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Die Impfungen an den Kaninchen gesehahen mit  gew5hnhcher 
Vaccine yore hiesigen Vaccincinstitut, w~hrend zu den daselbst ge- 
impften Kalbern Vaccine aus besonders gut entwickelten Pusteln an- 
gewandt war. l~riihere Kulturversuche hat ten ergeben, da ]  die im 
Laboratorium des Blegdamhospitals im Eisschrank aufbewahrte Vaccine 
durchgehends keimfrei genannt werden konnte, indem nur mitunter  
grobe Stabchen und feinste KSrnehen in den Kul turen getroffen wurden, 
yon welchen die ersteren eine Laboratoriumsinfektion darstellten, 
indem sie auch bei anderen Kulturversuchen, z .B .  bei Diphtherie, 
gesehen wurden, wi~hrend die feinen KSrnchen unkultivierbar waren 
und mSglicherweise nut  Ausfallungen darstellten. Sonst wurde in alter 
und i~lterer Vaccine nichts Pathologisches getroffen, i n  41/2 Monate 
und ein wenig ~lterer Vaccine ein einziges Mal Streptokokken und einmal 
gew5hnliche Kokken entdeckt;  letzterc stellten wahrscheinlich nur eine 
zufi~llige Beimischung dar. 

Hornhautimpfungen wurden an 28 Kaninchen, gewShnlich gleich- 
zeitig an beiden, mitunter  erst an dem einen, nachher an dem andern 
Auge gemacht. Die Vaccine war 3 - -9  Monate, einmal nur einen Mona~ 
gelagert. Einmal kam frische rohe Pulpa, einmal Eiter nach subcutaner 
Infektion mi~ solcher, einmal pulverisier~e Lapineschorfe zur Anwen- 
dung1). Die Einritzungen wurden mit  Spatel, Reigfeder, rauher Glas- 

1) Nachdem dieses geschrieben war, ~urden im Jahre 1924, wo Vaccination 
im gro~em Umfange stattfand, 2 Kaninchen mit frischer Lymphe geimpft. Die 
Effolge (Schnittpr~parate) waren dieselben wie friiher, einmal reichliche Leuko- 
cyteninfiltration mit einzelnen Guarnierischen KSrperchen, einmal spttrliche In- 
filtration, keine sicheren KSrperchen. 
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spritze und Morphinspritze gemacht ohne erkennbaren Unterschied 
in den Ergebnissen, und dasselbe war der Fall in 5 F~llen, wo Cocain, 
in destilliertem Wasser gelSst, eingetr~ufelt war. 

Von den 28 Kaninchen zeigten 21 Keratitis, 6 mit Conjunctivitis, 
3 nur Conjunctivitis, 4 nichts Pathologisches. Von den letzten waren 
aber 2 nur einmal geimpft, 1 mit Lapineschorfen, 1 friiher mit Eiter 
nach subcutaner Impfung vacciniert. 

Erst  dutch wiederholte Impfungen wurde aber das genannte Er- 
gebnis erreicht. Be t  der ersten sind 9; bet der zweiten 4, bet der dritten 
2 negative Ergebnisse zu verzeichnen, und von den !etzten bekam ein 
Tier bei ether folgenden Impfung nur Keratitis an dem einen Auge 
und das andere Kaninchen nut  eine leichte, mit nachfolgender sehwerer 
dureh eine sp~tere Impfung mit roher Pulpa. 

Die Keratit iden wurden 2--8 Tage nach der Impfung festgestellt. 
Von den 21 sind 15 als ausgesprochen, 6 als leicht oder unbedeutend 
bezeichnet, eben die ersten waren doch nur ausnahmsweise schwer, 
bestanden gewShnlieh nur in einer begrenzten Infiltration mit folgender 
oberflaehlicher Ulceration. Alle Augen wurden aueh - -  gewShnlieh 
schnell - -  wieder gesund; Iritis mit schwerer geschwiiriger Keratitis 
zusammen kam nur einmal vor. Da in diesem Falle feine Kokken und 
Stabchen vorhanden waren, konnte an diese als die Ursache des schwere- 
ren Verlaufs gedacht werden, dieselben Bakterien wurden aber auch bet 
leiehteren Ver~nderungen, dreimal bet unbedeutender Conjunctivitis, 
aehtmal unter den ersten 13 mikroskopierten Augen getroffen, und 
wenn sie sparer gar nieht erwahnt sind, so ist dies wahrscheinlich da- 
durch zu erkl~ren, dab der Befund ohne Bedeutung erschien. 

