton, der haufig erst bei Glasdruck ein
diffuses Braun hervortreten 1at. Es konnen solche Herde in einer bestimmten
Region, z. B. im Gesicht, in gréBerer Anzahl nebeneinander stehen. Wenn
sie konfluieren, entstehen groflere Plaques mit unregelméBiger Umrandung
und hdckeriger Oberfliche (,Lupus tumidus non excedens®). Die tuber-
kuldse Infiltration geht bei dieser Form oft ziemlich weit in die Tiefe.

Der Einzelherd kann, wihrend er sich vergroBert, die urspriingliche
Form bewahren und sich zu einem halbkugelférmigen Tumor mit scharf ab-
gesetztem, kreisformigem Rand auswachsen. In seltenen Fillen — sie sind
von Heuck zusammengestellt — ist diese Tumorbildung im Verlauf des Lupus
besonders hervortretend. Es kann
sich dabei um isolierte Geschwiilste
handeln, von Kirsch- bis Kleinapfel-
grofe. Sie konnen auch neben ele-
vierten Lupusherden bestehen, zu
knollenartigen Bildungen konfluieren
und so z. B. im Gesicht die fiirch-
terlichsten Entstellungen verursachen.

Die Haut iiber den Tumoren ist livid

gerotet, gespannt, glatt oder leicht

schuppend. Auffallend ist schon bei

manchen kleineren Herden die auler-

ordentliche Weichheit. Nicht selten

hat man sogar das Gefiihl der Fluk-

tuation. Inzidiert man aber solchen

Tumor, so sieht man, daf die Palpa-

tion getduscht hat, dall hier keine

Flussigkeit, sondern nur weiches Ge-

webe enthalten ist. In anderen Fil-

len wieder hat man mehr das Gefiihl

einer weichen, polsterartigen Kon-

sistenz. Die Transparenz des neu-

gebildeten Gewebes ist bei den ele-

vierten Formen meist noch deutlicher

zu sehen als bei den planen. Kleine

Milien, die man hiufig im lupdsen ppp, 29, Lupus vulgaris. Elevierte Form.
Gewebe eingebettet findet, lassen sie (Sammlung d. Allg. Krankenhauses Hamburg-
oft besonders schén hervortreten. St. Georg.)

Andere Fille von prominierendem

Lupus neigen von vornherein zur Bildung von papillomatésen, auch haufig
hyperkeratotischen Auswiichsen. Sie stellen den Ubergang zur Tuberculosis
fungosa und verrucosa (Lupus sclerosus Vidal) dar.

Zwei Erscheinungen sind es aber, die beim hypertrophischen Lupus
mit Vorliebe eintreten und das Krankheitsbild entscheidend beeinflussen.
Das sind die Geschwiir- und die Krustenbildung. Was als Hauptursache
fiir die Geschwiirsbildung anzusehen ist, 148t sich nicht ohne weiteres fiir alle
Fille feststellen. Sicher hat das Epithel bei den prominierenden Formen
durch den Druck des darunterliegenden Infiltrates mehr auszuhalten als bei
den flachen. Es wird gedehnt, verdiinnt und dadurch leichter verletzbar.
Vielleicht wird es auch durch die nekrobiotischen Vorginge im Lupus in seiner
Ernédhrung geschadigt. Wichtiger aber sind wohl diese Erscheinungen im
Lupusgewebe selbst, sei es, dal sie sich nun als einfacher Zerfall oder als
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Erweichung unter Mitwirkung von Leukocyten abspielen. Das Trauma,
das schlieBlich die diinne Epitheldecke iiber dem zerfallenen Gewebe einreiBt,
braucht minimal zu sein. Fehlt einmal das Epithel, so ist das tuberkuldse
Ulcus etabliert. Dall die banalen, pyogenen Kokken beim Entstehen des
Geschwiirs eine grofle Rolle spielen, scheint mir nicht wahrscheinlich. DaB
sie aber bei einmal vorhandenen Erosionen und Ulzerationen alle Symptome
einer sekundédren Impetiginisierung erzeugen konnen, liBt sich wohl kaum
bestreiten. Die Geschwiire selbst haben scharfe, unregelmiafBige Rénder und
schmierig belegten oder granulierenden Grund.

- Das Aussehen der ulzerierten Krankheitsherde (Lupus excedens) ver-
andert sich nun weiter, je nach der Intensitit der Krustenbildung und des
Auftretens von wuchernden Granulationen. Vom Geschwiirsgrund aus er-

Abb. 23. Lupus vulgaris mit beginnender Krustenbildung. (Sammlung des Allg.
Krankenhauses Hamburg-St. Georg.)

heben sich diese nicht selten und stellen sich als papillomatdse Geschwiilste
dar. Dazu kommt — vielleicht durch Sekundarinfektion — eine stark eitrige
Sekretion, dicke Krusten legen sich daritber und so entstehen schlieflich —
speziell am Nasenende — manchmal ganz kolossale, knollenformige Bildungen,
die als groBe Tumoren imponieren. Weicht man aber die Kruste ab und bringt
die Granulationen zum Zerfall, was z. B. mit Pyrogallol erstaunlich rasch
gelingt, so sieht man, daB hier eigentlich kein Plus, sondern ein Minus vor-
handen war. Es zeigt sich nun, dal der Zerfall des Gewebes in der Tiefe grofe
Substanzdefekte verursacht hat, die manchmal nicht mehr reparierbar sind. In
anderen Fallen ist die Krustenbildung das auffallendste Symptom. Hier kommen
die dicken, rupiashnlichen Auflagerungen bedeutend haufiger vor als beim
planen Lupus (,,Lupus crustosus®). Die Krusten &hneln zuweilen denen
der Impetigo vulgaris. Hebt man sie ab, so kommt der Geschwiirgrund zum
Vorschein. Manchmal erreichen sie die Dicke wahrer Hauthérner.
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Verschiedene Bilder gibt es, je nachdem der Geschwiirsproze8 in einer

grofleren Lupusplaque mehr die zentralen oder die peripheren Partien ergreift.

Es gibt Fille, wo Geschwiir und Krusten gerade am Rande auftreten, die als

ulcero-serpiginéser Lupus den gleichnamigen tertisiren Syphiliden sehr

ahnlich werden konnen. Ein anderes Mal zerfallen vor allem die #lteren, zen-

tralen Partien. Dann sinkt die Mitte ein, vernarbt und wir haben annuléire

und serpigindse Herde mit abgeheiltem Zentrum und wallartigem Rand.
Wie jedem tuberkulésen Prozel, so

kommt auch dem Lupus die Eigenschaft zu,

fibroses Narbengewebe zu bilden. Diese

Erzeugung derben, oft cirrhotischen Binde-

gewebes ist ja eine der wichtigsten Abwehr-

reaktionen des Organismus gegeniiber dem

tuberkuldsen Virus. So sehen wir auch

schon in planen, nicht ulzerierten Lupus-

Abb. 24. Hypertrophischer Lupus
des Nasenendes. (Sammlung der
Berner Klinik.)

herden gar nicht selten Spuren einer Ver-

narbung als Ansatz zur Spontanheilung. Diese

Narben sind dann oberflachlich, glatt, zwi-

schen die noch erkrankten Partien einge-

streut und in diese iibergehend. Sie sind Abb. 25. Ulcero-serpigingser Lupus
weill, grau oder durch darunterliegendes, gerunteren Extremitit. (Sammlung
hyperamisches Gewebe graublau gefirbt. der Berner Klinik.)

