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XX. 
Beitr ige zur Pathologie tier Larynx- 

Tuberculose. 
(Vorl~ufige Mittheilung.) 

(Aus dem Pathologischen Institut zu Berlin.) 
u 

Dr. Ar thur  Meyer ,  
Asslstenten der Prof. g e ~ m a n n ' s c h e n  Poliklinik ffir t~Ials- und Nasen- 

krankheiten in Berlin, jetzigem Assistenten des Prof. Dr, C o r n e t  in 
Bad Reiehenhall. 

Im Folgenden miichte ieh kurz fiber eine noch nicht ab- 
geschlossene Versuchsreihe berichten, welche ich, um den Weg 
der Infection bei Larynx-Tuberculose zu ermitteln, angestellt 
habe, und die ich aus ~usseren Griinden auf liingere Zeit unter- 
brechen muss. 

Um der Frage nigher zu kommen, ob die Tuberkel-Bacillen 
yon der Schleimhaut-0berfiiiche her, oder aber auf dem Blur-, 
bezw. Lymphwege in alas Gewebe des Kehlkopfs gelangen, habe 
ieh drei Wege eingesehlagen: Zuerst habe ich mSglichst frfihe 
S tad ien  der K r a n k h e i t  histologiseh untersucht, F~lle, in 
denen bei bestehender Lungenkrankheit makroskopisch wenig 
oder niehts am Kehlkopf zu sehen war; dann untersuehte ich 
in derselben Weise Kehlkiipfe bei acu te r  Mi l ia r -Tubercu lose  
und versuchte endlieh, bei Thieren expe r imen te l l  Larynx-  
T u b e r c u l o s e  zu erzeugen.  

Die Technik der histologischen Untersuchung war folgende: 
Der Kehlkopf, mit dem fiblir Seetionsschnitt you hinten her 
erSffnet, wird auf durehschnittlich 3 Tage in 4 pCt. Formol, 
dann in 80 pCt. Alkohol gelegt und in diesem aufbewahrt. ~ach 
weiteren 3 Tagen werden die zu untersuchenden Theile heraus- 
geschnitten (gewShnlich Stimm- und Taschenbgnder, Gegend der 
Cartilago arytaenoidea, Epiglottis, bisweilen ein Stfick der Hinter- 
wand), und in Paraffin eingebettet. Mikrotomsehnitte yon 10 t~, 
selten his zu 15 ~, werden dann mit H~matoxylin-Eosin gefgrbt; 
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fiir Bacillen-Untersuchung wird mit Z i e h 1 'sche~ LSsung 24 Stunden 
gef~rbt, nach Neelsen mit -~ Salpeters~ure und absolutem Alkohol 

entf~rbt, mit Methylenblau gegengef~rbt. 
Unter 6 so untersuchten Kehlkiipfen bei Phthisis pulmonum 

war einer ohne pathologischen Befund; in den anderen fanden 
sich Ver'~nderungen, die flit eine beginnende Tuberculose charakte- 
ristisch sind. 

Als e r s t e s  S tad ium zeigen sich unter vSllig intaetem 
Epithel in den tieferen Sehichten der Mucosa oder selbst in der 
Submucosa, abet stets die Driisensehicht, bezw. alas Perichondrium 
frei lassend, eine Anzahl von deutlich yon einander getrennten 
Tuberkel. Dieselben bestehen meist im Centrum aus unregel- 
mS.ssig geformten epithelioiden Zellen und einzelnen Riesenzellen, 
in der Peripherie aus kleinen Rundzellen, die in ein wohl aus- 
gebildetes Reticulum eingelagert sind. In diesem Stadium ent- 
halten die Tuberkel nur wenig, das fibrige Gewebe gar keine 
Bacillen. Verk~suug ist meist noch nicht zu sehen. (Mi l ia re  
T u b e r c u l o s e  des Larynx.)  

