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Ueber Saccharomycosis hominis.
Von Dr. Otto Busse,

I, Assistenten am Pathologischen Institut der Universitit Greifswald,

(Hierzu Taf. I und IL)

Im 4. Hefte des 16. Bandes des ,Centralblattes fiir Bakterio-
logie und Parasitenkunde“ konnte ich iiber eine besondere Art
von parasitiren Zelleinschliissen berichten, die bei einer 31jihrigen
Frau eine chronische subperiostale Entziindung an der Tibia
hervorgerufen und eine umfdngliche Zerstorung des Knochens
mit Bildung von Eiter bewirkt hatten. Ich habe darin aus-
gefiihrt, dass sich diese Organismen als Zelleinschliisse in wirk-
lich ungeheurer Menge in der dicken Wandung eines Abscesses,
besonders in der obersten, sehr zahlreiche Riesenzellen enthalten-
den Schicht derselben vorgefunden hatten, dass sie sich von
diesem Gewebe auf verschiedenen Nahrboden ziichten und theils
mit dem Gewebe, theils durch Culturen auf Thiere ubertlagen
und im Thierkérper zur Vermehrung bringen liessen.

Heute nun, nachdem der Krankheitsfall durch den Tod zum
Abschluss gekommen ist und das Sectionsergebniss desselben
vorliegt, bin ich in der Lage weiteres {iber dieses bisher un-
bekannte Krankheitsbild und die zerstéorende Wirkung der Para-
siten. auf die verschiedenen Organe des menschlichen Kérpers
mitzutheilen. :

Ich beginne zunichst mit der Krankengeschichte, die ich
nach den an Ort und Stelle eingezogenen Erkundigungen und
den von dem Hausarzte der Patientin, Herrn Dr. Briining,
gegebenen Daten zusammengestellt habe. Alsdann lasse ich das
Sectionsprotocoll und im Anschlusse daran die Beschreibung des
mikroskopischen Befundes in den einzelnen Organen folgen,
daran fiige ich meine Beobachtungen iiber Leben und Wesen
des Krankheitserregers, um dann mit dem Bericht der Ergebnisse
der Infectionsversuche zu schliessen.
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Patientin ist die 31jihrige Schuhmacherfrau Bertha Kapp aus Anclam,
geb. am 13. November 1863 zu Anclam. Sie entstammt einer anscheinend
gesunden Familie. Beide Eltern leben und sind bei einem Alter von 59
beziiglich 55 Jahren riistig und gesund. Auch die 3 Geschwister der Pa-
tientin leben und sind gesund. Die Frau selbst hat in ihrem 5. Lebensjahre
die Masern durchgemacht und ist seitdem dauernd krinklich gewesen. Sie
ist wiederholt lingere Zeit &rstlich wegen Scrofulose behandelt worden, die
sich in Katarrh der Nase und Bindehaut und Drisenschwellungen am Halse
dusserte, Einmal im Mai 1882 wurden ihr einige Dréisenpackete in der
Greifswalder Klinik exstirpirt. Nach ihrer Confirmation versuchte sie sich
den Lebensunterhalt als Dienstmidchen zu erwerben, musste jedoch ihrer
Kdorperschwiiche wegen nach wenigen Jahren diesen Plan aufgeben und lebte
nun als Schneiderin im Hause ihrer Eltern, bis sie im September 1889 den
Schuhmacher Kapp heirathete. Auch dieser entstammt einer gesunden Fa-
milie und ist durchaus kraftig und in jeder Beziehung gesund. Im Sep-
tember 1890 und Mai 1892 machte sie 2 normale Entbindungen durch, die
ohne irgend welche Complicationen verliefen — beide Kinder sind kraftig
und gesund. Im October 1893 gebar sie ein drittes Kind, das im Gegensatz
zu den beiden Geschwistern schwichlich und krinklich war und schon nach
11 Monaten mit erheblichen Drisenanschwellungen am Halse starb. Auch
bei der Mutter nahmen die Drisenpackete an Grésse mehr und mehr zu.
Besonders stellte sich nach der ersten Entbindung eine erhebliche, schmerz-
lose Driisengeschwulst in der linken -Achsel ein. Die eigentliche Erkrankung
begann aber nach Angabe der Patientin und ihrer Angehirigen wihrend
des letzten Wochenbettes. Bald nach der Entbindung bemerkte die Wéch-
nerin etwa in der Mitte der vorderen linken Tibiakante eine schmerzhafte
Stelle, die trotz der dagegen angewandten Einreibungen stetig, wenn auch
sehr langsam, wuchs. Sie consultirte deshalb am 15. Januar 1894 Herrn
Dr. Briining, welcher an der bezeichneten Stelle eine kleine, ausserordent-
lich schmerzhafte Verdickung bei der ziemlich abgemagerten Patientin con-
statirte und innerlich Salicylsiure dagegen gab. Das Leiden ging jedoch
nicht zurtick und im Mirz, nachdem zwischendurch auch der elektrische
Strom in seinen verschiedenen Formen angewandt worden war, trat plétzlich
eine erhebliche schmerzhafte Schwellung des Knies mit Erguss im Gelenk
ein. Das Bein stand leicht gebeugt und konnte nur unter grossen Schmerzen
bewegt werden. Nach einigen Wochen schwoll das Gelenk wieder ab und
es trat wieder véllig normale Beweglichkeit ein. Dagegen wuchs die Ge-
schwulst an der Tibia mehr und mehr, dabei wurde auch das Allgemein-
befinden schlechter und schlechter und die Patientin magerte immer mehr
ab. Im Mai liess sich in der Geschwulst deutlich Fluctuation nachweisen,
weshalb die behandelnden Aerzte, Herr Dr. Schlenska und Herr Dr. Brii-
ning, der Frau zu einer Operation riethen. Nach einigem Zdgern ent-
schloss sie sich, zu diesem Zweck nach Greifswald in die chirurgische
Klinik zu gehen, wo ihr am 15. Juni von Herrn Geheimrath Helferich
aus dieser cystischen Geschwulst ein schmierige, briunliche, dickfliissige
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Masse entleert und die Wandung der Héhle mit einem Theil der vorderen
Tibiakante entfernt wurde. Das Priparat wurde zur Feststellung der Dia-
gnose — man schwankte zwischen chronischer Entziindung und erweichtem
Sarcom -— in’s pathologische Institut geschickt und bei dieser Gelegenheit
fanden wir, dass die Wandung der Héhle in ihrer inneren, sehr weichen,
zellenreichen und viele Riesenzellen enthaltenden Schicht vom zahllosen
intensiv glinzenden, runden Gebilden durchsetzt war, die zum grossen Theile
innerlialb der Zellen als Zelleneinschliisse, zum grossen Theil aber ausser-
balb der Zellen, ferner im Gewebe gelegen waren. Auf Anregung meines
hochverehrten Chefs, des Herrn Professor Grawitz, welcher sich mit Bestimmt-
heit fiir die parasitire Natur der eigenthiimlichen Korper aussprach, habe ich
sogleich Untersuchungen dber die Vermehrungsfihigkeit der Zelleinschlisse
begonnen und dabei gefunden, dass diese glinzenden Gebilde sich als
vermehrungsfahige Parasiten erwiesen und sich sowohl auf verschiedenen
Nahrsubstraten rein ziichten liessen, als auch bei Thieren pathogen wirkten,
dass ferner aus ihrem Aussehen, aus der Art ihres Wachsthums durch
Sprossung, aus der Form und Gestalt der Colonien, aus ihrer Eigenschaft
Gahrung zu erzeugen, der Schluss gezogen wurde, dass wir es mit einer
pathogenen Hefeart zu thun hitten.

Somit war also durch diese Untersuchung festgestellt, dass die Frau
Kapp an einer bisher nicht beobachteten, ganz eigenartigen parasitiren Ent-
ziindung leide. '

Auf ihren Wunsch wurde die Patientin, die gut granulirende Wunde mit
einem Jodoformgazeverband geschiitzt, nach Hause in die Behandlung des Herrn
Dr. Briining entlassen, der sie dann vom 17. Juli ab, entsprechend dem
von der Klinik ertheilten Rath mit geeignet erscheinender Diit und Arsen
behandelte und die Wunde wochentlich 2—3mal mit Jodoformgaze verband.