Das Partielle und Unregelmifige dieser Nar-

benbildung gibt dann dem ganzen Herd ein gesprenkeltes, scheckiges Aussehen.
In anderen Fillen, besonders bei den elevierten Formen, ist die Vernarbung
stiarker hervortretend und regelmiBiger, wenn auch sehr selten so vollstindig
wie bei den klinisch dhnlichen Formen der tertisiren Lues. Die Narbe selbst
ist je nach der Tiefe des vorangehenden lupdsen Prozesses zart und oberflich-
lich- oder derb und straff. Abheilende Ulgerationen begiinstigen eine intensive
Narbenbildung. Wir finden daher besonders ausgiebige Vernarbung bei den
Fallen von hypertrophischem Lupus mit zentraler Geschwiirsbildung. Hier
wird schlieBlich die ganze Mitte von einer Narbe eingenommen, iiber die sich
der Rand wallartig erhebt, um nach der anderen Seite hin sich wieder gegen
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das Gesunde scharf abzugrenzen. Ist diese tuberkulése Randpartie von pa-
pillomatdser Beschaffenheit, so entstehen, besonders an den Extremititen,
Bilder, die der fungdsen Tuberkulose nahe kommen. Aber auch bei den
anderen, weniger prominenten, aber nach dem Rand sich scharf in Kreis- oder
Bogenlinien absetzenden Lupusfillen, verdndert eine einigermaflen vollstindige
zentrale Vernarbung das Aussehen. Statt homogener Scheiben haben wir
jetzt Ringformen (,,Lupus annularis®) oder bei Konfluenz mehrerer Plaques
gyriforme und serpigindse Figuren. Brocq und Jacquet haben eine be-
sondere Form von Lupus annularis beschrieben, deren Rand von einer schmalen
Reihe kleiner Knétchen gebildet wird. Sie halten diese Form fiir besonders
virulent, da der Prozel sehr schnell um sich greift, und die betroffenen Indivi-
duen oft rasch einer Allgemeintuberkulose erliegen.

Die spontan entstehende Lupusnarbe ist meist glatt, weil, seltener fein
netzférmig oder von Teleangiektasien durchzogen. In den Narben finden
sich, im Gegensatz zur Lues, meist iibrig gebliebene, nicht verheilte Krank-
heitsherde oder neu entstandene Rezidiveffloreszenzen in Gestalt mehr oder
weniger zahlreicher Lupusflecke oder auch gréBerer und prominierender Herde.
Lupusflecke konnen aber auch in diesen Narben vorgetduscht werden durch
kolloide Degeneration der elastischen Fasern, auf die besonders F. Julius-
berg und Jadassohn die Aufmerksamkeit gelenkt haben. Bei der kolloiden
Degeneration bilden sich namlich kleine, braune Flecke, denen im Vergleich
zum Lupusknotchen vielleicht nur die Transparenz fehlt, die aber manchmal
nur durch die mikroskopische Untersuchung von jenen sicher zu unterscheiden
sind. Da es bei der Beurteilung therapeutischer Resultate darauf ankommt,
kleinste remanente oder rezidivierende Lupusherde zu entdecken, so ist die
Kenntnis dieser durch kolloide Degeneration entstehenden Gebilde nicht un-
wichtig. AuBer ihnen kommen auch Milien und zystische Bildungen wie im
Lupus selbst, so auch in der Narbe vor.

Noch in anderer Beziehung verdient die Narbenbildung beim Lupus
unsere Beachtung. Je nachdem sich hyperplasierende oder atrophisierende
Tendenzen bei der Vernarbung bemerkbar machen, kénnen die Folgeerschei-
nungen dieser Vernarbung manchmal schlimmer sein als die des Krankheits-
prozesses selbst. Ist die dem Lupus an sich innewohnende Neigung zur Fibrom-
bildung besonders stark ausgesprochen, so konnen elephantiastische Bil-
dungen entstehen. Meistens liegt dabei aber wohl auch eine Kombination mit
Lymphstauungen vor, die durch mechanische Kompression oder durch tuber-
kulése Erkrankung der Lymphgefile verursacht werden. An den Lippen
kommt es z. B. unter diesen Verhaltnissen zu riisselformigen Vorwélbungen,
an den unteren Extremititen zu derben, elephantiastischen Verdickungen.
Hypertrophische Narben in Form von Keloiden sieht man beim unbehandelten
Lupus selten. Die Keloide sind beim Lupus im allgemeinen nur der Effekt
mangelhafter therapeutischer Methoden.

Noch unheilvollere Folgen kann die Narbenatrophie hervorbringen.
So kann die Zusammenziehung der atrophischen Narbe in der Mundgegend
fast zum vollstaindigen Verschlul des Mundes fithren, am unteren Augenlid
Ektropion und damit dauernde Schadigung des Auges erzeugen. Nicht zu
vernachlassigen ist auch die Wirkung des Narbendruckes auf die darunter-
liegenden Organe, besonders dort, wo Knorpelgewebe unter der Haut liegt.
Bekannt sind die dadurch verursachten Entstellungen an der Nase, deren
knorpeliger Teil oft fast ganz geschwunden ist oder stark verkleinert mit der
papierdiinnen, glanzenden Haut verwachsen, eine eigentiimlich starre Beschaffen-
heit zeigt. Auch die Form der Ohrmuscheln wird durch Narbenatrophie und
sekunddren Knorpelschwund oft auf das Starkste verandert. Aber auch
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Knochen koénnen durch den Narbendruck deformiert und zum Schwinden
gebracht werden. Wir sehen das besonders beim Lupus der Extremititen-
enden. Die Narbenatrophie zugleich mit dem Ubergreifen des tuberkulésen
Prozesses auf das Knochensystem fithren hier jene Entstellungen herbei, die
dieser Form den Namen ,Lupus mutilans® gegeben haben.

Die Lokalisation des Lupus auf der duBeren Haut. Der Lupus vulgaris
nimmt je nach dem Sitze der Erkrankung so mannigfache Gestalt an und ist
in seinem Verlaufe und in der Bedeutung fir das erkrankte Individuum so
verschiedenartig, dafl es notwendig ist, die verschiedenen Lokalisationen
kurz einzeln zu betrachten.

Auf dem behaarten Kopf ist der Lupus eine Seltenheit. Es ist sehr
oft zu beobachten, wie ein fortschreitender Lupus des Gesichtes genau an
der Haargrenze Halt macht und den Kopf intakt laBt. Ja, in Fillen, wo das
ganze Gesicht durch furchtbare Zerstérungen bis zur Unkenntlichkeit entstellt
worden ist, finden wir die Kopfhaut gesund und das Haupthaar gut erhalten;
natiirlich gibt es auch Ausnahmen von dieser Regel. FEinen eigentiimlichen
Fall dieser Art hat Jadassohn bereits erwihnt. Hier war ein Lupusherd
der Stirn exzidiert, und der Defekt durch Transplantation gedeckt worden.

Abb. 26. Lupus mutilans. (Sammlung der Berner Klinik.)

Nach Jahren entwickelte sich von dem Rande der transplantierten Stelle ein
Lupus, der auf den behaarten Kopf sich ausdehnte und diesen in eine grofe,
lup6se Flache verwandelte, wahrend der transplantierte Lappen verschont
blieb. Auch isolierte Herde von Lupus in verrukéser und papillomatdser Form
sind auf dem behaarten Kopf schon beobachtet worden. Es ist also gut, die
Méglichkeit ihres Vorkommens nicht auler acht zu lassen.

Weitaus die grofite Zahl aller Lupusfille ist im Gesicht lokalisiert.
Nach Leloir war unter 312 Fillen 276 mal das Gesicht befallen. Die Vorliebe
der Krankheit fiir das Gesicht ist aus mehreren Griinden erklirt. Die Haut
ist zart und Verletzungen und Infektionen mehr ausgesetzt als die der be-
kleideten Korpergegenden. Noch wichtiger ist die Nachbarschaft primér
infizierter Schleimhdute und Lymphdriisen. Im Gesicht ist es fir den Krank-
heitsverlauf wieder ein Unterschied, ob der Lupus die flichenhaften Partien,
Stirn und Wangen, oder die prominenten Teile und die Offnungen von Mund,
Nase, Ohren zuerst ergreift.