Im abgeschabten Corneainfiltrat und Conjunctivitisekret wurden 
aul3er den genannten Bakterien Epithel, Leukocyten und feine und 
etwas grSl3ere KSrnchen gefunden. Die Epithelzellen zeigten mitunter 
Vakuolen u n d  feine K6rner, die Kerne waren h~ufig sehlecht gef~rbt, 
feink6rnig, zeigten gewShnlich keine I~ueleolen; in den Leukocyten 
wurden fast immer einzelne, oft besonders im Conjunctivalsekret reich- 
liche, kerngef~rbte KSrner yon wechselnder GrSBe, aber doch immer 
welt volumin6ser als gewShnliche neutrophile Granula getroffen. 
Guarnierische K6rperchen wurden unter den 21 Kerati t iden 14real 
gesehen, immer doch in geringer Zahl und oft nieht in der typischen 
juxtanucle~ren Lage, nicht selten gar extracellul/s In  letzter Be- 
ziehung ist doeh zu vermerken, dab das Material troeken auf die Objekt- 
gli~ser ausgestrichen wurde. 3 Tiere wurden 6--8 Tage nach der Impfung 
getStet und die Hornh~ute an Schnitten untersucht, aber nur ein 
Kaninchen zeigte einzelne G.-KSrperchen, die anderen nur fleckweise 
Epitheldegeneration und Leukoeyteninfiltration. Die typischen G.- 
KSrperchen lagen in der Regel einzeln, waren yon runder oder ovaler 
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Form, f~rbten sich schw~eher als Leukocytenkerne, mit  Gentiana- 
violett h~ufig rStlieh, und gliehen Nucleoli (s. Abb. 6, 7 und 9). 

Subcutan geimpft wurden 10 Kaninchen, yon denen 4 Iriiher an 
Cornea, 1 jedenfalls mit  positivem Ergebnis, geimpft waren. Die 
Impfung geschah in der Weise, dab ein kurzes, an einem Ende aus- 
gezogenes, hier mit  einer kleinen Menge Vaccine beladenes Glasrohr 
zwisehen den subcutanen Fascien eingeftihrt und die Wunde durch 
Naht  geschlossen wurde. Angewandt wurde 6 mal gewShnliche Vaccine, 
1 mal  rohe Pulpa, 1 mal Eiter nach dieser, 1 mal Vaccine yon revacei- 
nierter Frau, 3 mal Glycerin (2 Tiere wurden 2 mal  geimpft). 

Nach etwa einer Woche war der gewShnliche Befund, da~ die Wunde 
geheilt war, das Rohr im Vaccineende rStliehe, im andern weige, mehr  
konsistente, fibrin~hnliche Masse enthielt, w~hrend dasselbe einmal 
(Eiter nach roher Pulpa) yon Eiter nmgeben war. In  einem Falle 
(Vaccine yon revaccinierter Frau) war naeh 5 Tagen die Wunde ge- 
schlossen, im Stichkanal kein Rohr und kein Eiter. 2 Monate sparer 
zeigte das Tier hier einen fistul6sen AbsceB, aber immer kein Rohr. In  
den 3 Fgllen, wo Glycerin eingebracht war, wurden am spitzen Ende 
des I~ohres Reste davon, am anderen grKulicher, fibrinSser Eiter, zwei- 
mM reichtich, einmal sp~rlich, angetroffen. 