Wihrend ihres Aufenthaltes in der Klinik hatten sich auf verschiedenen
Stellen der Gesichtshaut Exulcerationen gebildet. Die Anfangs kreisrunden
Geschwiire zeigten einen leicht gewulsteten Rand, verloren aber, indem bald
mehrere confluirten, ihre runde Form. Trotz sorgfiltiger Reinigung mit
Sublimat und Schutz durch Zinkpaste oder Heftpflaster hatten, wie Herr
Dr. Briining mir mittheilte, die Geschwiire wenig Tendenz zur Heilung.
Auch von ihrem Grunde habe ich am 9. October mit Erfolg die Hefeart
cultivirt.  Auch der Zustand der Operationswunde an der Tibia ver-
schlimmerte sich sehr bald. Die Haut, die oberbalb und unterhalb der
Knochenwunde geniht worden war, musste wieder durchtrennt werden, weil
sich darunter Hohlen bildeten, die nach Erdffnung dinnfliissigen, hellen
Eiter entleerten. Die Granulationen wurden blass und glasig aussehend. Die
Stichkanile der Nihte, die nach Entfernung des Fadens geheilt und ver-
narbt waren, nahmen eine bliuliche Farbe an und bildeten, indem von der
Wunde her das Gewebe um den Stichkanal herum allmihlich nach der Ober-
fliche hin fortschreitend, eingeschmolzen wurde, Taschen, in denen sich das
Secret staute. Jetzt wurde die Wunde feucht mit 2procentiger essigsaurer
Thonerde verbunden und dadurch eine Vergrosserung derselben verhindert.
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Seit- Mitte August begann das Knie allméhlich wieder zu schwellen. Die
" Schmerzhaftigkeit und der Umfang des Kniegelenks nahm bis zum Tode hin
besténdig zu.

Bald traten auch an anderen Knochen Entziindungsheerde auf. Zu-
nichst zeigte sich seit Mitte September eine schmerzhafte Stelle an der
dorsal gelegenen Kante der rechten Ulna in unmittelbarer Nihe des Ellen-
bogengelenkes, es bildete sich eine an Grosse zunehmende fluctuirende Her-
vorwolbung an dieser Stelle, die am 9. October von Herrn Dr. Briining in
meinem Beisein incidirt wurde. Es entleerten sich wenige Cubikcentimeter
eines rahmigen, gelbbriunlichen, mit Blut vermischten Eiters, in dem sich
mikroskopisch neben gewdhnlichen Eiterzellen zahlreiche Riesenzellen und
massenhafte, theils intracelluldr, theils extracellulir gelegene, der oben be-
schriebenen Gebilde befunden. Aussaaten von Eiter auf Gelatine u. a.
lieferten nur Culturen dieser Parasiten, keine der gewdhnlichen Eitererreger.
Ein anderer Knochenheerd bildete sich an der linken 6. Rippe in der Ma-
millarlinie, wo der durch die schlaffe magere Haut sehr gut durchzufiiblende
untere Rand der Rippe plétzlich von einer Delle, so gross, dass man bequem
die Kuppe des Zeigefingers hineinlegen konnte, unterbrochen wurde. Eine
Eroffnung dieses Heerdes wurde nicht gestattet und derselbe nahm bis
zum Tode noch erheblich an Grésse zu und bereitete der Kranken grosse
Schmerzen.

Ausserdem bestanden schmerzhafte Stellen etwas oberhalb der Ileo-
coealgegend und im Nacken. Die Schmerzen in der linken Seite und dem
Abdomen wurden mit der Zeit so intensiv, dass nur durch hiufige Gaben
von Morphium Schlaf und Linderung zu erzielen war.

Gegen Ende October trat zu allem diesem noch hiufiger Singultus und
wiederholtes Erbrechen zum Theil blutiger Massen hinzu. Der Appetit
wurde schlecht und die Abmagerung erreichte den &ussersten Grad. Das
Bewusstsein blieb wihrend der ganzen Zeit erhalten, irgend welche Symptome
von Seiten des Cerebrum waren nicht vorhanden. Der Urin wurde ver-
schiedene Male, zuletzt im October, untersucht und erwies sich frei von
Eiweiss und Zucker, enthielt aber in letzter Zeit oft blutige Beimengungen.

Der Puls war bis zuletzt kriftig und regelmissig.

Temperatursteigerungen bis 38,56° wurden nur selten constatlrt fiir ge-
wohnlich war die Kranke fieberfrei.

Der Exitus trat am 28. November 1894 Mittags ein. Die Obduction
wurde am 30. November, Morgens 7 Ubr, von mir in der Wohnung der
Verstorbenen ausgefiihrt.

Die gracil gebaute, weibliche Leiche befindet sich in dem Zustande
excessiver Abmagerung. Die Hautfarbe ist schmufzig-grauweiss, die missig
entwickelte Museculatur befindet sich in Todtenstarre. An der Aussenseite
und Vorderfliche des rechten Unterschenkels ist ein tief in den Knochen
bineingehendes, von gelblich-réthlichem Granulationsgewebe ausgekleidetes
Geschwiir, dessen Boden mit schmierigem Eiter bedeckt ist. Das linke Knie
ist ausserordentlich dick und prall gespannt. Grdssere und kleinere Ge-
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schwiire bestehen noch auf der rechten Stirnhilfte unmittelbar iiber dem
Auge und an dem rechten Warzenfortsatze. Die Begrenzungen der Ge-
schwiire zeigen nirgends wallartig erhobene oder gezackte Rénder, sondern
sind glatt. In der Umgebung der Geschwiire an der Stirn lisst sich
Fluctuation unter der Haut, besonders des oberen Augenlides nachweisen.
Auf eine Eréffnung dieser Stelle muss leider verzichtet werden. (Nach Aus-
sage der bei der Section anwesenden Todtenfrau hat sich aus dieser Stelle
beim Waschen der Todten eine grosse Menge blutigen Eiters entleert.)
Auch am oberen Drittel der Ulnarseite des rechten Unterarms besteht ein
dhnliches Geschwiir, das tief in die Ulna selbst hineingeht. Auf der linken
Brustseite wolbt sich in der Mamillarlinie in Héhe der 6. Rippe die Haut
etwas vor, der palpirende Finger bemerkt hier eine mindestens hiihnerei-
grosse, weiche, fluctuirende Geschwulst. Beim Abtasten der Rippe lisst sich
an derselben ein erheblicher Defect constatiren. Auf eine Strecke von etwa
2} em ist dieselbe bedeutend dinner als an den tbrigen Theilen.

In der linken Achselhdhle liegt eine gut giinseeigrosse, rundliche, weiche,
aber nicht fluctuirende Geschwulst.

Die Bauchdecken werden durch einen vom Processus xiphoides links
am Nabel vorbei bis zur Symphysis ossium pubis gefihrten Schnitt getrennt,
dabei dringt weder Luft noch Flissigkeit aus der Bauchbdhle hervor. Das
Peritondum der vorliegenden Darmschlingen ist feucht, glatt und glinzend.
Das schwach entwickelte, ginzlich fettarme Netz liegt nach oben gegen das
Colon transversum hinaufgezogen und ist vielfach gefaltet aber nicht ver-
klebt. Im Becken finden sich wenige Cubikcentimeter einer tritben, schmutzig-
braunrothen, wissrigen Flissigkeit. Das Zwerchfell steht links in Héhe der
5., rechts in Hohe der. 4. Rippe.

Die Milz ist mit der Nachbarschaft theilweise verwachsen, die Oberfliche
ist glatt, die Kapsel straff gespannt, grauweiss, nicht durchscheinend. Die
Milz misst 12,5 cm in der Lange, 8 em in der Breite, 4,5 cm in der Dicke.
Ungefahr in der Mitte des Riickens der Milz fillt eine grauweisse Stelle auf,
in deren Bereich die Kapsel leicht nach aussen vorgewd/lbt ist. Beim Auf-
schneiden des Organes findet sich an dieser Stelle in dem sonst rothlich-
braunen Parenchym ein etwa wallnussgrosser, grauweisser Knoten, der sich
weich anfihlt und sich gegen die Umgebung scharf absetzt. Fin genau so
aussehender, nur etwas kleinerer Knoten liegt 1 cm unter dieser Stelle mehr
in der Mitte der Milz und ein dritter etwa haselnussgrosser Heerd etwas
davon entfernt. Alle drei Stellen sind bis auf centrale Erweichungsheerde
in jhrer Consistenz fester, als wie der dbrige Theil der sich weich anfiihlen-
den Milz. Die Pulpa derselben quillt iiber die Schnittfliche vor, Trabekel-
und Follikelzeichnung ist verwaschen.

Die linke Niere ist von einer ausserst geringen rostbraunen Fettkapsel
umgeben. Nach Herausnahme bemerkt man, dass die letztere in dem unteren
Theile und besonders auch auf der Hinterseite der Niere von einer eigen-
thiimlich dickflissigen, eiterihnlichen Masse durchsetzt ist, die auch zum
Theil zwischen Capsula fibrosa und Nierenparenchym eingedrungen ist,
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Beim Versuch die Capsula fibrosa abzuziehen zeigt sich, dass anch die
dusseren Theile der Rindensubstanz zerstdrt und in eine grauweisse, dick-
fliissige Masse verwandelt ist. Um das Priiparat zu erhalten, wird von dem
weiteren Abziehen der Kapsel Abstand genommen. Die Niere ist 12,5 em
lang, 6,5 em breit, 4,6 cm dick. In Bezug auf Consistenz bieten obere und
untere Hilfte der Niere merkliche Verschiedenheiten dar. Wéihrend sich die
obere Hilfte ziemlich fest, wie eine normale Niere anfdhlt, ist die untere
Hilfte ganz ungemein weich. In diesem Theile findet sich beim Aufschneiden
ein kugelférmiger, 4 cm im Durchmesser betragender Abscess, der mit einer
weisslichen, weichen Masse erfillt ist, die in ibhrem Aussehen an verfetteten
Eiter, wie wir ihn in ganz alten eingedickten Abscessen finden, erinnert.
Dieser Heerd setzt nicht scharf gegen die Nachbarschaft ab, geht vielmehr
allméhlich in normale Nierensubstanz iiber, die ihn oben und unten umgiebt;
seitlich reicht er bis an die, wie oben beschrieben, in diesem Bezirke #hn-
lich verinderte Capsulu fibrosa und bis an den Hilus der Niere. Die Peri-
pherie des Heerdes ist weniger weich als die Mitte, wo sich einzelne ver-
fliissigte Bezirke finden. In der Umgebung dieses grossen Heerdes liegen
noch einige kleinere, bis haselnussgrosse, &hnliche Heerde. Eine Communi-
cation zwischen ihnen lisst sich nicht nachweisen.