Auf der Stirn ist der einzelne, primére Lupusherd lange nicht so hiufig
wie auf den Wangen. Beiden Gegenden ist es aber gemeinsam, da plane
Formen relativ oft vorkommen. Gerade beim Inokulationslupus der Wangen
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wird das oben beschriebene Anfangsstadium der Krankheit oft besonders lange
in reinem Zustand beobachtet. Es ist hier aber zu bemerken, dal die typische
Lokalisation des beginnenden Lupus in der Mitte der Wange nicht immer einer
exogenen Infektion ihren Ursprung verdankt, sondern da8 hiufig ein Zusammen-
hang mit einer kleinen, hier gelegenen Lymphdriise vorhanden ist, in welche
ein Teil der LymphgefiBe der vorderen Nasenschleimhaut miindet. Auch
disseminierte Einzelherde sind nicht selten, rufen aber schon den Verdacht
auf lymphogene Infektion von der Nasenschleimhaut her wach. Im iibrigen
kommen auf Wangen und Stirn auch alle anderen denkbaren Formen des Lupus

Abb. 27. Lupus der Wange. (Sammlung des Abb. 28. Lupus der Wange. (Sammlung d.
Allg. Krankenhauses Hamburg-St. Georg.) Allg. Krankenhauses Hamburg-St. Georg.)

vor. Erinnert sei speziell hier noch einmal an die meist auf beiden Wangen
symmetrisch lokalisierten Plaques von Lupus erythematoides, sowie an die
impetigindsen Formen.

An den Augenlidern konnen primére, isolierte, meist plane Lupus-
herde auftreten, doch ist das nicht besonders hdufig. Meist ist der Lupus auf
Augenlider und Konjunktiven erst sekundér von der Umgebung her iiber-
gegangen. So befillt ein rasch fortschreitender Lupus der Wange zuerst das
untere Augenlid und dann die Konjunktiva. Besonders unheilvoll ist hier
das bereits erwihnte Narbenektropion. Ein anderer Weg, auf dem es
zur Infektion von Lid und Konjunktiva kommt, ist der Trinennasengang.
Hier handelt es sich immer um ein kontinuierliches Fortschreiten der Infektion
von der erkrankten Nasenschleimhaut her.
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Der isolierte Lupus der Ohrmuschel beginnt nicht selten als Inokula-
tionslupus des Ohrlappchens. Wir erwahnten bereits den Infektionsmodus
das Durchbohren der Ohrlippchen zur Befestigung von Ohrringen. Der Lupus

hat hier oft Neigung zur Geschwulstbildung,
durch die das Ohrlippchen um das Vielfache
seines Volumens vergroflert werden kann. Diese
Tumoren sind durch livide Verfarbung und grofle
Weichheit charakterisiert. Auch an der ibrigen
Ohrmuschel kommen hypertrophische Formen zur
Beobachtung, auch dort, wo sich ein nicht be-
sonders stark prominierender Lupus von der
umgebenden Haut her auf die Ohren fortsetzt.
Mehrfach sind am Ohr Kombinationen mit Lymph-
angiom beobachtet worden (Schueller). Ulze-
rose und phagedinische Lupusformen kénnen
das ganze aullere Ohr zerstoren, so daf schlieB3-
lich nur einige Stummel um den dufleren Gehor-
gang stehen bleiben. Starke Deformationen der
Ohrmuschel bringt auch der vernarbende Lupus
mit folgender Atrophie des Ohrknorpels hervor.

Weitaus die wichtigste von allen Lokali-
sationen des Lupus ist die an der Nase. Die
Infektion der Nasenhaut erfolgt auf verschiedene

Abb. 29. Lupus des Ohres,
(Sammlung der Berner Klinik.)

Art. Erstens kommt Inokulation von auBen natiirlich auch hier vor. Zwei.tens
kann ein Lupus von den Wangen oder von der Stirn her auf die Nase iibergreifen.

Abb. 30. Lupus der Nase in einzelnen Knétchen. (Sammlung des Allg. Krankenhauses

Hamburg-St. Georg.)

Der dritte, bei weitem hiufigste Weg ist der von der Nasenschleimhaut aus. Das
kann entweder derart geschehen, daB sich der Lupus auf dem Lymphwege
oder direkt kontinuierlich von der Schleimhaut auf die #uBere Haut fort
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pflanzt. Bei dem ersten Modus sehen wir haufig den Lupus auf dem hautigen
Teil der Nase in Form von kleinen Knotchen beginnen, die sich von denen des
Inokulationslupus in nichts unterscheiden. Auch der weitere Verlauf auf der
Nasenhaut ist dann ganz derselbe, mit dem Unterschied, dal der Lupus gegen
therapeutische Eingriffe viel hartnackiger Widerstand leistet, weil immer ein
neuer Nachschub von Virus von innen her erfolgt. Im iibrigen kann dieser
Lupus alle Formen annehmen, deren der Lupus iiberhaupt fahig ist, und zu
denen das Individuum besonders disponiert ist. Geht der Lupus direkt von
der Schleimhaut auf die duflere Haut iiber, so erkranken zunichst die Nasen-
fliigel. Meist handelt es sich hier schon von vornherein um Formen mit

Abb. 31. Kongestiver Lupus der Nase. (%?mmlung des Allg. Krankenhauses Hamburg-
St. Georg.)

Neigung zur Ulzeration. Wir haben dann bald Defekte der Nasenfliigel, die,
wenn sie symmetrisch auftreten, der Nase das Aussehen geben, als wenn sie
,-abgegriffen‘ wire. Auf dem Boden dieser Ulzerationen konnen sich ferner
stark wuchernde, tuberkulése Granulationen erheben, die, mit Krusten bedeckt,
das Nasenende in einen unférmigen Wulst verwandeln kénnen (s. Abb. 24). Eine
weitere Entstellung wird oft durch den Schleimhautproze8 selbst herbeigefiihrt.
Wenn dieser das hiautige und knorpelige Septum zerstort hat, so sinkt die Nasen-
spitze ein. Das Organ bekommt dann ein Aussehen, das man als charak-
teristisch gegeniiber der syphilitischen Sattelnase hervorgehoben hat. Bei dieser
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sind es die mittleren Partien, die infolge Zerstérung der knéchernen Scheide-
wand zusammensinken. Diese Unterschiede haben aber keine absolute Geltung,

denn auch bei Tuberkulose kommen
Perforationen im Gebiete des knocher-
nen Septums vor.

Es ist weiter noch einer Form zu
gedenken, die Brocq und Lenglet als
,Lupus congestif du bout du nez*
bezeichnen. Hierbei ist das Nasenende
geschwollen, vergrofert, blaulich ver-
farbt und fiihlt sich kalt an. In die-
sem Typus haben wir einen Ubergang
zum Lupus pernio, den wir gesondert
besprechen.

Von den héchsten Graden der Ent-
stellung der Nase haben wir der durch
Narbenatrophie verursachten schon wei-
ter oben gedacht. Es wére noch hinzu-
zufiigen, daBl durch Kontraktion der
Narben schlieBlich volliger Verschluf3
beider Nasenlocher herbeigefithrt werden
kann. Durch ulzerésen Lupus wird in
extremen Fillen die ganze knorpelige,
ja auch die knécherne Nase zerstort,
deren Stelle nur noch ein groBles Loch
bezeichnet.