Mikroskopisch wurden im RShreninhalt amorphe Massen, Leuko- 
cyten, Mononucleare mit  wechselnder Protoplasmamenge, feine K6rn- 
chen in den Zellen, den amorphen Massen und den Zwischenraumen, 
ganz feine Cocci und mitunter  Kleinst~bchen, selten gr6Bere Kokken 
und nur einmal Streptokokken gefunden. In  den Glyceringlasern 
wurden auch Leukocyten, amorphe Massen und mitunter  Bakterien 
gefunden, aber nur in einem Fatte waren diesetben KSrner wie ir~ den 
Vaecinegli~sern anwesend, in den beiden anderen nur ganz feine, nieht 
eharakteristische. In  einem derselben wurden extracelluli~ r einige den 
Guarnierischen ghnliehe Gebilde gesehenl). 

Von Neersehweinchen wurden 11 geimpft, fast alle an beiden Augen 
und 4 zweimal. Die Impfung geschah bei 9 Tieren (15 Augen) mit  ge- 
w6hnlieher VacCine, einmal (2 Augen) mit  roher Pulpa, einmal (2 Augen) 
mit  Eiter nach subfasciMer Impfung mit  roher Pulpa. 2 Tiere (2 Augen) 
wurden naeh negativer Impfung an einem Auge mit  Eiter  yon Kaninchen- 
keratitis am andern geimpft, 3 (3 Augen) mit  Streptokokkenkultur  aus 
demselben Material, zweimal naeh negativem Ergebnis mi t  gewShnlieher 
Vaccine am andern Auge, einmal vor solcher, 

1) Unter den 7 mit Vaccine geimpften Tieren kamen bei 3 sotehe vor. 4 mit 
gew6hnlicher Vaccine und 1 mit Pulpa infiziertes Tier wurden aueh an den Augen 
geimpf~; es entstand unbedeutende oder keine Keratitis, yon den ersten zeigten 
2 ein einzelnes Guarnierisehes K6rperchen. 
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Die Ergebnisse waren: 
positiv negat iv 

b e i  9 m i t  g e w 6 h n l i e h e r  V a c c i n e  g e i m p f t e n  . . . . . . . . . . .  3 6 

,, 1 ,, r o h e r  V a c c i n e  g e i m p f t e n  . . . . . . . . . . . . . .  1 - -  

,, 1 ,, E i t e r  n a c h  V a c c i n e  g e i m p f t e n  . . . . . . . . . . .  1 - -  

, ,  2 ,, y o n  K a n i n c h e n k e r a t i t i s  g e i m p f t e n  . . . . . . . . . .  - -  2 

,, 3 ,, S t r e p t o k o k k e n k u l t u r  g e i m p f t e n  . . . . . . . . . . .  - -  3 

Das mit roher Vaccine geimpfte Tier zeigte leiehte Keratitis an einem, 
sehwere am andern Auge mit starker Infiltration hier, an der erst- 
genannten Stelle nur Epithelnekrose. Das mit Eiter nach subcutaner 
Infektion geimpfte Meerschweinchen starb nach 4 Tagen, zeigte nur 
leichte Keratitis am rechten, zweifelhafte am linken Auge, auf Schnitten 
nur epitheliale Nekrosen. Von den 3 mit gew6hnlicher Vaccine ge- 
impften zeigte ein Tier nach 4 Tagen nur Keratoconjunetivitis an einem 
Auge und wurde dann get6tet. Mikroskopisch war hier nut  Epithel- 
abstoSung und einzelne Leukocyten vorhanden. Die zwei andern 
zeigten schwere diffuse Kerati ten mit zahlreichen Bakterien, haupt- 
sichlich feinen Kokken, aber beide Augen heilten doch. Ein Guarnieri- 
sches K6rperchen wurde einmal gefunden. 

Vacciniert in gew6hnlichem Sinne wurden 20 Kaninchen, alle ganz 
jung, 10 nicht ausgewaehsen, 9 weiB. 

Die angewandte Vaccine war in 11 Fi l len gew6hnliche, 2--8 Monate 
alte Kalbsglycerinvaecine. In 3 Fi l lenwar sic mit verdiinntem Kaninchen- 
serum - -  1 Tell Serum auf 4 Teile physiologischer KochsalzlSsung - -  
resp. Glycerinserum und Ascitesfliissigkeit verdtinnt. In  vier Fil len 
wurde mit pulverisierten kleinen Lapineschorfen, einmal mit Varicellen- 
serum, einmal nur mit Glycerin und einmal am selben Tier ohne jeden 
Zusatz, also troeken, geimpft. 