Das zwei te  S tad ium zeichnet sich dadurch aus, dass die 
Tuberkel confluiren; in ihrem Centrum beginnt Verks das 
gesammte Gewebe ist mit Rundzellen infiltrirt. In diesem 
Stadium kann das Epithel noch intact sein ( t u b e r c u l S s e  In-  
f i l t rat ion)~ oder es stSsst sich an einigen Stellen ab; dies ist 
der Uebergang zum 

Dri t ten  S tad ium:  Die oberfl~chlichen Schichten sind dort, 
we die Infiltration an die Oberfl~iche tritt, zerfallen; das Epithel 
hier abgestossen; die tiefliegenden Tuberkel sind zum grossen 
Theil central verk~st und erreichen das Perichondrium, das 
stellenweise mit Rundzellea durchsetzt und'abgehoben ist; auch 
die oberste Knorpelschicht kann schon kleinzellig inflltrirt sein. 
( T u b e r c u l S s e  Ulcera t ion  und beg innende  Per ichon-  
drit is .)  

Die Driisen scheinen eine grosse Resistenz gegen den 
tubercul5sen Process zu besitzen; ich habe sie hie in den 
Krankheits-Process einbezogen gesehen, noch weniger eine intra- 
aeiniise Entstehung yon Tuberkelu, was Heinze  als h~ufig hin- 
stellt. Auch E. Fr~nkel  leugnet den Zusammenhang der 
Tuberculose mit den Schleimdriisen. 
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Nach obigen Befunden scheint es, dass die Tuberculos+ ge- 
wShnlich unter intactem Epithel beginnt. Jedoch ist nicht ohne 
Weiteres gestattet, hieraus eine Infection auf dem Blutwege zu 
folgern. Cornet  macht darauf aufmerksam, dass die unverletztc 
Mund-, Nasen- und Darmschleimhaut sicher fiir Tuberkel-Bacillen 
durchgii~ngig ist, und dass die MSgliohkeit des gleichen Vorganges 
auch ffir den Kehlkopf nicht yon der Hand zu weisen ist. Es 
besteht die fernere MSglichkeit, dass die Bacillen durch kleine 
Liicken im Epithel eindringen, die sich w~hrend der Entwicklung 
des Tuberkels wieder schliessen. 

Zur Entscheidung dieser Eventualit~ten reicht die histo- 
logische Untersuchung allein nicht aus: Man muss unzweifel -  
haft  h~imatogene und sputogone  Affect ionen verg le ichcn  
kSnnen. 

Erstere sind yon der Natur beider  acuten  a l lgcmeinen  
M i l i a r - T u b e r c u l o s e  gegeben. Die Betheiligung des Kehl- 
kopfes an derselbcn h~lt Cornet  ffir sehr selten~ w~hrend Gon- 
guenheim und Tiss ie r  sein vSlliges Freibleibon ffir eine Aus- 
nahme halten. 

In 4 yon mir beobachteten F~llen waron makroskopisch 
nur in cinem (9)feinste, Mohnkorn-grosse, grau durchscheinende 
Kni~tchen an der Epiglottis zu sehen. Dieselben crwiesen sich 
mikroskopisch als ovale Kleinzellen-Anh~ufungen, die weiter 
keine fiir Tuberkel charakteristischen Bestandtheile, namentlich 
keine Bacillen enthalten. Drei ~hnliche Knoten fanden sich am 
rechten Taschenband. - -  In 2 anderen F~ilIen (6 u. 7), die sich 
sehr ~hneln, land sich an der Vorderfis der Epiglottis je ein 
ausgebildeter Tuberkel mit Riesenzellen und ganz vercinzelten 
(in Fall 7 nur einem sicheren) Tuberkel-Bacillen. An der 
~Larynxseite der Epiglottis liegen in der Mucosa zahlreiche Zell- 
Anh~ufungen, genau wie in Fall 9, eine gleiche mit einer Riesen- 
zelle land sich in Fall 7 auch am Taschenband. Leider ist die 
tuberculSse Natur der Kn(itchen an der Epiglottis nicht sicher 
genug. 1Nur ,ein Fall (4)erwies sich auch mikroskopisch als 
viillig frei yon Ver~inderungen. 

Zu dem V e r s u c h ,  bei Thieren  durch Inocu la t ion  
L a r y n x - T u b c r c u l o s e  zu erzeugen,  wurde ich yon folgenden 
Gesichtspunkten aus geffihrt: Erstens, wie erw~hnt~ wollte ich 
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den h/imatogenen Formen (Miliar-Taberculose) solche entgegen- 
stellen, die sicher yon der Oberfl/iche entstanden waren; zweitens 
ist es wiinschenswerth, das Alter der Affection genau bestimmen 
zu kSnnen; drittens wollte ich zugleich der Frage n~her treten, 
ob Infection durch die intaete Sehleimhaut hindurch mSglich ist. 