Auf die Lippen greift der Lupus

Abb. 32. Vollstindiger Verlust der Nase
durch Lupus. (Sammlg. d. Allg. Kranken-

von auBen oder von der Schleimhaut hauses Hamburg.St. Georg.)

her iiber. Neben ulzerdsen haben wir

hier manchmal hyperplastische Formen. Durch
Fibrombildung im lupdsen Gewebe, durch Lymph-
angiektasien und Stauungen entstehen elephantia-
stische Zustdnde, durch die die Lippen nach auflen
vorgewolbt werden. Als Gegensatz dazu kommt
vélliger Schwund der Lippen durch Narbenatrophie
vor. Manchmal besteht Atrophie der Ober-, bei
Elephantiasis der Unterlippe. In den schlimm-
sten Fillen wird durch Atrophie und Narbenzug
der Mund schlieBlich derart verkleinert (,,Mikro-
stomie*‘), daB nur noch ein rundes, kleines Loch an
seiner Stelle iibrig bleibt, und ein chirurgischer
Eingriff nétig wird, um eine ausreichende Ernéh-
rung zu ermdoglichen.

Der Lupus des Kinnes bietet keine Besonder-
heiten. Hiufig setzt er sich nach dem Hals zu
fort. Dann kann durch Narbendruck der Unter-
kieferknochen atrophieren, wodurch wieder eine
schwere Entstellung der Physiognomie bedingt wird.

Wir haben bis jetzt den Lupus der einzelnen
Teile des Gesichtes gesondert betrachtet. Es ist
klar, daB alle gleichzeitig erkrankt sein konnen.

Abb. 33. Elephantiastischer
Lupus der Unterlippe.
Lymphademitis tuberculosa.
(Sammlg. d. Berner Klinik.)

Und in der Tat finden

wir in den hochgradigsten Fallen nicht den Kkleinsten Fleck des Gesichtes
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von der Krankheit verschont. Es ist ja das Eigentimliche dieser Krank-
heit, daB nicht so sehr ihre Gefihrlichkeit fiur Leben und Gesundheit als
die schrecklichen #uBleren Entstellungen, die sie verursacht, am meisten
zu firchten sind. Von diesen Entstellungen des Gesichtes kénnen wir zwei
Hohetypen unterscheiden, den hypertrophischen und den atrophischen. Bei
dem ersteren sind Nase und Ohren in unférmige, knollige Geschwiilste ver-
wandelt, die Lippen riisselartig, das ganze Gesicht ist durch die geschwollene
Lupusmasse bedeutend verdickt. Dazu sind noch meist die Halslymphdriisen
stark vergroBert, so daB der Ubergang von Kinn und Unterkiefer zum Halse
verwischt wird. Hat der Lupus ausgerast, so bleibt der fast noch schreck-

Abb. 34. Hochgradige Entstellung durch Abb. 35.
Lupus des Gesichtes. (Sammlung des Allg. Lupus des Halses.
Krankenhauses Hamburg-St. Georg.) (Sammlung der Berner Klinik.)

lichere atrophische Typus, bei dem fast alles fehlt, was ein menschliches Ge-
sicht ausmacht, Nasen, Ohren, Mund; hiufig sind auch die Augen schwer ge-
schadigt; statt der Haut bleibt nur Narbenmasse, die durch GefiBerweiterungen
und fleckige Pigmentierungen noch héBlicher und abschreckender wirkt.

Am Halse finden wir den Lupus nicht selten, meist iiber den tuberkulos
erkrankten Lymphdriisen, der Submaxillaris und Sublingualis. Serpigindse
und ulcero-serpiginése Formen sind relativ haufig.

Der Rumpf bietet keine Pridilektionsstellen zur Erkrankung an Lupus.
Die Gelegenheit zur Inokulation von auflen ist ja bedeutend geringer als im
Gesicht und an den Extremitidten. Am héufigsten ist noch der Lupus als Kon-
tiguitdtstuberkulose, die von einer Erkrankung der Knochen, besonders des
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Sternum oder der Rippen ihren Ausgang nimmt. Aber auch unter diesen
Umstédnden sind hier Skrofuloderme, kolliquative Tuberkulosen haufiger als
Lupus. Es blieben noch die postexanthematischen Lupusfille, die meist im
kindlichen Alter nach Masern auftreten, und deren multiple, himatogene Aus-
saat sich auf dem Rumpf ebensogut lokalisiert wie auf Gesicht und Extremi-
titen. Die Elemente dieses Lupus sind im einzelnen Falle meist ziemlich
monomorph, doch je nach den Fallen verschieden. Bald sind sie einfache,
plane, scheibenférmige Herde, bald psoriasiform, dann wieder sind sie
erhaben, papillomatés, mit warziger Oberfliche, so dall sie der Tuberculosis
verrucosa cutis naher kommen als dem Lupus vulgaris. Auch multiple Lupus-
tumoren sind beschrieben worden. Das Gemeinsame in allen diesen Fillen
ist, daB der Einzelherd meist wenig Tendenz zu peripherer Ausdehnung zeigt,

Abb. 36. Lupus des Rumpfes. (Sammlung der Berner Klinik.)

also sich als ziemlich gutartig erweist, gelegentlich auch spontan abheilt. Die
Griinde dafiir haben wir im ersten Teil auseinandergesetzt.

An den Genitalien, minnlichen wie weiblichen, gehort der Lupus
gegeniiber anderen tuberkuldsen Erkrankungsformen zu den duflersten Selten-
heiten. Vom Lupus des Penis sind in der Literatur itberhaupt nur ganz wenig
Fille beschrieben worden, die als einwandfrei gelten konnen. Auch ein neuer-
dings von Lewinski veroffentlichter Fall scheint nicht ganz hierher zu
gehoren, da der Beginn ulzerds war. Dagegen mufl man die Fille von
A. Kraus und Brandweiner wohl als Lupus der Glans penis anerkennen.
Besonders interessant war bei dem letzteren das Eintreten einer spontanen
Heilung nach Entfernung der Infektionsquelle, einer hochgradig tuberkulosen
Niere. An der Vulva beobachtete Audry einmal einen Lupus, der unter
dem Bilde einer Leukoplakie verlief.
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Hiaufiger ist die Krankheit wieder in der Gegend des Afters und am
Gesdall. Am After kann Lupus durch Inokulation von auflen, sowie durch
Autoinokulation bei Darmtuberkulose durch tuberkelbazillenhaltige Féazes ent-
stehen. Er nimmt hier oft verrukose und papillomatose Gestalt an und zeigt
in der unmittelbaren Umgebung des Anus Neigung zu Zerfall und Ulzeration.
Am Gesall erfolgt die Infektion haufig in frither Kindheit durch Inokulation
von auBlen, zumal in Phthisikerfamilien bei ungiinstigen hygienischen Be-
dingungen. Die kleinen Kinder rutschen da, nicht selten mangelhaft be-
kleidet, auf dem FuBboden herum, der durch eingetrocknetes tuberkuldses
Sputum verunreinigt ist. Doch kommen auch im spéteren Alter Lupusherde
zur Entwicklung im Anschluf an tuberkulése Knochen- und Gelenkleiden.
SchlieBlich hat auch der hamatogene Lupus, wie manche andere himatogene
Tuberkuloseformen (,,papulonekrotische Tuberkulide”), eine gewisse Pri-

Abb. 37. Lupus verrucosus der After- Abb. 38. Lupus der Gutéalgegend. (Samm-
gegend. (Sammlg. d. Berner Klinik.) lung der Berner Klinik.)

dilektion fiir die Glutdalgegend. Der Form nach haben wir am Gesill hiufig
plane Typen und multiple fleckférmige Herde, doch auch serpigindse und
ulzerése kommen vor.