Um der Blutung und danach folgender Blutsehorfbildung zu ent- 
gehen, wurde die Impfung gewShnlich ganz oberflgchlich, einige Male, 
besonders wo mit Schorfpulver geimpft wurde, doch etwas tiefer gemaeht. 
Sic geschah gewShnlich mit  stumpfem Vaccinespatel, mitunter mit 
scharfem Messer oder Irislanze ohne erkennbaren Unterschied in den 
Ergebnissen. 

Von nieht spezifischen, feinen, roten Blutschorfen auf den l~itzen 
abgesehen, wurde makroskopisch, und mitunter auch sp/~ter, nichts 
gesehen, zuweilen kam geringe Schwellung der l~igze, manchmal an 
einzelnen Stellen s t i rker  ausgesprochen, vor und bei der gew6hnliehen 
Technik nut  an 2 Tieren auf einigen Ritzen reihenweise geordnete, 
kleine helle Schorfe. In  den 4 Fgllen, wo mit Staubmaterial in etwas 
tieferen Ritzen geimpft wurde, kamen solche immer vor; in den 2 F~llen 
jedoch nur ein einzelner kleiner Schorf. 



Mikroskopische Studien iiber Vaccine und Variola. 631  

I m  G e g e n s a t z  z u m  r e c h t  n e g a t i v e n  m a k r o s k o p i s c h e n  B e f u n d e  

w u r d e n  m i k r o s k o p i s c h  i n  a l l en  u n t e r s u c h t e n  F~tl len p a t h o l o g i s c h e  Ve r -  

~ n d e r u n g e n  f e s tge s t e l l t ,  u n d  n u r  i n  e i n e m  F a l l e ,  wo  i n t r a c u t a n  u n d  

s u b c u t a n  i n f i z i e r t  u n d  m a k r o s k o p i s c h  n i c h t s  A b n o r m e s  g e s e h e n  w a r ,  

w u r d e  n i c h t  m i k r o s k o p i e r t .  

Wie die Abb. 1) (1 und  2) zeigen, bes tanden dieselben in  einem ]eukoeyt~ren 
Exsudat  im Epithel ,  mi tun te r  ganz klein, zwischen den Lamellen der I-Iornschich~ 
liegend, gewShnlieh im S t ra tum mucosum haapts~chl ich dcssen inneren Teil sitzend. 

Abb. 1. Kaninchenbl~schen 2 Tage nach Impfung am Rficken mit Kalbsvaccinc. h y  ~ hypertro- 
phisches Str. corn. Vergr. ~/500. 

Abb. 2. Schorf 4 Tage nach ~hnlicher Impfung. H = ttaarb~lgc. Vcrgn 1/75. 

An seiner Untersei te  erstreekte sich eine Schicht yon langlichen epithelialen Zellen 
yore Rande  des ]~xsudats mehr  oder minder  weir gegen sein Zent rum h in ;  es lag 
demnach auch hier  zwisehen t tornhaut lamel len  a n d  15ste sich sp~ter als ein ge- 
w6hnlicher mikroskopischer Schorf ab (siehe Abb. 2). Die Zahl  der  Pus te ln  oder 
Membranen wechselte an  den Quersehnit ten der l~itze yon 1--3  und  einmal 5, 
oft in  der Weise, dab 1 grSl]ere a n d  1 oder 2 kleinere vorkamen, an d  w~hrend die 
ersten auf Impfri tze zuriiekgeffihrt werden kSnnen, sind die anderen wahrscheinlieh 
dureh kleine bei der Rasierung ents tandene Excoria t ionen zu erkl~ren. ~ i c h t  
selten sa~en die kleinen Exsudate  in  Mfindungen der I-Iaarb~lge. 