Den Versuch, Larynx~ experimente]l zu erzeugen, 
hat, so viel mir bekannt, bisher nur M a r t u s c e l l i  in Neapel 
gemacht. Er ist ihm nut in 2 F~llen gelungen, in denen er 
eine Cultur yon Tuberkel-Bacillen mittelst Pravaz'seher Spritze 
direct in die Mueosa injieirte. 

Die Versuchs techn ik ,  die ich befolgte, war folgende: An Hunden 
in )Iorphium-Narkose, an Kaninchen ohne Narkose, Tracheotomie. Dann 
wird ein schraubenfSrmig geriffelter Tampontdiger dutch die Wunde in den 
Larynx eingeffihrt und die Schleitnhaut leicht abgekratzt. GrSssere Ver- 
letzungen sind bei der Natur des Instruments und dem geringen angewandten 
Druck unmSglieh. Dann wird ein geknSpfter Glasstab, dessen KnSpfchen 
mit Sputum (bisweilen start dessea mit Cavernen-[nhalt) armirt ist, dutch 
die gut klaffend gehaltene Wunde eingeffihrt und im Larynx unter leichtem 
Seiilichem Druck auf- und abgestrichen. --  In 5 F~llen wurde das vorherige 
Kratzen des Larynx Unterlassen. 

In 3 FS.11en fiihrte ich stag der Tracheotomie die Spaltung des Schild- 
knorpels aus, um unter Leitung des Auges operiren zu kSnnen. Daran 
sehloss sich jedesmal die Naht des Knorpels, die jedoch ,nur die ~iussere 
Sehicht fassen, nieht in das Kehlkopf-Innere durchgreifen durfte, fiber welche 
dann noch die Muskeln mit einer Naht zusammengezogen wurden, ehe die 
Hautnaht folgte. Trotzdem kam es in den 2 Ffi, llen~ die die Operation lange 
genug fiberlebten (51 bezw. 8 Tage) zur Bildung eines k~sigen, perilaryn- 
gealen Abscesses, an dem die Thiere dann zu Grunde gingen. 

Den Versuch, Kaninchen durch eine Canfile athmen zu lassen~ babe ich 
nut 2 real gemacht; beide Thiere gingen an Pneumonie, bezw. Erstiekung 
zu Grunde. h[ar tuscel l i  hatte dasselbe negative Resultat. 

Auf eine der gestellten Fragen ist auch keine vorl~iufige 
Antwort  mSglich: 0b  Infection durch intactes Epithel hindurch 
erfolgen kann. Von 5 Versuehsthieren, die ohne Kratzen des 
Epithels operirt wurden, gelangte nur e in  Kaninehen zur mikro- 
skopischen Untersuchung; es wies 11 Tage post operationem 
weder makro-, noeh mikroskopisch Veriinderungen des Kehl- 
kopfs auf. 

�9 P o s i t i v e n  E r f o l g  hatte ich in 2 F~llen: 
K a n i n c h e n  A wurde am !2, Januar 1901 traeheotomirt~ 
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der Kehlkopf gekratzt und mit phthisischem Sputum bestriehen, 
Hautnaht, Collodium-Watteverband. Am 28. Januar, also nach 
16 Tagen, Exitus. Die Section ergiebt Cyanose und Ityper~mie 
des Kehlkopfs und der Trachea, starke Abmagerung, an den 
inneren Organen keine Ver~inderung. 

Mikroskopischer  Befund: Am vorderen Winkel des 
Kehlkopfes, ziemlich tief unter der Schteimhaut, ein runder 
Zellhaufen, gr5sstenthei!s aus epithelioiden Zellen bestehend, mit 
beginnender centraler Verk~isung, zahlreiche Tuberkel-Bacillen 
enthaltend. Neben dem Tuberkel ein grSsseres Gef~iss; sch6ig 
fiber ihm, dutch normales Gewebe getrennt, eine Liicke im 
Epithel. - -  Tiefer unten im Larynx, ebenfalls am vorderen 
Winkel, 2 KnStchen aus epithelioiden Zellen, dicht unter unzer- 
stSrtem Epithel. - -  Die auf Bacillen gef/~rbten Pr~parate treffen 
leider diese beiden KnStchen nicht mehr. - - I m  iibrigen Kehl- 
kopf nichts Abnormes. 