Fir die Extremitdten, die auch der multiple, hamatogene Lupus
bevorzugt, sind sonst ausgedehnte Lupusherde von serpigindser Form charak-
teristisch, meist mit zentraler Vernarbung und peripherer Ulzeration oder
auch mit papillomatésem Rande. Sie haben im ganzen eine Neigung, relativ
rasch fortzuschreiten und groBe Flichen zu bedecken. Doch sah ich einmal
einen Lupus des Vorderarms, der genau am Handgelenk aufhérte. Der
Patient verweigerte die Behandlung, da der Lupus seit Jahren an dieser Grenze
stehen geblieben sei. Die schwersten Folgen des Extremititenlupus sind die
Mutilationen und die elephantiastischen Zustinde. Erstere kommen mehr
fir die oberen, letztere fiir die unteren Extremititen in Betracht. Die Muti-
lationen entstehen zum Teil durch Beteiligung der Knochen an dem tuber-
kulosen ProzeB. Dabei braucht die Knochentuberkulose nicht immer die
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primire gewesen zu sein. Nicht selten kann man beobachten, daB die Tuber-
kulose von der Haut her allméhlich auf die Fingerknochen iibergeht. Es ist

Abb. 39. Serpiginéser Lupus der Hand. (Sammlung der Berner Klinik.)

Abb. 40. Multipler Lupus des Armes. (Sammlung des Allg. Krankenhauses Hamburg-
St. Georg.)

klar, daB hier alle Zerstérungen, wie sie der Knochen- und Gelenktuberkulose
eigentiimlich sind, stattfinden konnen. Sehr oft ist es hier wieder nur die
Narbenbildung in der Haut, die sekun-

dar die Knochen schidigt. Man hat

mit Kuttner, je nachdem die Glieder

erhalten bleiben oder verloren gehen,

Verkriippelungen und Mutilationen unter-

schieden. Doch kommen beide natiir-

lich hdufig nebeneinander und in allen

Kombinationen vor. Durch Narben-

kontrakturen kommt es zu vdlligen

Fixierungen der Fingergelenke, zu Luxa-

tionen, Subluxationen und Pseudoanky-

losen. Sehr haufig ist die Fixierung in

Hyperextensionsstellung.  Durch den

Druck der Narbe und die Ernahrungs- . .
storung koénnen die Knochen der Pha- ég?cgggry%}‘;g;: mﬁgg;ﬁlg% gaﬁrﬁ‘é:
langen usuriert werden und von der Klinik.)

Peripherie her, einer nach dem andern,

ganz zum Schwund gebracht werden, oder sie werden durch ringférmige
Narbenbildung abgeschniirt, amputiert. SchlieBlich bleibt von der ganzen
Hand nur noch ein Stumpf mit einzelnen unbeweglichen Fingern und einigen

Lewandowsky, Tuberkulose der Haut. 7
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formlosen Stummeln iibrig (s. Abb. 26, S. 89). Nicht selten findet man hoch-
gradige Verdnderungen der Nigel, unter anderen auch Onychogryphosis.

Solche Deformationen konnen auch die unteren Extremititen treffen,
doch sind sie weder hier so hdufig, noch von so unheilvoller Bedeutung wie
an den Hénden. Schwerer wiegen hier die elephantiastischen Verinderungen,
welche die Unbrauchbarkeit der Glieder zur Folge haben kénnen. Wir haben
schon weiter oben, besonders beim Lupus der Lippen, gesehen, dall eine ge-
wisse Neigung zur Kombination von hypertrophischem Fibrom mit Lymph-
angiektasien besteht. Manchmal handelt es sich dabei auch um noch be-
stehende oder abgelaufene tuberkuldse Erkrankungen der LymphgefiBe. Diese
Kombination tritt nun mit Vorliebe an den unteren Extremititen, zumal
an den Unterschenkeln auf, im Anschlufl an schwere, ulcero-serpiginése Lupus-
formen, meist bei Komplikation mit Knochen- und Weichteiltuberkulose. Es
kann dabei der ganze Unterschenkel ebenso verwandelt werden, wie bei einer
gewohnlichen Elephantiasis aus irgend einer anderen Ursache. Es kommen
aber — und das auch am Oberschenkel — zirkumskripte tiefe Lymphangiome
zusammen mit Lupus vor, wie iibrigens auch bei den morphologisch dhnlichen
Formen der tertidren Lues.

Die Lokalisationen des Lupus auf den Schleimhiuten. Es ist schon hiufig
von Dermatologen und Rhino-Laryngologen ausgesprochen, daB es auf den
Schleimhéuten eigentlich unmoglich sei, einen Lupus von anderen Formen
der Tuberkulose abzugrenzen. Das ist auch vollkommen richtig, denn bei
den Schleimhautaffektionen fehlt die typische Priméreffloreszenz, die ja schlieB3-
lich auch auf der Haut das einzige ist, woran wir uns fir die Definition des
Lupus halten kénnen. Trotzdem hat es aus Griinden der einheitlichen klini-
schen Betrachtungsweise doch eine gewisse Berechtigung, von einem Schleim-
hautlupus zu sprechen. Denn wenn wir einen Lupus an den Umschlagstellen
der dufleren Haut in eine Schleimhauterkrankung iibergehen sehen, wenn
wir das Hervorgehen eines typischen Lupus aus einem Schleimhautleiden
beobachten, so liegt es nahe, die beiden Prozesse fiir identisch zu halten. Es
ist eben nur das andere anatomische Substrat, das die Verschiedenheit im
Aussehen beider Krankheitslokalisationen bewirkt. Wir werden hier auch
nur von den Formen der Schleimhauttuberkulose sprechen, die erfahrungs-
gemall zusammen mit einem Lupus der duBeren Haut vorkommen oder diesem
vorangehen. Die isolierten, ulzerierten und andere seltenere, nur auf die
Schleimhaut beschrinkte Formen werden wir spater behandeln.

Das Gebilde, das auf der Schleimhaut noch am meisten dem priméren
Lupusfleck der Haut entspricht, ist ein kleines, meist von vornherein er-
habenes, kaum stecknadelkopfgroBes, grauweilles, graugelbliches oder auch
rotliches, weiches Knétchen. Entstehen, wie es meistens geschieht, mehrere
solcher Knétchen nebeneinander, so konfluieren sie bald zu einer prominenten
Plaque von gekornter, hockeriger Oberfliche und etwas glasig-transparenter
Beschaffenheit. Sie ist sehr weich und blutet leicht bei Berithrung mit Instru-
menten. Diese Plaques kénnen wuchern und zu kleinen Geschwiilsten an-
wachsen. Héufiger zerfallen sie, bilden scharfrandige aber unregelmiBig ge-
formte, meist nicht sehr tiefe Geschwiire mit eitrig belegtem oder granulierendem
Grund. In der Nase sind die Geschwiire oft durch dicke Borken und Krusten
verdeckt. Die Neigung zur Ulzeration ist beim Lupus der Schleimhaut viel
ausgesprochener als bei dem der sulleren Haut, was ja schon durch die Zart-
heit des Epithels geniigend erklart wird. Bei einer lange bestehenden Schleim-
hauttuberkulose werden wir wohl neben hockerigen Plagues und Wucherungen
immer auch Ulzerationen finden. Analog mit dem Lupus der dufleren Haut
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kommen auch spontane Vernarbungen mit Sklerosierung, manchmal auch
Verhornungen vor.