Die noch erhaltene Nierensubstanz enthilt wenig Blui, die Rinde ist
transparent, die Marksubstanz etwas dunkler wie die Rinde.

Das Nierenbeeken tiberall grauweiss und glatt und transparent.

Die rechte Niere zeigt &hnliche Verinderungen, nur weiter vorgeschritten
wie die in der linken. Es findet sich hier schon dicker, rahmiger Eiter auf
dem Peritonfium der Nierengegend, auch die Infiltration und Zerstérung des
Gewebes um die Niere ist weiter ausgedehnt wie auf der linken Seite. Auch
in der rechten Niere befindet sich ein gleich aussehender Heerd wie linker-
seits, nur ist derjenige der rechten Niere erheblich grdsser und enth&lt mehr
erweichtes, dickem Eiter &hnliches Material und liegt hier in der oberen
Hilfte der Niere. Die obere Hilfte der Niere ist 5,5 em dick, die untere
dagegen nur 3,5, die Niere ist 12 cm lang und 6,5 cm breit. Das Nieren-
becken ist gesund.

Die Blase liegt eng contrahirt hinter der Symphyse und enthilt wenige
Tropfen eines triilbe aussehenden, dunkelgelben Urins. Die Schleimhaut ist
dunkelroth gefirbt und zeigt reichliche Trabekelbildung.

Die Scheide zeigt eine durch cadaverdse Verinderungen dunkel graurothe
Schleimhaut ohne erkennbare Verinderungen.

Am 3usseren Muttermund bestehen einige narbige Einziehungen, die
sich auf der rechten Seite bis in den Cervix fortsetzen: in diesem liegt der
graurothen Schleimbaut ein zéher, festhaftender, durchsichtiger Schleim fest
auf, die Schleimbaut des Corpus uteri ist réthlich gefirbt, auf ihrer Hinter-
wand springt ein etwa bohnengrosser, mit breitem Stiel aufsitzender, weicher
Polyp vor. Der Uterus ist 8 em lang, die Dicke der Wand des Fundus be-
trigt 13 mm, des Cervix 4 mm. Ueber die Schnittfliche springen die vielen
durchschnittenen Arterien vor.
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Die breiten Mutterbinder sind durchaus zart und nirgends abnorm ver-
wachsen. Das linke Ovarium ist etwa 4 cm lang, die Oberfliche ist héckrig,
Consistenz derb, Farbe grauweiss. Die gleichen Verbiltnisse weist das rechte
Ovarium auf.

Die Excavatio recto-uterina ist leer, der Serosatberzug hier wie dberhaupt
an den Beckenorganen zart, grau durchscheinend, glatt und glinzend. Im
Rectum befinden sich kleine, feste Kothballen in geringer Menge, die Schleim-
haut sieht schmutzig-graubraun aus. Im ganzen Dick- und Diinndarm wenig
Inhalt. Auf eine genauere Section des Intestinaltractus muss der Umstinde
halber verzichtet werden.

Die Leber ist 26 cm Jang, 19 em breit, 8 ecm dick. Die Oberfidche ist
glatt, der Peritondaliiberzug im Ganzen zart, grau durchscheinend, ist nur
in dem unteren Theile des rechten Lappens etwas dicker und grauweiss, un-
durchsichtig. Die Farbe der Leber ist braunroth, Acinuszeichnung tritt durch
Braunfarbung des Centrums und Weissfirbung der Peripherie besonders deut-
lich hervor. Die Leber fiihlt sich derb an. Heerderkrankungen lassen sich
auch nach Anlegung mehrerer Schnitte durch die Leber nicht nachweisen.

Die Brustorgane werden von dem Bauchschnitte aus nach Durchtrennung
des Zwerchfells im Zusammenhang herausgenommen. Hierbei entleert sich
aus dem linken Pleuraraum eine geringe Menge triibe aussehender Flissigkeit
und es miissen einige Verklebungen an der Vorderfliche der linken Pleura
in Hohe der 6.Rippe und Verwachsungen besonders der beiden Lungen-
spitzen geldst werden.

Das Pericardium parietale ist in toto mit dem Pericardium viscerale
verwachsen, eine Trennung der beiden Blitter von einander ist nicht mdog-
lich. In allen Héhlen des Herzens finden sich nicht unbetrichtliche Mengen
von Speckgerinnsel. Das Herz ist klein, kaum grosser als die Faust des
Individuums. Die vendsen Klappen sind fir 2 Finger eben durchgingig,
die arteriellen Klappen schliessen bei Wassereinguss. Das Herz misst von
der Spitze bis zur Basis 7,5 cm, die Aorta ist oberhalb der Klappen 6,5 cm,
die Pulmonalis 6,7 cm breit. Das Myocard des linken Ventrikels ist 13 mm
dick und von rothbrauner Farbe; unter dem Endocard sieht man einzelne
hellere opake Flecken in der Muskelsubstanz. Das Endocard ist grau, zart
und durchscheinend, die Sehnenfiden sind zart und diinn. Die Rénder der
Klappen sind ebenfalls durchaus zart und ohne Verfinderungen. In der
Spitze des linken Ventrikels sitzt zwischen den Fleischbalkchen ein trockenes,
ziegelrothes Gerinnsel, das dem Endocard fest anhaftet.

Die Pleura der linken Lunge ist in ibrem gréosseren Theile von spiegelndem
Glanz und durchscheinend, nur in ihrem oberen Bezirke zeigt sie kleinere derbere
Stellen, an denen feste derbe Stringe inseriren. Ausserdem findet sich auf der
Vorderfliche des Unterlappens eine etwa finfmarkstickgrosse Fliche, die mit
dicker, opaker, nicht ganz weicher Fibrinmasse bedeckt ist. Diese Schicht ist
im Centrum am dicksten und verliert sich allméhlich nach den Réndern hin,
an einzelnen Stellen lassen sich kleinste, rothe Blutgefisse im Fibrin er-
kennen. Dieser Theil der Lunge sass der 6. Rippe an derjenigen Stelle an,
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wo sich, wie oben schon erwahnt, ein mit flissigem Inhalt erfillter Er-
krankungsheerd in den Intercostalmuskeln befindet. Eine Communication
dieser Hohle mit dem Pleuraraum besteht nicht, auch nicht nach Ablésung
der hier fest verklebten Lunge. Auch die unteren Theile des stumpfen
Randes der Lunge lassen den spiegelnden Glanz vermissen. An der Basis
der Lunge besteht eine tiefe Einziehung der Oberfliche, die an dieser Stelle
weisslich undurchsichtig erscheint und derb anzufithlen ist. Beim Ein-
schneiden anf diese Stelle gelangt man in eine vielkammerige, tGberhaselnuss-
-grosse Hohle, die von dicker derber Membran umgeben und mit schmierigem,
dickflissigem, triibem, rothlichbraunem Eiter erfillt ist. In der Spitze der
Lunge dort, wo die zur Brustwand hintiberziehenden Stringe ansetzen, fiihlt man
2 etwa bohnengrosse Lungensteine, die von schiefrig aussehendem derbem Ge-
webe umgeben sind. Im Uebrigen ist das Lungengewebe iberall lufthaltig,
bis auf einige kleinere Stellen im Unterlappen, die blauroth aussehen und
im Niveau tiefer als die Umgebung liegen und sich derb anfiihlen. Die
Schnittfliche der Lunge ist diberall glatt, die Farbe derselben, oben grauroth,
nimmt nach dem Unterlappen hin an Réthung zu. Hier ist auch der Ge-
webssaft reichlicher, wie im Oberlappen, aber tberall schaumig und klar.
Die Rinder der Lunge enthalten gréssere Luftblasen, sehen viel heller aus
als wie die anderen Bezirke und fiihlen sich bedeutend weicher an. Am
Hilus der Lunge liegen einige wallnussgrosse, steinharte Lymphdriisen, die
sich gar nicht aufschneiden lassen. Die Bronchien enthalten ein schleimig-
eitriges Secret, die Schleimhaut ist intensiv roth gefirbt. An Arterien und
Venen sind Veréinderungen nicht wahrzunehmen.