Die feinere S tn lk tu r  der mittelgroBen Membranen war wie die Zeichnung 1 
zeigt. Die ganz kleinen gewShnlieh mononuclearen Exsudatzel len waren in verti-  

1) Dieselben sind zum Tell mi t  sehwacher VergrSBerung, Zeiss-Obj. B-Oku- 
lar  2 ~ 75 real, zum Teil mi~ s tarker  VergrSBerung Zeiss-Imm. 1/12 Okular 2 
500mal  gezeieh~mt. An allen Bildern bedeutet ,  b ~ bal lonierte  Epithelzel len;  
g ~ Guarnierische KSrperchen;  /~ ~ Keratohyal inhal t ige  Zellen; /5 = Leukoeyten.  
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kalen Reihen geordnet, und fiber der Exsudatschicht lag bis zum Stratum corneum 
eine helle, gli~nzende Zone, mitunter fibrill~tre (lamellbse) Ziige mit einzelnen limg- 
lichen, zuweilen ovalen Kernen zeigend. Die Fibrillen liegen sich mitunter zwischen 
den Zellpfeilern in die Exsudatschicht verfolgen, aus mehr horizontaler in die 
vertikale Stellung tibergehend. Gew6hnliche Retezellen waren nut an der Basis 
des Exsudates darzustellen, zwischen den Exsudatkernen wurden keine solchen 
gesehen. Die genannten Epithelzellen waren wie diejenigen in den an die Membran 
grenzenden, weniger ver~nderten Teilen geschwoUen mit perinuele~ren Vakuolen 
und einzelnen intercellulis Leukocyten. Vom deckenden Stratum corneum 
losgel6ste strukturlose Fasern kamen mitunter vor, an seiner Unterseite nieht 
selten ein oder zwei Reihen yon stark gcf~trbten li~nglichen Kernen, am Rande des 
Exsudates - -  auf gcschwollenem Stratum mucosum - -  mitunter (siehe Abb. 1) eine 
lebhafte corneale Hyperplasie. Im Corium wurde gew6hnlich eine vermehrte Zahl 
yon Lympho- und Leukocyten gesehen, wahrend Wucherungen tier fixen Zellen 
wenig hervortrat. Die Zellvermehrung war wechselnd, durchgehend gering, zum Tell 
wohl, weil gewShnlich 1 und 2 Tage alto Ritze untersucht wurden, was geschah, nm 
die ersten Stadien tier pathologischen Prozesse zu studieren. Einmal wurden auch 
Ritze angclegt 5 resp. 11 Stunden voraus untersucht, mit demselben Ergebnis wie 
in dan anderen Fi~llen. 2 Tage alte Ritze zeigten wie einige jiingere reichliche 
Leukocyt- und Polyblastinfiltration. In einem Falle, wo Schnitte yon 1 und 2 Tage 
alten Ritzcn gcwShnlichc Membranen mit einzelnen Zellen im Corium gczeigt 
hattcn, wurden an cincm 7 Tage alten Ritz kleine Membranen an der Oberseitc des 
kaum veri~nderten Stratum corneums mit einzelnen Leukocyten in dem unter- 
liegcnden Corium geschcn, w~hrend an anderen Stellen keine Membrancn, abet 
Vermehrung der I~etezellen, schlecht gefarbte Kerne in tier Hornschicht und 
Lymphocyteninfiltration im Corium vorkamen, und hier waren gewi$ Membranen 
abgestoSen. Dieres Fall ist dadureh bemerkenswert, dab zur letztgenannten Imp- 
lung 4 Jahre alto, ganz klare Vaccine, w~thrend zu den 1 und 2 Tage alten Ritzen 
gewShnliche, trfibe, 4 Monate alte Vaccine gebraucht war. 

Zum Zellenreichtum des Coriums sind gewiB abet auch andere Faktoren als 
der seit der Impfung verflossene Zeitraum mitwirkend. 