Von den Lokalisationen des Schleimhautlupus hat fir uns die grofSite
Bedeutung die an der Nasenschleimhaut. Man hat in den letzten Jahren immer
mehr Gewicht gerade auf diese Lokalisation gelegt, und man kann sagen,
dal sie besonders vom Standpunkt der Lupusbekimpfung gar nicht wichtig
genug genommen werden kann. Es ist sicher nicht zu viel, wenn in einer
Statistik dés Finseninstituts bei 72°/, der Lupuspatienten eine Erkrankung
der Nasenschleimhaut festgestellt wurde. Jadassohn berechnet aus seinem
Material die Beteiligung der Nasenschleimhaut beim Gesichtslupus auf 45,79/,
glaubt aber, dafl diese Zahl tatséichlich noch zu gering ist. Zu dhnlichen Er-
gebnissen kommt Jungmann mit 42,8%/,, wiahrend Philippson auffallender-
weise nur 25,79, angibt. Da die ersten Anfinge des Lupus in der Nase oft
schwer zu konstatieren sind, sollte jeder Fall mit beginnendem Lupus der
Nasengegend oder der angrenzenden Partien auch von einem rhinologischen,
in dieser Hinsicht geiibten Spezialisten untersucht werden. Da hat besonders
Gerber auf eine Lokalisation hingewiesen, die, obwohl sie die haufigste ist,
doch am meisten iibersehen wird, auf den Sitz der ersten Lupusknotchen im
Vorhof oben im vorderen Nasenwinkel. Um sie hier zu finden, ist die Unter-
suchung mit einem kleinen rhino-endoskopischen Spiegel notig, da sie bei der
Betrachtung mit dem gewshnlichen Nasenspekulum héufig nicht eingestellt
werden konnen. Leider macht ja oft das Bestehen eines duBleren Lupus erst
auf die Moglichkeit einer Nasenerkrankung aufmerksam. Diese selbst ver-
lauft oft lange ohne besondere subjektive Symptome. Meistens wird sie fiir
einen chronischen Schnupfen gehalten. Auch bei der Untersuchung des
Naseninnern verhindern haufig noch die zahlreichen Krusten, die echte Natur
der Krankheit zu erkennen. Erst wenn diese abgeweicht sind, kann man
die tuberkulésen Granulationen oder Ulzerationen vor Augen bekommen.
Mit Recht empfiehlt hier Neiler eindringlich die diagnostische Tuberkulin-
injektion.

AuBer am vorderen Nasenwinkel finden wir die ersten Lupusherde haupt-
sichlich am knorpeligen Septum und an der unteren Muschel. Nach Mygind
und nach Albanus sind sogar diese Lokalisationen die vorherrschenden. Am
Septum nimmt der Lupus nicht selten die Gestalt eines breit aufsitzenden
oder auch gestielten ,,Tuberkulom® von Erbsen- bis BohnengréBe an. Diese
Geschwulst durchwuchert hiufig den Knorpel, was aber erst nach ihrer Ent-
fernung oder durch Eindringen mit der Sonde in die Tumormasse zu konsta-
tieren ist. Sie wird so die hdufigste Ursache firr die so charakteristische Per-
foration des Nasenseptum in seinem vorderen, knorpeligen Teile, die dann
wieder AnlaB zum FEinsinken der Nasenspitze geben kann. Zapfenférmige
Granulome gibt es auch an der unteren Muschel.

Die Infektion der Nasenschleimhaut geschieht, wie wir schon hervor-
gehoben haben, hauptsichlich von auBien durch die Finger. Nach Walb konnte
aber auch eine anfangs vorhandene Rhinitis anterior mit Ekzem und Rhagaden-
bildung erst nachtriglich durch die Einatmungsluft mit Tuberkelbazillen
infiziert werden. Fiir diesen Infektionsmodus sprechen nach Albanus die
etwas selteneren Lokalisationen an den hinteren und oberen Partien der
Nasenscheidewand und an der mittleren Muschel.

Der primire Lupus des Nasenrachenraumes ist aullerordentlich
selten; meist ist die Erkrankung hierher sekundir von den vorderen Nasen-
abschnitten oder auch von den tieferen Teilen des Rachens her iibergegangen.
Sie wird wohl manchmal iibersehen, doch hat Seiffert bei regelmaBiger,
postrhinoskopischer Untersuchung Lupdser nicht selten frische lupdse Infiltrate

. 7*
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und Ulzerationen oder Narben von geringerer oder gréferer Ausdehnung ge-
funden. Aus der Tatsache, daf sich ohne Behandlung hier vollkommene Ver-
narbung einstellt, kann man schliefen, daf} die Bedingungen fiir eine Spontan-
heilung im Nasenrachenraum besonders giinstig liegen. Als spezielle Lokali-
sationen des Prozesses kommen der hintere Rand des Septum, die nasale
Fliche der Uvula, die Tubenwiilste, das Rachengewélbe und die hintere Rachen-
wand in Betracht. Bei gleichzeitiger Erkrankung der pharyngealen Seite des
Gaumensegels und der Rachenwand und darauf folgender Narbenbildung
kann es zu vollkommenen Verwachsungen des weichen Gaumens mit der hinteren
Rachenwand und volligem Abschluf der Nasenhohle nach unten kommen:
Jadassohn hat zwei solche Fille bei Lupuspatientinnen beschrieben. Man
hat dergleichen Erscheinungen frither als fiir Lues besonders charakteristisch
angesehen. Neuerdings hat aber auch Korner bestitigt, dall die weillichen,
strahligen Narben am weichen Gaumen und der hinteren Schlundwand, daf
Gaumendefekte und Verwachsungen bei Tuberkulose ebensowohl vorkommen
konnen wie bei Syphilis.

An einen ausgedehnten Lupus der Nasenschleimhaut schliet sich in
einer groferen Anzahl von Fillen eine tuberkulése Erkrankung des Trinen-
nasenganges, Dakryocystitis und Lupus der Konjunktiva an. Uber den
letzteren haben wir schon gesprochen.

In der Mundhéhle kommt Lupus hdufiger sekundir von der Haut
her als primir zustande. Einen interessanten Fall primérer Infektion hat
Ehrhardt beschrieben. = Er betraf ein neunjéhriges Kind, bei dem die An-
steckung durch eine nicht sterilisierte Zahnzange erfolgte. Am harten und
weichen Gaumen findet man vorwiegend die Geschwiirsform, doch sind die
Ulcera meist oberflichlich und haben seltener Perforationen zur Folge als die
tertiar-syphilitischen. Am Zahnfleisch entstehen hockerige, sehr weiche, glasig
durchscheinende Wucherungen. Die Zahne werden gelockert und fallen aus.
Spiter konnen narbige Retraktionen und Verwachsungen mit der Lippen-
schleimhaut sich einstellen. An der letzteren beobachtete Audry einmal
einen zirkumskripten Herd vom Aussehen einer Leukoplakie, bei dem aber
die histologische Untersuchung eine typische Tuberkulose ergab. Der Patient
litt an einer Lungentuberkulose.

Lupus der Zunge wird von allen Autoren als auBerordentlich selten
bezeichnet. Zwei schone Moulagen, Fille von Besnier und Du Castel dar-
stellend, finden sich im Museum des Hopital St. Louis. Es handelt sich um
isolierte Herde auf dem Zungenriicken von Linsengréfe und kreisrunder bis
ovaler Gestalt, sehr scharf abgesetzt, deutlich erhaben. Sie sind von grau-
transparenter, glasiger Beschaffenheit und haben eine grobkérnige oder mehr
glatte Oberfliche. Bei manchen laBt sich ein schmaler, roter Hof konstatieren.
Am Zungenrand und auf der Wangenschleimhaut kommen im iibrigen viel
hiufiger als Lupus Krankheitserscheinungen vor, die sich nicht mit Haut-
lupus kombiniert finden und die in das Gebiet der ulzerésen Tuberkulosen
gehéren, von denen wir spiter noch zu sprechen haben. Der Lupus des Kehl-
kopfes gehért ganz den Laryngologen.