Die rechte Lunge ist an ihrer Spitze ebenfalls durch einige feste Siringe
mit der Brustwand verwachsen. Die Pleura des Oberlappens ist feucht,
glatt und glinzend, die des Unterlappens dagegen ist mit trocken aussehen-
den, opaken Fibrinmassen von verschiedener Dicke, besonders in ihren
hinteren und unteren Theilen bedeckt. In der Pleura des Mittellappens
finden sich kleine, etwa hirsekorngrosse, grauweisse, durchscheinende Kngt-
chen, die sich derb anfiiblen.

Die Lunge selbst fiihit sich im Mittellappen und der unteren Halfte des
Oberlappens weich und knisternd an. Die Sechnittfliche in diesen Theilen
ist von graurother Farbe, nach dem Unterlappen zu wird die Réthung inten-
siver. Hier ist das Lungengewebe derb, knistert micht und der abgestrichene
Gewebssaft ist blutig, nicht schaumig, triibe. Im Mittel- und dem unteren
Theile des Oberlappens lisst sich von der Schnittfliche ein klarer, schaumiger,
mit Blut vermischter Gewebssaft abstreichen.

In der Spitze der Lunge findet sich ein etwa hiihnereigrosser, fester
Knoten, der gegen die Umgebung scharf abgesetzt ist und durch dicke,
schiefrig gefirbte, bindegewebige, vielfach mit Kalk durchsetzte Balken in
verschiedene Ficher oder Kammern getheilt ist. In diesen Abiheilungen
befindet sich ein weisslicher, trockener, weicher, zum Theil verflissigter In-
halt. Das am meisten Auffallende ist, dass sich dieser ganze grosse Heerd
mit leichter Miihé von dem angrenzenden, wenig verinderten, graurothen
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Lungengewebe trennen lisst, ohne dass sich etwa ein Narbengewebe, eine
Kapsel oder etwas, was wie eine Art pyogene Membran aussihe, als seine
Begrenzung ausgebildet hitte.

Von dem linken Pleuraraum aus wird nun der die 6. Rippe umspilende,
oben erwahnte Abscess erdffnet und daraus etwa 70 com eines dickflissigen,
sehr zihen, briunlichgelben, mit Blut vermischten Eiters entleert, wovon
ein Theil in einem Réhrchen aufgefangen wird. Die Rippe wird mit der
Knochenscheere in einer Linge von etwa 6 cm herausgeschnitten. Dies
Stiick ist an seinen Enden ringsum mit dicken, verschieden consistenten
Weichtheillagen besetzt, in der Mitte dagegen ist eine etwa 24 cm lange
Stelle, in deren Bereich der Rippenknochen etwa bis zu Federkielumfang
verdiinnt und von Periost oder anderen Weichtheilen vollig entblosst ist.
Dieser Theil sieht fast todt, wie ein Rindensequester aus und zeigt wie ein
solcher zahlreiche scharfe Spitzen und Hockerchen.

Die Schilderung der mikroskopischen Untersuchung méchte
ich mit der Beschreibung der Befunde an den Knochenheerden
beginnen.

In den drei Abscessen an der linken Tibia, der rechten Ulna
und der linken 6. Rippe befand sich bei frischer Untersuchung ein
gleichartig aussehender, gelblich-briunlicher, dickfliissiger, zsiher
Eiter, dessen mikroskopisches Bild sich in zweifacher Hinsicht von
dem gewdhnlichen Eiter unterscheidet. Es finden sich nehmlich
in demselben ausser den gewohnlichen Eiterkdrperchen erstens
grissere Zellen mit mehreren blidschenférmigen wandstindigen
Kernen bis zu Riesenzellen hin und zweitens, was ganz besonders
auffillt, eine Unmenge von stark lichtbrechenden Gebilden, deren
Grésse in den weiten Grenzen von einem rothen Blutkirperchen
bis zu einer Leberzelle hin schwankt. Diese hellglinzenden,
meist kreisrunden, seltener ovalen Kérper liegen zuweilen einzeln
in einer etwas grisseren Eiterzelle, meistens aber trifft man
deren mehrere oft ganze Gruppen in den Riesenzellen an (cf.
Taf. I. Fig. 1). Ihr intensiver Glanz, der dem Lichtbrechungs-
vermdgen von Kalk oder Fett wenig nachgiebt, unterscheidet
sie leicht von Zellkernen. Die Mehrzahl der Zelleinschliisse
lisst einen centralen, stirker lichtbrechenden, doppelt contourirten
und einen peripherischen, homogen aussehenden Theil erkennen,
der von sehr verschiedener Breite den centralen Korper wie eine
Kapsel umgiebt (Taf. I. Fig. 4). Sind diese Kapseln confluirt,
so sieht man mehrere doppelt contourirte Gebilde in einer
grosseren, unregelmissig gestalteten, hellen Zone liegen (Taf. I.
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Fig. 2, 8, b, 6). Die Kapsel fehlt fast nie bei Parasiten, die
in den Zellen liegen, aber auch bei solchen, die extracellulir
gelegen sind, ist sie vielfach vorhanden, kenntlich dann daran,
dass die Eiterkorperchen im frischen Priparat sich nur in weitem
Umkreise um das hellglinzende Kérperchen lagern (Taf. I. Fig. 4)
und auch bei Strémungen der Fliissigkeit unter dem Deckglase
immer dieselbe Entfernung von demselben innehalten. An dem
hellglinzenden Theil lassen sich noch verschiedene Einzelheiten
erkennen. Zunichst sieht man, dass fast alle von einer doppelt
contourirten, sehr scharf gezeichneten Membran umgeben sind,
deren Dicke je nach der Grosse der Korperchen schwankt. Im
Innern dieser Membran liegen bei vielen einzelne kleinere hell-
leuchtende Korperchen, ungefdhr von der Grésse der Kernkdrper-
chen. Die Zahl dieser kleinen Piinktchen wechselt, es giebt
Formen, die nur eins derselben enthalten, und andere, die deren
bis 4 oder b beherbergen.

Nicht selten sind zwei oder drei dieser Parasiten eng an
einander gelagert, entweder so, dass noch das Innere derselben mit
einander in unmittelbarer Verbindung steht, oder derart, dass
auch an der Beriihrungsstelle eine die Protoplasmaleiber trennende
Membran besteht; in anderen Fillen sitzt einem grésseren ein
kleineres Gebilde, wie eine Knospe auf, kurz wir treffen Bilder,
die sehr an die bei den Sprosszellen bekannten Bilder erinnern
(Taf. I. Fig. 1, 2, 3, 5).

Gegen den Zusatz von Salzsiure, Essigsiure und Natron-
lauge erweisen sich die Organismen resistent. Auf Zusatz der
zuletzt genannten Fliissigkeit treten die Gebilde, indem alles
menschliche Protoplasma aufgehellt wird, ungemein scharf und
deutlich hervor. Von allen Methoden, die Parasiten zur An-
schauung zu bringen und zwischen diesen und Gewebselementen
zu differenciren, hat sich uns die Behandlung von Deckglas-,
wie von Schnittpriparaten mit 1procentiger Natronlaugelésung
als die bel Weitem zuverlissigste Methode erwiesen; keins der
von uns angewandten zahlreichen einfachen und complicirten
Firbungsverfahren hat die Parasiten als solche auch nur dhnlich
sicher zur Amnschauung bringen und von den Gewebskernen
unterscheiden konnen. Die Natronlauge l4sst alle Organismen,
ganz gleichgiiltig in welchem Stadium der Entwickelung, beziig-
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lich der Degeneration sie sich befinden, mit derselben Deutlich-
keit hervortreten. Wir kénnen aus eigener Erfahrung jedwedem,
der iiber die Natur etwaiger Zelleinschliisse in’s Klare kommen
will, nur auf das angelegentlichste empfehlen, frische Priiparate,
und zwar mit Zusatz von Natronlauge zu untersuchen. Auch
bei Gewebsstiicken, die in Alkohol gehértet und dann geschnitten
worden sind, kann man dies Verfahren noch mit bestem Erfolge
anwenden.

In Deckglaspriparaten fdrben sich die central gelegenen
doppelt contourirten Theile intensiv mit den gewdhnlichen Kern-
firbemitteln. Bei der Firbung nach Gram werden -dieselben
intensiv blau, die Kapseln bleiben ungeféirbt, wihrend die Kerne
der FEiterzellen auffallenderweise einen violettbriunlichen Ton
annehmen. Von anderen Firbemitteln haben wir noch alkoho-
lische, wiissrige und Loffler’sche Methylenblauldsung, alkoholische
Fuchsin-, Carbol- und Anilinfuchsinlésung, verschiedene Lisungen
von Gentianaviolett und Hidmatoxylin und Anilinsaffranin mit
gutem Erfolg angewandt.