Urn racine Ergebnisse mi t  den yon  eincm erstklassigen Vaccinator 
erreichten zu vergleichen, ba t  ich den Laborator iumsdiener  des hie- 
sigen Impf ins t i tu tes ,  einige K a n i n c h e n  fiir reich zu impfen,  was er 
schon friiher im I n s t i t u t  getan hat te .  Seine Technik zeigte sich dabei  
der meinigen i~hnhch, n u t  brauchte  er reichlichere Vaccine, und  die 
yon  ihm mitgebrachte  war gewift besonders krKftiger Art .  Von den 
K a n i n c h e n  waren 1 (55) braun,  1 (56) weif3. An  Nr. 55 waren die Ritze 
die ersten Tage n u t  ein wenig,  nach  4 Tagen etwas mehr  geschwollen. 
Naeh 6 Tagen zeigten sic kleine Schorfe, nach 9 Tagen waren diese 
grSi~tenteils abgestoSen. Schnit te  yon  3 T a g e  a l ten Ri tzen  zeigten 
gewShnlieh eine grSl3ere u n d  eine kleinere Membran  u n d  un te r  ersterer 
reichliehe Lympho- ,  Leuko- und  Polyblas t inf i l t ra t ion,  un te r  tier le tzten 
unbedeu~ende Inf i l t ra t ionen.  4 und  6 Tage alte Ritze zeigten groBe 
Pseudomembranen  mi t  B lu tungen  in  u n d  auf der H a u t  u n d  reichliche 
Lymphocy ten in f i l t r a t ion  im Corium mi t  Wucherung  der fixen Zellen. 
8 Tage alte Ritze zeigten haupts/~chlich dasselbe, n u t  alles, besonders 
die Membranen,  weniger ausgesproehen. Das  weil]e K a n i nc he n  (56) 
zeigte gleieh Blutschorfe an  allen R i t zen ,  u n d  dieses blieb unveri~ndert 



Mikroskopische Studien tiber Vaccine und Variola. 633 

bis zum 6. Tage, da das Tier durch einen Unglticksfall verendete. Schnitte 
von 2 Tage alten Ritzen zeigten eine grol~e Pseudomembran,  nichts 
Besonderes im Corium. 4 Tage alte Ritze zeigten hiibsche Pseudo- 
membranen mit  Blutungen, eine Anzahl von Leukocyten im anstoBen- 
den Epithel und im Corium. 

Trotzdem die Tiere in ganz derselben Weise behandelt  waren, war 
das Ergebnis, besonders was das Corium anbetrifft,  recht verschieden. 

Die mit  versehieden stark - -  siehe oben - -  verdiinnter Vaccine ge- 
impften Kaninchen zeigten ganz dieselben Ergebnisse wie die schon er- 
wiihnten, und ebenso ein mit  Varicellenserum geimpftes Tier, nur war 
bei diesem schon an 1 und 2 Tage alten Ritzen etwas vermehrte  Zell- 

m e n g e  im Corium vorhanden. Die Ritze waren hier mit  der rauhen 
Spitze des abgebrochenen Glasrohres gemacht. 

Abb. 3. Bli ischen 2 Tagc  nach steriler Impfung .  h y  - -  hyper t roph.  Str. corn. 1/~o 0. 

I n  der Versuchsreihe, wo mit  Schorfen geimpft wurde, geschah dieses 
in der Wcise, dab ein Schoff nach Kalbsvaccine auf ein anderes Tier, 
ein Schorf yon diesem auf ein zweites, ein Schoff hiervon auf ein drittes, 
von diesem auf ein viertes gebracht, und wo demnach mit  Lapine 
infiziert wurde, kamen wie erwiihnt immer Schorfe vor, mitunter  j edoch 
nur ein einzelner und kleiner. Eine mikroskopische Untersuchung 
effolgte hier nicht. 

I n  allen F~llen war der mikroskopische Bcfund also derselbe, intra- 
epitheliale oder nur intracorneale Exsudate,  zuweilen in Absto~ung 
begriffcne kleine Schoffe, w~hrend makroskopisch unbedeutende Schorfe 
nur an den mit  Lapine geimpften Ritzen Ms Regel vorkamen, un4 dies, 
wie etwas st~rkere Zelleninfiltration im Corium an iilteren Ritzen, d a s  
einzige UngewShnliche darstellte. 