Die Histologie des Lupus. Wie die klinische Elementarlasion des Lupus
der Lupusfleck, so ist seine histologische Einheit der Tuberkel. Aber beide
sind nicht identisech. Das Lupusknétchen stellt schon eine Anhidufung von
Tuberkeln dar. Den einzelnen, isolierten Tuberkel bekommen wir nur zu-
fallig im histologischen Bilde an der Fortpflanzungsgrenze des Lupus zu
sehen. Der Aufbau des typischen Tuberkels ist bekannt: Zentrale Verkéidsung
und auf diese folgend von innen nach aufBlen die Zone der Riesenzellen, der
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Epithelioiden, der Lymphocyten. In dieser Form aber ist der Tuberkel beim
Lupus fast niemals vorhanden. Das verkiste Zentrum fehlt fast immer, wie
ja die Verkdsung in der Haut iiberhaupt selten ist, und die anderen Zell-
schichten zeigen nicht iiberall eine regelmafBlige Anordnung. Die einzelnen
Zellarten sind dieselben wie bei den Tuberkeln anderer Organe. Keine von
ihnen aber ist der Tuberkulose allein eigentiimlich, fiir sie spezifisch.

Der wichtigste Bestandteil des Tuberkels in der Haut sind die sog.
»Epitheloidzellen”; denn Riesenzellen konnen eigentlich ganz, Lympho-
cyten so gut wie vollkommen fehlen, ohne dal dadurch der Begriff des Tuberkels
aufgehoben wird. Unna hat recht, wenn er iiber den Namen , Epithelioide
Zellen“ spottet. Denn weder besteht im allgemeinen eine Ahnlichkeit mit
Epithelzellen, noch rechtfertigt irgend eine begriindete Ansicht iber ihre

Abb. 42. Lupusknétchen. a Riesenzellen; b Epithelioidzellen; ¢ Lymphocyten.

Herkunft diesen Namen. Aber es ist unnétig, nochmals daran zu erinnern,
wie schwer es ist, solche alte Namen auszurotten, ohne die internationale Ver-
stindigung zu stéren. Dazu ist der von Unna vorgeschlagene Name ,,homogen
geschwollene Zellen* etwas zu schwerfillig, um zu hoffen, daB8 er sich allge-
mein Geltung verschaffen konnte. Wir bleiben also mit der Reservatio, einen
schlechten Ausdruck zu gebrauchen, bei dem Wort ,,Epithelioidzelle®, weil
dann wenigstens jeder weill, was damit gemeint ist. .

Die Epithelioidzelle beim Lupus ist eine Zelle mit groBem, ovalem,
blassem, chromatinarmem Kern (man bezeichnet ihn gewdhnlich als ,,blischen-
férmig*) und breitem, hellem, unregelméaBig geformtem, hdufig mit Fortsitzen
versehenem Protoplasmaleib, der eine homogene Beschaffenheit hat. Uber
die Herkunft dieser Zellen herrscht seit langem Streit. Nach Baumgarten
verdanken sie einem Reiz zur Proliferation ihre Entstehung, den das Wachstum
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der Tuberkelbazillen auf die fixen Bindegewebszellen ausiibt. Die Metschni-
koffsche Schule hilt sie fiir lymphocytare Elemente, fiir die eigentlichen Makro-
phagen. Neuerdings vermitteln zwischen beiden Anschauungen die unitarischen
Theorien von Dominici und Maximoff, die auch die fixen Bindegewebs-
zellen aus den Lymphocyten hervorgehen lassen, so daBl diese als embryonale
Zellform eigentlich der Ursprung aller den Tuberkel zusammensetzenden
Elemente wiren. Nach Unna koénnen die ,,homogen geschwollenen Zellen‘

Abb. 43. Lupus in verschiedenen Schichten der Haut; a in der Cutis. b in der Subcutis,
¢ zusammengeballte, elastische Fasern.

sowohl aus den Spindelzellen des Bindegewebes als aus den Plasmazellen
hervorgehen. Die Plasmazellen sind andererseits auch die Mutterzellen der
,,atrophischen Plasmazellen‘, jener Zellen, die an der Peripherie des Tuberkels
den Hauptanteil haben, und die alle anderen Autoren, weil kein deutlicher
Protoplasmakorper nachzuweisen ist, mit den Lymphocyten des Blutes iden-
tifizieren. Die Entstehung dieser Zellen bildet den Hauptstreitpunkt zwischen
der Unnaschen und den anderen Theorien. Unna nimmt an, daBl sie im
Bindegewebe um die Gefifle herum entstehen, wahrend sie nach der anderen
Ansicht aus der Blutbahn ausgewandert sind. Ein vollgiltiger Beweis fiir
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eine der beiden Anschauungen ist bisher nicht erbracht worden und dirfte
wohl mit unseren iiblichen Methoden kaum zu fithren sein.

Ebenso schwer ist der Beweis fiir eine weitere Behauptung Unnas,
daB eine Anhdufung von Plasmazellen den ersten Beginn des Tuberkels
bildet. Auf dem Gebiete der deskriptiven Histologie scheint mir ein solcher
Nachweis iiberhaupt unmoéglich. Und was ich an experimenteller Haut-
tuberkulose bei Tieren gesehen habe, spricht nicht eben sehr zugunsten dieser
Hypothese Unnas. Die Zellen, die hier nach der Leukocytose der ersten Tage
nach der Impfung auftreten, entsprechen von Anfang an mehr den ,Epithe-
lioiden* als den Plasmazellen. Diese finden sich erst im umgebenden, ent-
ziindlich reagierenden Gewebe, nachdem sich die histologisch typisch tuber-
kulosen Verinderungen eingestellt haben. Auch andere Momente sprechen
dafiir, daB die Plasmazellen mehr der allgemeinen Entziindungsreaktion an-
gehoren, in welcher Eigenschaft wir sie ja auch bei zahllosen anderen, &tio-
logisch verschiedenen Prozessen treffen. So fand ich bei Lupusformen, wo
die einzelnen Elemente als lymphocytenarme, fast rein epithelioide Knoten
von der Umgebung durch eine feine Kapsel scharf abgetrennt sind, die Plasma-
zellen nur aufBlerhalb der Kapsel in dem Bindegewebe zwischen den Knoten.
Die Losung der Frage 148t sich wohl nur auf experimentellem Wege erreichen,
begegnet aber hier einer neuen Schwierigkeit, da die Zellen bei der Tuberkulose
der Tiere morphologisch nicht ganz mit denen der menschlichen Tuberkulose
iibereinstimmen.

Die Riesenzelle ist, wenn auch kein spezifisches, so doch immer noch
ein wichtiges und einigermaBen regelmafBliges Kennzeichen der Tuberkulose.
Allerdings enthiilt beim Lupus lange nicht jeder Tuberkel Riesenzellen, viele
bestehen nur aus Epithelioiden. Aber in einem ganzen Lupusknétchen werden
fast immer einige gefunden. Je nach dem einzelnen Fall ist ihre Zahl und
GroBe auBerordentlich wechselnd. Meistens finden wir den Langhansschen
Typus gut ausgeprigt, zahlreiche peripher in Ringform gestellte Kerne im
Gegensatz zu der unipolaren Kernstellung und der unregelméBigen Form der
Fremdkérper-Riesenzellen. Ob sie durch Konfluenz von mehreren Epithelioid-
zellen oder aus einer einzigen durch Verlust der Teilungsfahigkeit des Proto-
plasmas bei erhaltener Kernvermehrung entstehen, ist noch nicht festgestellt.
Wahrscheinlich kommt beides vor. Fiir die Genese aus zahlreichen Epithelioiden
sprechen Bilder, wo man in einem Konglomerat mehrerer Tuberkel eine einzige,
sehr groBe Riesenzelle die Stelle eines ganzen Tuberkels einnehmen sieht,
ohne nebengelagerte Epithelioidzellen. In den Riesenzellen kommen Einlage-
rungen von sehr verschiedenartiger Gestalt vor. Meistens handelt es sich
um Reste von elastischen Fasern, die haufig durch die Farbung noch als solche
zu erkennen sind, oft auch mit Kalk und Eisen imprégniert, die entsprechenden
chemischen Reaktionen geben (W. Pick). Sowohl Unna wie Jadassohn
haben darauf hingewiesen, daBl sich hier eine besondere phagocytire Titig-
keit der Riesenzellen kaum bemerkbar mache. Denn wahrend innerhalb des
tuberkuldsen Gewebes die elastischen Fasern sonst vollig zerstort seien, konne
man in den Riesenzellen noch Uberbleibsel entdecken. Man sei also berechtigt,
von einer konservierenden Eigenschaft dieser Zellen zu sprechen. Neben diesen
Gebilden finden sich nicht selten vereinzelte Leukocyten und Kernfragmente
von solchen im Protoplasma der Riesenzellen eingeschlossen. Daf} jede Riesen-
zelle einmal einen Tuberkelbazillus beherbergt hat und diesem ihre Entstehung
verdankt, ist wohl fiir die Hauttuberkulose nicht zutreffend. Jedenfalls kann
man in manchen Fillen Hunderte von Schnitten durchsuchen, ehe man in
einem einen Tuberkelbazillus findet. Und dieser liegt ebenso oft wie in einer
Riesenzelle in einer gewdhnlichen Epithelioiden. Zur Entstehung dieser beiden
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Zellarten bedarf es wohl sicher nicht der Anwesenheit lebender Bazillen,
sondern das aufgeschlossene, in die Umgebung diffundierende Toxin von
solchen geniigt.