Schnitte, die durch die gehértete Abscesswand gelegt sind,
lassen bei schwacher Vergrosserung zwei allmahlich in einander
iibergehende Schichten erkennen, eine Hussere fibrése und eine
innere sehr zellenreiche, in der man schon bei schwacher Ver-
grosserung im gefirbten Priparate ausserordentlich viele Riesen-
zellen wahrnimmt. Bevor wir aber ndher auf die gefirbten
Schnitte eingehen, wollen wir nach dieser oberflichlichen Orien-
tirung einen, wie oben angegeben, mit Natronlauge behandelten
Schnitt betrachten. Jeder, der denselben zum ersten Male
sieht, wird erstaunt sein iiber die wirklich ungeheure Menge
von Parasiten, die sich in verschiedensten Grossen und mannich-
fachster Anordnung in dem zellenreichen Abschnitte des Pripa-
rates finden (Taf. I. Fig. 14). Man sieht sie einzeln oder in
Gruppen, ja ich mochte fast sagen, in kleinen Colonien beisammen
liegen, entweder, und dies trifft besonders fiir die grisseren
Formen zu, von dem hellen Hofe umgeben, oder, wie die in
Haufen zusammen liegenden kleinen Formen, nackt. Ausserdem
bemerkt man Haufchen von kleinen hellen Piinktchen, die wahr-
scheinlich zerfallene degenerirte Formen oder, besser gesagt, deren
Ueberbleibsel darstellen (Taf. I. Fig. 14). Bei einigen wenigen

Archiv f. pathol. Anat. Bd.140. Hit. 1. 3
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Formen sind auch ausserhalb des doppelten Contours in dem
sonst homogenen Hofe concentrisch um den Mittelpunkt gelagerte
kleinste glinzende Kérnchen zu erkennen, die wie Kalkkiigelchen
aussehen, aber bei Behandlung der Schnitte mit diinner Salzsiure-
losung nicht schwinden.

Auch in dem derberen fibrgsen Theile des Schnittes kommen
noch Parasiten und zwar keineswegs ganz selten vor.

Geht man jetst, nachdem man sich geniigend iiber die
Anzahl und die Lage der Parasiten in dem mit Natronlauge
aufgehellten Schnitte unterrichtet hat, an die Durchsicht ge-
firbter, z. B. mit Anilinwassersaffranin und Pikrinsiure behan-
delter, in Canadabalsam eingelegter Praparate, so wird man
thatséichlich zunéchst tiberrascht sein iiber die anscheinend hichst
geringe Zahl der Hefen. Als solche orkennt man nehmlich
Anfangs in dem gefirbten Schnitte nur die grossen und grossten
oder von einem Hofe umgebenen Formen und erst bei genauester
Durchsicht und beim Suchen nach den im Natronlaugepriparat
so massenhaft gesehenen Formen findet man diese hier wieder.
Die bei Weitem grosste Zahl der scheinbaren Kerne stellt sich
bei niherer Priifung als die gesuchten Gebilde heraus. Dieselben
sind in ihrem Aussehen und Form durch die Schrumpfung im
Alkohol ausserordentlich verdndert. Die meisten von ihnen
haben ihre frithere kreisrunde Gestalt verloren, einen doppelten
Contour findet man nur ausnahmsweise. Die kleinen, unregel-
miéssig gestalteten, intensiv roth gefirbten, zu mehreren zusammen
liegenden Gebilde werden von dem unbefangenen Beobachter
sicher viel eher fiir Kernbrickel, wie wir sie in den Eiterkdrper-
chen antreffen, als fiir Parasiten gehalten werden. Bei einer
grossen Zahl der kleinen, rundlichen, roth gefirbten Elemente
ldsst sich iiberhaupt nicht entscheiden, ob sie Parasiten oder
Gewebskerne sind. Auch andere Firbungen geben in dieser Be-
ziehung keine befriedigenden Resultate.

Bei Fiarbung mit Himalaun firbt sich, ebenso wie bei der
Firbung mit saurem Himatoxylin und den verschiedenen Carmin-
losungen ein Theil der Hefen, wihrend ein anderer Theil un-
gefirbt bleibt. Gentianaviolett dagegen und Methylenblan ver-
hilt sich dhnlich wie Saffranin und fdrbt Kerne und Parasiten
in gleicher Weise. Ich habe deshalb, mir die offenbare Affinitdt
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der Organismen zu den -Anilinfarben zu Nutze machend, Doppel-
firbungen angewandt, der Art, dass ich mit einer Carminfarbe
vor- und der Loffler’schen Methylenblaulosung nachfirbte. Auf
diese Weise gelingt es zwar, einen grossen Theil der Hefen von
den Gewebskernen zu differenciren, aber zufriedenstellend ist
die Methode durchaus nicht. Weit bessere Resultate erhilt
man, wenn man den Schnitt mit Hamalaun vorfirbt und nach-
her fiir wenige Minuten noch in eine sehr diinne Carbolfuchsin-
losung bringt, dann treten die Hefen innerhalb und ausserhalb
der Zellen als leuchtend hellrothe Figuren hervor, wihrend die
Gewebskerne eine intensiv dunkle blaurothe Farbe annehmen;
es ist jedoch auch bei diesem Verfahren nicht ausgeschlossen,
dass die eine oder andere Hefe, die sich vielleicht in einem be-
sonderen Entwickelungsstadium befindet, ebenfalls blauroth, wie
die Kerne erscheint. Immerhin aber hat mir dies Verfahren bei der
Beurtheilung der Veriinderungen des Gewebes besonders in Nie-
ren, Lunge und Pleura erhebliche Dienste geleistet (Taf. IL. Fig. 1).

Zupfpriparate des grossen Heerdes in der rechten Lungen-
spitze zeigen, dass das erweichte Material darin aus zerfallenen und
verfetteten Zellen mit Kerntriimmern und massenhaften der oben
beschriebenen doppelt contourirten Gebilde besteht. Riesenzellen
sind nirgends vorhanden, tiberhaupt findet man in dem erweichten
Material wenig gut erhaltene Zellen, man sieht fast ausschliess-
lich Kern- und Zellpartikel und brockliges Material. Nur aus
der Grenzzone des Heerdes lassen sich noch schione einkernige
und mehrkernige Eiterkérperchen darstellen.

Schnitte aus der Begrenzungszone lassen erkennen, dass die
Parasiten schon weit in das makroskopisch noch wenig verin-
derte Gewebe vorgedrungen sind. In gefirbten Priparaten aus
dieser Zone ist der kranke von dem gesunden Theil durch sehr
betrichtliche Anhdufung von kleinen Rundzellen unterschieden.
Und zwar findet die Zunahme der Kerne von dem Gesunden
zum Kranken nicht gleichmassig in allen Theilen statt, sondern
wir finden immer heerdweise Anhidufungen der Zellen. Nach
dem erweichten Bezirke zu werden die Heerde grésser und con-
fluiren allmihlich. Im Centrum der Entziindungsheerde, wenig-
stens der grosseren, bemerkt man einen Zerfall und eitrige
Schmelzung des Gewebes. Hier im Centrum liegen auch die -

3*
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meisten Parasiten, nach der Peripherie zu nehmen sie an Zahl
ab, ohne jedoch hier ganz zu fehlen. Ja man trifft sogar ver-
einzelte Organismen ausserhalb dieser Heerde in dem scheinbar
noch unverdnderten Gewebe der Lunge. Gegen den Abscess zu
schreitet, zugleich mit der numerischen Zunahme der Hefen, die
Erweichung des Gewebes fort (cf. Taf. IL Fig. 2).

Die im Protocolle erwihnten tuberkeldhnlichen Knétchen in
der Pleura der rechten Lungen enthalten die Hefen in grosser
Menge. Aechnlich wie in der Lunge trifft man hier circumscripte
Haufen von kleinen Rundzellen, mit grosseren und kleineren
Blutungen in ihrer Peripherie und mit zahlreichen Parasiten in
ihrem Inneren. Diese liegen nur zum kleinen Theile in den
Zellleibern, zum grosseren aber in den Spalten des Gewebes.
Riesenzellen wurden in diesen Heerden nicht beobachtet, ebenso
wenig Erweichungs- oder Eiterheerde.

Auch in den Abscessen in den Nieren sind sie, wie man
sich leicht an einem einzigen frischen Préparate aus denselben
tiberzeugen kann, in ungeheurer Menge vorhanden. Schnitte aus
der Grenzzone dieser Heerde zeigen eine sehr erhebliche frische
interstitielle Entziindung mit Schrumpfung von Harnkanilchen
und Glomeruli. Hier besteht im Gegensatz zur Lunge, wo, wie
oben beschrieben, eine mehr heerdweise Anhdufung von kleinen
Rundzellen angetroffen wird, eine ziemlich gleichmassige allmah-
lich abnehmende Infiltration des Nierengewebes mit kleinen
Rundzellen. Riesenzellen sind nicht vorhanden. Die fraglichen
Organismen liegen in dem ganzen entziindeten Gebiet verstreut,
nach dem Erweichungsbezirk allméhlich an Menge zunehmend.