Hund D, ein kr~ftiger Foxterrier, wurde am 19. Febr. 1901 
tracheotomirt (nur 2 Ringe durehschnitten). Nach Kratzen der 
Larynx-Schleimhaut mit dem Tampontr~ger wurde mit demselben 
Instrument Cavernen-Inhalt aus einer phthisischen Lunge ein- 
gebracht. Trachea mit Catgut vern'~ht, dariiber die Haut; 
Collodium-Watteverband. Am 26. Februar, nach 35 Tagen, 
durch Chloroform getSdtet. 

An der Stelle tier Tracheotomie ffihrt eine Bleistift-dicke, 
seeernirende Fistel in einen kirsehgrossen Abscess, dessert 
Wandung mit Granulationen und k/~sigen Massen ausgekleidet 
ist. Der Abscess communicirt mit der Trachea durch eine 
4--5 mm lunge Oeffnung. Im Larynx:  An der Spitze der 
Epiglot t i s  zahl re iche ,  du rchs i ch t ig  graue,  submi l i a r e  
KnStchen,  a m r e c h t e n  Proeessus  vocal is  m e h r e r e M o h n -  
korn-grosse ,  we i s s l i ch -g raue  KnStchen. w Inhere Organe: 
An tier Oberfl~che yon Leber und Niere einzelne gelblich-graue, 
opake KnStchen, die sich m~kroskopisch als junge Tuberket er- 
weisen. Die Milz ist etwas gross, alle anderen Organe sind 
normal. 

Mikroskopischer  Befund: Die Wand des Abscesses be- 
steht aus zelligem Granulationsgewebe mit vereinzelten Tuberkeln. 
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Bacillen finden sieh nut in geringer Menge, ebenso im Fistel- 
secret. 

Am hin teren  Thei l  des rechten  S t i m m b a n d e s  (mit 
dem Proeessus vocalis) liegen unter dem vSllig erhaltenenEpithe], 
zum Theil sehr tier, dicht fiber der Driisenschicbt, zum Theil 
dicht unter dem Epithel zahlreiche Tuberkel. Ihr Centrum be- 
steht aus locker durch ein Fasernetz verbundenen epithelioiden 
Zellen~ die Peripherie aus einem festeren Fasernetz mit Rund- 
zellen. Bacillen vereinzelt vorhanden. 

An der Spi tze  und Innense i t e  tier Epig lo t t i s ,  dicht 
unter dem Epithel, findefi sieh zahlreiehe runde bis ovale Haufen 
kleiner Zellen. Obgleich dieselben keine charakteristischen 
Zeichen fiir ihre tuberculSse Natur aufweisen, mSchte ieh sie 
doeh, schon nach Analogie der Stimmband-Affection, ffir junge 
Tuberkel halten. 

Man muss annehmen, dass die kleinen Epithel-Defeete, die, 
durch das Kratzen entstanden, die Eintrittspforte ffir die Bakterien 
abgegeben haben, sich in den 5 Wochen schlossen, w~hrend in 
Mucosa und Submucosa sich die Tuberkel entwickelten. - -  

Die Zahl tier Beobaehtungen und Versuche ist natiirlich 
noeh zu klein; ich behalte mir vor, dieselben fortzusetzen, und 
mSchte, ehe dies gesehehen, keine weiteren Folgerungen an die- 
selben anknfipfen, sondern diese ffir eine sp~itere ausffihrliche 
Publication vorbehalten. Jedenfa l l s  a b e r m S e h t e  ich darauf  
h inweisen ,  dass  es mir ge lungen ist ,  d i rec t  von der  
Sehleimhaut-Oberf l~iche her  L a r y n x - T u b e r c u l o s e  zu 
erzeugen.  

Ieh erlaube mir, Herrn Geheimrath Prof. Dr. Virehow fiir 
die Ueberlassung des Arbeitsplatzes und des Materials und 
Herrn Privatdocenten Dr. Oest re ich  ffir die gfitige Unterstiitzung 
meinen ergebensten Dank auszusprechen. 