Die Lymphocyten des Tuberkels unterscheiden sich durch nichts von
denen bei anderen Prozessen. Bei guter Plasmazellenfirbung nach Unna-
Pappenheim ist an ihnen kein rot gefirbter Protoplasmasaum zu finden,
es ist also nicht zu beweisen, daB sie atrophische Plasmazellen sind. Dagegen
finden sich auBlerhalb der Lymphocytenschicht in vielen Lupusfillen schén
ausgebildete Unnasche Plasmazellen in kleinen und grofen, mehrkernigen
Exemplaren. Mastzellen sind in verschiedener Reichlichkeit vorhanden,
spielen aber im histologischen Bilde keine besondere Rolle.

Abb. 44. Lupus mit sehr groBen Riesenzellen (a). b dichtes Lymphocyteninfiltrat;
¢ Reste von Talgdriisenepithel; d erweiterte Geféle.

Was das ,,Retikulum* des Tuberkels anbetrifft, so mochte ich Unna
beipflichten, wenn er diesen Begriff ganz fallen lassen will. In gut ausge-
bildeten Tuberkeln bei Lupus habe ich ein besonderes, bindegewebiges Geriist
nie nachweisen konnen. Bei Lupusformen, wo ein gewisser Zerfall des Tuberkels
noch ohne starkes Heranstrémen von Leukocyten beginnt und sich die einzelnen
Zellen voneinander trennen, kann man deutlich erkennen, daB sich das Netz-
werk aus Zellfortsitzen zusammensetzt. Es gibt ganz die Farbreaktionen
des Zellprotoplasmas, fiarbt sich z. B. nach van Gieson gelblich, niemals rot
wie das Kollagen. Auflerdem sieht man manchmal, wie schon Jadassohn
beobachtet hat, daneben Kollagenreste erhalten, die sich durch ihre Farb-
reaktion scharf von diesen Fiaden des ,,Retikulum‘ abheben. Die Fibrin-
ausscheidung, von der wir noch zu sprechen haben, kann man ebensowenig
mit der Bildung eines Retikulum in Zusammenhang bringen.
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Nachdem wir so die einzelnen Bestandteile des Tuberkels gesondert
betrachtet haben, ist es nétig, ihre Anordnung und ihr Verhiltnis zueinander
zu studieren. Den Hauptanteil an dem eigentlichen Tuberkel haben meist
die Epithelioiden. Lymphoidtuberkel kommen nach Jadassohn (in Uber-
einstimmung mit Leloir) mehr in den oberflichlichen, Epithelioidtuberkel in
den tieferen Schichten der Cutis vor. Aber auch in den Lymphoidtuberkeln
spielen die Epithelioiden in der Zusammensetzung des eigentlichen Tuberkel-
kerns die wesentliche Rolle. Sie sind manchmal konzentrisch, manchmal
scheinbar regellos gelagert. Zuweilen kommen kleinere Nekrosen im Zentrum
zur Beobachtung. Eine besondere Form des Tuberkels hat bei Lupus Lom-
bardo beschrieben. Bei dieser finden wir in der Mitte eine Ansammlung von
polynukleiren Leukocyten und die Epithelioiden in radidrer Anordnung auf-
gereiht. Die Riesenzellen liegen bald im Innern des Tuberkels, bald auch an
der Peripherie. Sehr haufig finden sich auch ganz vereinzelte, manchmal
besonders grofle Riesenzellen unabhéngig von jedem Zusammenhang mit einem
Tuberkel mitten in der diffusen Lymphocyteninfiltration liegend (Abb. 44),
zuweilen aber auch frei in wenig entziindlich reagierendem Gewebe.

Die Beteiligung der Lymphocyten an dem Aufbau des Tuberkels ist
bei Lupus je nach den einzelnen Fallen ganz verschieden. Manchmal finden
wir sie nur in wenigen Exemplaren am Rande eines fast rein epithelioiden
Tuberkels, in anderen Fillen bilden sie eine breite Randzone. Baum-
garten glaubt, dal die erstere Form mehr fir eine geringe, die zweite mehr
fiir eine groBle Anzahl von Bazillen charakteristisch sei. Vielleicht wiirden
wir statt dessen besser langsamere oder raschere AufschlieBung von Tuberkel-
bazillentoxin sagen. Denn auch in den lymphocytenreicheren Lupusfillen
finden wir meist nur spirliche Tuberkelbazillen. Ein starkes Hervortreten
der Lymphocyten macht sich oft auch weniger in dem Lymphocytengehalt
des einzelnen Tuberkels bemerkbar als in einer stirkeren diffusen Infiltration
des ganzen Gebietes, aus der dann die einzelnen Epithelioidzellentuberkel
sich abheben.

Die Plasmazellen Unnas finden wir meist nur am &uBersten Rande
des Tuberkels auBerhalb der Lymphocytenzone, den Tuberkel, wie man sich
ausgedriickt hat, ,,schalenférmig umgebend. Zahlreicher noch sind sie oft
in dem interstitiellen Gewebe zwischen den einzelnen Tuberkeln in der Um-
gebung von Gefallen, um die sie eine Scheide bilden. Auch in der diffusen
Infiltration, die wir eben erwahnt haben, treten sie wieder stirker hervor.

Das histologische Bild eines Lupusfalles wird nun nicht nur durch den
Aufbau des einzelnen Tuberkels beeinflult, sondern noch viel mehr dadurch,
in welchem Verband die einzelnen Tuberkel, in welchen Schichten der Cutis
sie liegen, und wie sich die umgebenden Gewebe ihnen gegeniiber verhalten.
Wir haben bereits gesehen, dafl das Lupuskndtchen ein Konglomerat von
Tuberkeln darstellt. Diese sind zum Teil noch gut als einzelne Elemente zu
erkennen, zum Teil aber sind sie konfluiert und lassen sich nicht mehr von-
einander abgrenzen. Die Abgrenzung ist innerhalb des Lupusknétchens
iiberhaupt nicht sehr scharf, da die Lymphocyten meist nicht in erheblicher
Anzahl den einzelnen Tuberkel umgeben, sondern mehr das ganze Kné&tchen
einrahmen. So ahmt das Ganze wieder einigermaflen den Bau des einzelnen
Tuberkels nach, indem ein epithelioides Zentrum von einem Lymphocytenwall
umgeben wird.

Von diesem Bild des scharf abgesetzten Lupusknétchens gibt es zwei
seltenere Variationen. Bei der ersten treten die lymphocytaren Elemente
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