Auch in derMilz finden sich die Parasiten in grosser Zahl in den
Erkrankungsheerden. Riesenzellen sind nicht beobachtet worden.

Betrachten wir non noch einmal das Krankheitshild im
Ganzen, so haben wir es unzweifelhaft mit einem Falle von
chronischer Pyimie zu thun, der sehr an Actinomykose er-
innert, sich aber von den gewGhnlichen bekannten Formen der
Pyimie unterscheidet

1) durch die zahlreichen Beimengungen von Riesenzellen
in dem Eiter in den Knochenheerden;

2) durch die Anwesenheit der hellglinzenden runden Para-
siten in allen Eiterheerden.
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Aussaaten, die sowohl am 16. Juni, wie auch am 9. October,
wie auch am 30. November von den verschiedenen Eiterheerden
auf verschiedenen Nahrboden gemacht wurden, lieferten iiber-
einstimmend Culturen der schon in meiner ersten Veréffentlichung
tiber diesen Fall beschriebenen Hefeart, zum Theil in Reincultur,
zum Theil neben einzelnen unzweifelhaften Saprophyten; so
wuchs z. B. in den mit Milzeiter besieten Réhrchen die gelbe
Sarcine, in dem mit Lungeneiter Schimmel und grosse dicke
Stibchen. Der unter aseptischen Cautelen am 9. October aus
dem Ulnaabscesse gewonnene Eiter lieferte auf den verschiedenen
Nihrboden Reinculturen des Saccharomyces.

Culturen auf schridg erstarrter Gelatine zeigen bei Zimmer-
temperatur schon nach 24 Stunden kleinste blendend weisse
Colonien, die unter dem Mikroskop kreisrund sind und bei
schwacher Vergrésserung schon die einzelnen Organismen als
kleinste rundliche Korper erkennen lassen. Sind die Colonien
durch, mehrere Tage hindurch etwas grosser geworden, so er-
kennt man, dass sie sich kuppelartig {iber dem Nahrboden er-
heben und die Gelatine nicht verflissigen. In Stichculturen
bildet sich sehr bald ein Saum am Rande des Stichkanals und
eine bedeutende Anzahl weisser, anscheinend kugelrunder Colonien
um den Kanal herum, die an Grisse und Menge nach der Tiefe
zu abnehmen. In der Strichcultur auf schrig erstarrter Gelatine
bleiben die einzelnen Colonien, falls sie nicht gar zu dicht bei
einander liegen, lingere Zeit isolirt bestehen und confluiren erst
nach mehreren Tagen zu einer gemeinsamen leistenférmigen Er-
hebung. Schneller und dppiger, wie in Gelatine, wachsen sie
auf Glycerinagar, weniger gut auf gewGhnlichem Agar und auf
Blutserum. Culturen auf dem letzteren N#hrboden sehen nicht
wie die auf Gelatine trocken und milchig-weiss aus, sondern -
sind vielmehr durchscheinend, ja fast wasserklar.

In Bouillon bildet der Parasit einen dicken schleimig-weissen
Bodensatz. Aehnlich ist sein Verhalten in fliissigem, saurem
Backpflaumendecoct in den ersten Tagen nach der Besiung. In
spiteren Stadien bildet sich an der Oberfliche dieser Flissigkeit,
besonders an dem Glasrande eine schmutzig-grauweiss anssehende,
oben eintrocknende Masse, die sich’ unter dem Mikroskop auch
als eine Anhiufung dieser Hefepilze, allerdings meist in degene-
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rirtem Zustande ausweist. Der Bodensatz im Pflaumendecoct
nimmt mit der Zeit eine erhebliche Dicke an. In einem Rohr-
chen, das 6 cm hoch mit der Néhrfliissigkeit gefiillt war, war
der Bodensatz nach 5 Monaten iiber 1cm dick.

Auf erstarrtem Pflaumendecoct wichst der Sprosspilz dhnlich
wie auf Gelatine, nur iippiger, und die Colonien verlieren hier
in den meisten Fallen sehr bald die weisse Farbe, sie werden
graubraun, ja mit der Zeit sogar grauschwarz. Legt man jedoch
von den so verfirbten Pilzrasen Tochterculturen an, so sind diese
wieder ganz weiss, welche Farbe sie auf der Gelatine dauernd
behalten, auf Pflaumendecoct jedoch bald wieder mit der dunk-
leren vertauschen.

Am Tppigsten aber gedeihen die Sprosser auf Kartoffeln.
Hier kommt es meistens gar nicht zur Bildung isolirter Colonien,
dieselben confluiren vielmehr sehr bald und schon 24 Stunden
nach der Besiung findet man entsprechend dem Aussaatstriche
einen dicken schmutzig-weissen Wulst, der sehr schnell wichst
und je nach dem Feuchtigkeitsgehalt der Kartoffel bald "dick-
fliissig, bald ganz trocken zu sein scheint.

Eben so anspruchslos wie in Bezug auf die Nihrbéden, ist
die Hefe in Bezug auf die Temperaturen. Sie wuchsen bei
Zimmertemperatur, aber auch noch bei 38° Auch bei 10° C.
war noch unzweifelhaftes Wachsthum erkennbar. Héhere und
niedere Temperaturen habe ich nicht probirt, es ist mir aber
sehr wahrscheinlich, dass die Grenze nach beiden Richtungen
hin sich wird noch erweitern lassen.

Die Lebensdauver der Culturen ist sehr bedeutend. Es gelang
von einer 5 Monate alten Colonie auf Glycerinagar, sowie von
3 Monate alten Kartoffel- und Pflaumendecoctculturen, Tochter-
culturen anzulegen.

In den spiteren Stadien erfolgt aber das Wachsthum nicht
wie im Anfang, gleichmissig an allen Stellen, vielmehr sehen
wir dann, dass sich tiber die bisher gleichmissig ebene Ober-
flache einzelne kleine Hockerchen hie und da erheben.

Auch die einzelnen Organismen verdndern eben so wie die
Culturen mit der Zeit ihr Aussehen. In ganz jungen Colonien
treffen wir fast ausschliesslich kleine hellglinzende, kreisrunde,
einfach contourirte Formen, die bei Oelimmersion eine eben
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wahrnehmbare, zarte Kornung in ihrem Innern erkennen lassen
(ef. Taf. L. Fig. 8). Die Grosse der einzelnen, meist von einem
hellen Saum umgebenen Gebilde schwankt, man trifft ganz kleine,
etwa kernkorperchengrosse neben Formen, die vielleicht die
Grosse eines Endothelkernes haben. Die Mehrzahl aber zeigt
einen Umfang etwas grosser, wie die rothen Blutkorperchen.
Die Form ist in den weitaus meisten Féllen kugelrund, nur selten
sieht man in jungen Colonien lingliche, ovale Gebilde. Ganz
vereinzelt findet man hier auch Hefezellen, die schon einen
doppelten Contour besitzen. Der doppelte Contour tritt, so
weit meine Beobachtungen reichen, erst mit zunehmendem Alter
auf und ist unzweifelhaft als Membran zu deuten, wobei hier
unentschieden bleiben sollen, ob die Membran erst spiter ge-
bildet wird oder ob sie etwa, obwohl schon von der ersten
Bildung an vorhanden, erst mit zunehmendem Alter durch
Retraction "des Protoplasmaleibes sichtbar wird. Die Dicke
der Membran wechselt sehr je nach der Grisse der Zellen.
Zugleich mit ihrem Sichtbarwerden treten auch gewdhnlich
Verdnderungen im Zellinnern auf. Die Kérnchen werden grosser
und zahireicher, ihr Glanz nimmt zu, bis dann spéter end-
lich einzelne grissere, intensiv glinzende Kiigelchen im Innern
der Hefen zu unterscheiden sind, und dem Beschauer wie
etwa die grossen Nucleoli aus Geschwulstzellenkernen entgegen-
leuchten.

Die Vermehrung der Hefen geschieht, so weit beobachtef,
lediglich durch Sprossung. Aus einer grosseren Hefezelle ent-
steht an einer oder an mehreren Stellen der kugelrunden Ober-
fliche zundchst eine kleine spitze Hervorwélbung, die sich
vergrossert und allméhlich eine kuglige Gestalt annimmt und
nun wie ein kleinstes Kuopfchen der grosseren Kugel aufsitzt.
Die junge Hefezelle vergrossert sich, um dann spéter ebenso wie
die Mutterzelle Sprossen hervortreten zu lassen. So entstehen
grossere Sprossverbande, ihnlich denen der hekannten Hefearten
(cf. Taf. I. Fig. 9, 10). Bei derartig bisquitférmig zusammen-
hingenden Hefezellen dlterer Culturen sind meistens beide Formen
vollstindig von einer Membran umgeben, die also an der Be-
riibrungsstelle die Zellleiber von einander trennt. Sehr viel
seltener besteht noch eine Communication des Zellinnern, indem
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dann eine gemeinschaftliche Membran beide Zellen umgiebt
(cf. Taf I. Fig. 9a).

Mit der Heidenhain’schen Firbung mit Eisenoxyd-Ammoniak,
Himatoxylin u. s. w. ldsst sich in den jungen Hefezellen ein
Kern nachweisen, der in seiner Form und Grésse, wie dies ja
fiir die Kerne der Pilze Regel ist, sehr variirt. Auf Tafel I in
Figur 3 sind eine Anzahl derselben abgebildet.

Die Bildung von Sporen in den Hefen herbeizufiihren, ist
mir noch nicht gelungen, dagegen gelang es sehr leicht, Gihrung
mit ihnen zu erzeugen.

Zu diesem Zwecke wurden V-formig gebogene Glasrohren
mit Traubenzucker-Bouillon gefiillt und dann mit den Hefen
besat und nun auf der einen Seite luftdicht verschlossen, indem
zugleich die Héhe des Standes der Fliissigkeit in dem Schenkel
markirt wurde. Schon nach 24 Stunden konnte man bei einer
Temperatur von 23° ein Tiefertreten der Fliissigkeit in dem ver-
schlossenen Schenkel constatiren und 36 Stunden nach der Besdung
erreichte die Kohlensdureentwickelung ihren Hohepunkt. Um fiir
die chemische Untersuchung grossere Fliissigkeitsmengen zu gewin-
nen, besite ich grossere, mit Traubenzuckerbacillen oder Pflaumen-
decoct gefiillte Glaskolben mit den Hefen und nach Ablauf der
Gihrung ergab die Untersuchung, die in dem chemischen Institut
der hiesigen Universitit von Herrn Privatdocenten Dr. Bilz vorge-
nommen wurde, das Vorhandensein von Kohlensiure und Alkohol.

In mehrere Monate alten Cultaren trifft man ganz riesen-
hafte Formen mit geschichteten Membranen und stark gekérntem
Protoplasmaleib, neben anderen ganz kleinen, kreisrunden, doppelt
contourirten Hefezellen (cf. Taf. I. Fig. 11, 12).

Um die Wirkung dieser ersten pathogenen Hefeart auf den
Thierkérper genauer zu studiren, wurden in den verschiedensten
Modificationen Infectionsversuche vorgenommen. Am 16. Juni
brachte ich minimale Mengen der Abscessmembran einem Kanin-
chen in das Knochenmark der rechten Tibia. Ein um das Bein
gelegter Gummischlauch hatte leider den iiblen Effect, dass das-
selbe abstarb. Ich amputirte deshalb am 19. Juni das Bein
und konnte constatiren, dass das ganze Mark des Knochens von
massenhaften Parasiten durchsetzt war und eine betriichtliche
Vermehrung derselben stattgefunden hatte.
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Zu gleicher Zeit, wie dies Kaninchen, inficirte ich einen
Hund, indem ich ihm eine Platinéhse der weichen inneren Gewebs-
schicht der Abscesswand unter das Periost der Tibia verpflanzte
und dann die Wunde durch Naht schloss. Aber schon nach
drei Tagen brachen die anfinglich gut verklebten Wundrinder
wieder auf und es entleerten sich grosse Mengen eines diinn-
fliissigen, ziemlich klaren Eiters, in dem sich innerhalb und
ausserhalb der Eiterzellen zahlreiche der doppelt contourirten
Parasiten vorfanden. Die Eiterabsonderung hielt ungefihr 12 Tage
lang an, und das Wundsecret enthielt, wie dies die tiglich vor-
genommenen Untersuchungen ergaben, stets die Hefen in betrécht-
licher Menge. In den spiteren Tagen dieser Eiterung zeigten
sich neben den gewdhnlichen Eiterzellen auch grossere Zellen
mit mehreren Kernen und einem oder mehreren Hefen in ihrem
Innern. Auch in dem Granulationsgewebe der Wunde, besonders
in der Tiefe derselben, fanden sich die Parasiten. Allmahlich
aber schloss sich die Wunde. Es blieb noch einige Wochen
hindurch eine etwa bohnengrosse Geschwulst in der Narbe fiihl-
bar, allmahlich schwand auch diese, und nach etwa 3 Monaten
war ausser der Narbe nichts Abnormes mehr an dem Bein zu
constatiren.

Von dem Eiter dieses Huundes injicirte ich am 22. Juni
einem Kaninchen 0,35 ccm in die Bauchhéhle. Am 25, Juni
starb das Thier und ausser einer frischen fibrindsen Peritonitis
fanden sich bei der Section noch verschiedene, hdmorrhagische,
subserds gelegene Entziindungsheerde in den Bauchdecken, etwa
fiinfpfennigstiickgross, und frische Hyperplasie der retroperitonéalen
Lymphdriisen.

Da sich sowohl in diesen, wie auch in den Entziindungs-
heerden der Bauchwand die Organismen fanden, so implantirte
ich ein Stiick der entziindeten Stelle einem Hund unter die Haut
des Oberschenkels.

Auch hier verheilte die Wunde Anfangs, brach aber wieder
nach einigen Tagen auf und wieder entleerte sich ein dhnliches
Secret, wie in dem ersten Falle, in dem die Hefen oft in ganzen
Nestern anzutreffen waren. Nach einigen Wochen liess die
Eiterung nach, die Wunde schloss sich, ohne dass die Narbe
etwas Auffallendes dargeboten hitte.
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Alle diese Versuche liessen es noch zweifelhaft erscheinen,
ob die Eiterung durch die Hefen hervorgerufen ist, weil sich -
ausser diesen noch Beimengungen anderer Organismen fanden.
Nach Gewinnung von Reinculturen wurden deshalb also bald
Impfungen damit vorgenommen und zwar zundchst in dhnlicher
Weise - wie angegeben. Es wurden unter aseptischen Cautelen
Periostwunden angelegt und mit einer Nadelspitze voll von der
Reincultur inficirt. Die bald danach eintretende Eiterung ver-
schwand aber immer wieder nach wenigen Wochen und die
Wunde heilte aus.

Aechnlich ging es bei einer Reihe von anderen Versuchen,
bei denen ich etwas von der Cultur an aseptischen Wunden
der Ohrknorpel von Kaninchen und Hunden brachte. Die Wunden
schlossen sich oberflichlich, bis sie nach wenigen Tagen von
der Tiefe her wieder aufbrachen, um wenige Tropfen von an-
gestautem Eiter zu entleeren, in dem sich die Hefen in grosser
Zahl vorfanden. Auch hier heilte der Prozess schliesslich aus
unter Hinterlassung einer kndtchenartigen Verdickung des Knorpels,
in der sich aber z. B. nach b Monaten keine der Parasiten mehr
nachweisen liessen.

Dass die auf den Nihrboden geziichteten Hefen thatsdchlich
identisch mit den in den Erkrankungsheerden der Frau Kapp
gefundenen Parasiten waren, ging aus den Verinderungen, die
dieselben im Thierkérper erlitten, zur Evidenz hervor. Nach
Einimpfungen auch junger Hefeculturen zeigen die im Gewebe
befindlichen Organismen sammt und sonders einmal. den doppel-
ten Contour und zum anderen findet sich ein heller homogener
Hof, der sie von dem Thierprotoplasma trennt und wie eine
Kapsel umgiebt, genau so, wie wir dies in den Priparaten z. B.
der Abscesswinde gefunden haben. Dieser homogene Saum, den
wir in keiner der Culturen antreffen, tritt allemal erst auf, wenn
die Organismen wieder in den Thierkérper eingefiihrt sind.
Woraus er besteht, wie er chemisch zusammengesetzt ist, ob
er vom Wirth oder von Parasiten geliefert wird, habe ich nicht
entscheiden konnen. Gerade dieser helle Hof verleiht den Para-
siten ein ausserordentlich charakteristisches Aussechen und lisst
jhre Aehnlichkeit mit den Zelleinschliissen, die z. B. bei der
Paget’s disease der Brustwarze von Wickham und Darier u. A.
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beobachtet und abgebildet wurden, besonders deutlich hervor-
treten.

Nicht unerwihnt méchte ich lassen, dass bei einem Hunde,
dem ich von dem Eiter aus der Lunge etwas unter das Periost
der Tibia impfte, zur Zeit noch, d. h. 2 Monate nach der In-
fection, eine iiber wallnussgrosse, sehr weiche, aber solide Ge-
schwulst besteht, die langsam gewachsen ist und anscheinend
noch zunimmt. Histologisch besteht sie aus einem sehr weichen,
sehr blutgefdssreichen, stark 6dematbsen Granulationsgewebe mit
grosseren und kleineren verfetteten Stellen. Hefen habe ich bis
jetzt aber nur in dem Secrete der Wunde, nicht aber in dem
Geschwulstgewebe selbst nachweisen konnen.

Auch nach subcutanen Injectionen grésserer Mengen von
Hefen aus Bouillonculturen haben sich bei Hunden nur entziind-
liche Verdickungen gebildet, die aber nach einigen Wochen
spontan zuriickgingen. Auch intravendse Injectionen riefen bei
Hunden und Kaninchen keine Allgemeinerkrankungen hervor.

Dagegen starben weisse M#use, denen ich Schwemmeculturen
von }—3 ccm Menge in die Musculatur des Riickens injicirte
im Zeitraum von 4—10 Tagen. An der Injectionsstelle fanden
sich neben degenerativen Verinderungen, wie sie sich in umfang-
reicher Fettmetamorphose des Muskels zu erkennen gab, auch
entziindliche Prozesse, bestehend in einer erheblichen Kernver-
mehrung, und ganze Colonien der Hefen. Auch im Blut waren
massenhafte Hefen vorhanden und besonders enthielten die Gefisse
der Niere und Lunge zahlreiche Anhiufungen derselben, wieder
umgeben von dem homogenen Hof. In der Lunge waren auch
Hémorrhagien in der Umgebung dieser so angefiillten Blutgefisse
erkennbar. Fig. 4 auf Tafel II stellt ein gefarbtes Schnittpriparat
einer 4 Tage nach der Infection verendeten weissen Maus und
Fig. 13 auf Tafel I einen mit Natronlauge behandelten Schnitt
desselben Objectes dar, in welchem die so charakteristischen
homogenen Hofe deutlich hervortreten. In dieser Zeichnung sieht
man auch innerhalb der Nierenepithelien einzelne in Gruppen
zusammenliegende, kleine, hellglinzende Punkte, die ich fiir ab-
gestorbene, theilweise zerfallene Hefen halte.

Wir kommen zum Schluss. Aus dem Angefiihrten ist er-
sichtlich, dass wir es in dem vorliegenden Fall mit einer bisher
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noch nicht beobachteten Krankheit zu thun haben, die sich unter
dem Bilde der chronischen Pyimie darstellt und der Actino-
mykose von allen bekannten Krankheitsformen am meisten
ihnelt. Als der Erreger dieser eigenartigen Erkrankung hat sich
eine Hefeart herausgestellt, die theils intracelluldr, theils extra-
cellulir in dem Gewebe, das sie zerstort, lebt. Wir haben des-
halb in bewusster Anlehnung an den Namen Actinomycosis
wegen der Aehnlichkeit des Krankheitsbildes und in Anbetracht
der Thatsache, dass dies der bisher einzig dastehende Fall ist,
in dem durch eine Hefeart eine Gewebskrankheit hervorgerufen
wurde, fiir unser Krankheitsbild den Namen ,Saccharomycosis®
gewiihlt und wir sind der festen Useberzeugung, dass es nach
Bekanntwerden dieses Falles und nachdem einmal die Aufmerk-
samkeit auf diesen Punkt gelenkt ist, kiinftighin noch ofter,
vielleicht schon sehr bald gelingen wird, Hefen als die Ursache
derartiger chronischer Erkrankungen aufzufinden. Das Haupterfor-
derniss fiir erfolgreiches Suchen nach diesen Parasiten erscheint
mir allerdings die Untersuchung des frischen, ungefirbten, eventuell
mit Natronlauge aufgehellten Priiparates. Nur auf diese Weise
wird man sicher sein, die Parasiten nicht zu iibersehen.

Schlussfolgerungen.

Wir lernen unter dem Namen Saccharomykose eine unter
dem Bilde chronischer Pydmie verlaufende, durch eine pathogene
Hefeart hervorgerufene Infectionskrankheit kennen, bei der sich
eitrige Zerstorungen der Haut, der Cornea, der Knochen, Lungen,
Nieren und der Milz vorgefunden haben.

Die Hefepilze liegen entweder in den Zellen als sogenannte
,Zelleinschliisse“ oder aber ausserhalb der Zellen in den Spalten
des Gewebes, theils nackt, theils von einem homogenen Saum,
wie von einer Kapsel umgeben.

Die meisten der Parasiten lassen innerhalb der Kapsel ein
doppelt contourirtes Centrum mit einem oder mehreren glinzen-
den Korpern erkennen. Die Gestalt der Gebilde ist meist kreis-
rund, die Grosse schwankt zwischen der eines grossen Kern-
korperchens und der einer Leberzelle.

Die Hefen lassen sich in Bouillon, auf Gelatine, Agar, Blut-
serum, Glycerinagar, Kartoffeln und saurem Pflanmendecoct
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ziichten. Die Culturen auf den meisten N&ihrboden haben eine
weisse Farbe und wachsen bei Temperaturen zwischen 10—38° C.

In jungen Culturen zeigen die einzelnen Organismen einen
einfachen Contour, erst nach mehreren Tagen lassen sie eine
deutliche Membran erkennen.

Die Hefen erregen in Pflaumendecoct und Traubenzucker-
bouillon eine bedeutende Géhrung, deren Produkt Alkohol und
Kohlensiure ist.

Die Hefen lassen sich auf Thierkérper iibertragen und hier
zur Vermehrung bringen, sie bewirken eine locale, eventuell zur
Eiterung fiihrende, aber allmihlich verheilende Entziindung.

Bei weissen Miusen fiihren sie den Tod herbei und sind
dann in grosser Menge im Blute zu finden.

Erklsrung der Abbildungen.
Tafel L.

Fig. 1. Riesenzelle aus dem Abscess der Tibia mit zahlreichen Hefezellen
in ihrem Innern.

Fig. 2. Ebendaher; stellt kleinere Sprossverbinde, die von einem gemein-
schaftlichen homogenen Hof umgeben sind, dar.

Fig. 8. Dasselbe. .

Fig. 4. Extracellulir gelegene Hefezelle mit sehr breiter homogener Zome.
a Eiterzelle.

Fig. 5 und 6. Gruppen von Hefen mit gemeinschaftlicher Kapsel.

Fig. 7. Grossere runde Zelle mit mehreren Parasiten in ihrem Innern, aus
dem Kiter des Ulnaabscesses. Um die Zelle liegen gewdhnliche Eiter-
kérperchen.

Fig. 8. Junge Hefen aus eintigiger Kartoffelcultur in allen Stadien der
Sprossung.

Fig. 9. Kleinere Sprossverbinde aus 3 Tage alter Bouilloneultur. Im Innern
der Zellen sind schon vielfach die hellglinzenden Korperchen vor-
handen. a zeigt zwei Hefen, deren Zellleib noch mit einander in
Verbindung steht.

Fig.10. Einzelne Zellen und gréssere Sprossverbinde aus einer 3tigigen
Bouilloncultur.

Fig.11 und 12. Grosse wahrscheinlich degenerirte Hefezellen mit sehr dicken,
theilweise geschichteten Membranen aus einer 6 Monate alten Cultur
in fliissigem Backpflaumendecoct.

Fig. 1—12 simmtlich bei Zeiss apochrom. Oelimmersion Apert. 1,30,

Ocul. 4.



Fig. 18.

Fig.14.

Fig. 3.

Fig. 4.
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Schnitt aus der Niere einer mit Hefen inficirten Maus mit Ipro-
centiger Natronlaugeldsung aufgehellt. Die Hefen liegen theils im
Glomerulus, theils zwischen den einzelnen gewundenen Harnkanil-
chen. In den Epithelien derselben kleine hellglinzende Punkte,
wahrscheinlich Zerfallsprodukte von degenerirten Hefen darstellend.
Schnitt aus der Abscesswand der Tibia in Wasser ohne jeden Zu-
satz untersucht. Zahlreiche Hefen innerhalb und ausserhalb der
Riesenzellen. Rechts unten eine Gruppe degenerirter Hefen. Zeiss,
apochrom. Trockensystem Apert. 0,95, Aequivalent Brennweite 3 mm,
Ocul. 4.

Tafel II.

. Schnitt aus der Wand des Abscesses an der Tibia. Rechts derbes

fibréses Gewebe, das nach links allméhlich zellenreicher wird. Inner-
halb der Riesenzellen sieht man zahlreiche roth gefirbte Parasiten.
Links oben grosse Formen in degenerirtem Gewebe, darunter ein
Haufen blauer Gebilde, die wohl nur zum Theil aus Gewebskernen,
zum grosseren Theil aber aus Hefen bestehen. Schnittpriparat mit
Himalaun und Carbolfuchsin geférbt, in Kanabalsam eingebettet.
zeigt eine Stelle aus dem entziindeten Lungengewebe. Geffubt wie
Fig. 1.

Hefen aus einer 3 Tage alten Kartoffelcultur. Die Kerne sind nach
der im Text angegebenen Methode blau gefarbt. Zeiss, apochromat.
Oelimmersion Apert. 1,30, Ocul. 8.

Schnittpriiparat aus der Niere einer an Saccharomykose verstorbenen
weissen Maus, gefirbt wie Fig. 1 und 2. Viele Hefen in den Ca-
pillaren der Glomeruli und zwischen den gewundenen Harnkanilchen.

Fig.1, 2 und 4 gezeichnet bei Zeiss, apochrom. Trockensystem, Apert. 0,95,
Aequival. Brennweite 3 mm.
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