Des Vergleiches wegen wurde ein weiBes j unges Kaninchen an dcr einen 
Seite des Riickens mit  Glycerin, an der anderen trocken geritzt, und an bei- 
den Stellen nach 1 und 2 Tagen Membranen, oft mehrere an einem Schnitte 
gefunden und diese waren wie die gewShnlichen gebaut, siehe Abb. 3, 
aber h~ufig klein und yon geringen Coriumveriinderungen begleitet. 
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Demzufolge sind die erw~hnten Membranen z. T, nichts Spezifisches, 
sondern nur als Folgen der Verletzung zu deutcn. DaB sie oder das 
darunterliegende Gewebe dessenungeachtet das spezifische Agens ent- 
halten kSnnen, ist deshalb natfirlich nicht ausgeschlossen, zur Lapine- 
gcwinnung ist aber die Schnittmethode nicht geeignet. 

Von K~lbern wurden 2, 3 und 4 Tage alte Vaccinepapcln untersucht. 
Die Impfungen waren vom Vaccinator des hiesigen impfinstitutes ohne 
Riicksicht aufeine folgende mikroskopische Untersuchung gemacht. 

An den ge]~rbten Schnitten lag (siehe Abb. 4, 5, 6) unter der zerrissenen Horn- 
schicht ,  oft  i n  V e r b i n d u n g  m i t  F e t z e n  d e r s e l b e n ,  i n  d e r  M i t r e  d e r  P a p e l n  e i n e  b a l d  

Abb, 4. Vaccinepapel bei Kalb  am 3. Tage naeh der Impfung. An der L~sionsstelle in der l~itte 
kleines leukocyt~res Infiltrat.  b und  c zeigen mit  Immersion im Epithel bzw. ] t a u t  Zellenproli- 

feration, b ein einzelnes Guarnierisches KSrperchen. 

Abb.  5~ 
Abb. 5, Vaccinepapel am 4. Tage. 
])as zum Tefl t raumatische Infi l trat  
in der Mitre hervortretend, in einem 
Schwei•kanal 2 bei dieser VergrS~e- 
rung fast  unsichtbare Guarnierischo 

KSrperehen. Vergr. 117 ~. 

Abb. 6. Vaccinepapel am 5. Tage, nur  reehte Hali te gezeichnet. In der Mitte 
Hohlr~umB mit  Leukoeyten im koagu]ierten Serum; naeh oben reichliches 
Keratohyal in im Epi~hel, nach unten Guarnierische KSrperchen in ballonierten 

Epithelzellen. u 1/6oo. 
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grSBere, bald kleinere, stark gefi~rbte Masse, zusammengesetzt aus Meinen runden, 
haupts~ehlich in vertikalen, nur naeh oben mitunter in horizontalen Reihen geord- 
neten Leukocytenkernen, also dasselbe, was bei den Kanincheniml]fungen be- 
obaehte~ worden war. Nach unten zu sehlog sich an diesen Absehnitt nekrotisehes 
Gewebe an mit eingesehlossenen epitheloiden, mitunter wie zerfallenen Kernen, 
Itaufen yon Leukoeyten mit wuchernden Kernen und gef~rbten Pseudopodien, 
Lymphoeyten und unregelm~Gig geformten kleinen Zellen mit hellen, verschieden 
geformten Kernen. Naeh oben schlossen sieh seitlich mitunter Anh/~ufungen an 
von li~ngliehen, zuweilen langen, den Pseudopodien der Leukoeyteu ~hnliehen 
Gebilden. Nur an den 2 Tage alten Papeln und an ein~gen 1 Tag ~lteren waren 
diese zentralen Massen durch zell~rmeres Gewebe vom fibrigenPapelinhalt einiger- 
magen getrennt, an den 3 und 4 Tage alten Ritzen gingen dieselben gewShnlich 
unmerkbar in den fibrigen Papelinhalt, welcher ja aueh haupts/~ehlieh aus kleinen 
epitheloiden Zellen, Lympho- und Leukoeyten bestand, fiber. Naeh oben wurden 
jedoch an den Seitenr~ndern der genannten zentralen Masse grN)ere und kleinere 
Lticken mit strukturlosem, einige wenige Leukoeyten einschlieBendem Serum ent- 
spreehenden Inhalts getroffen. 

Die Peripherie betreffend sehwanden in der NiChe der Papeln die hellen Linien 
zwisehen den Epithelzellen, die jetzt wie zusammengesehmolzen ersehienen, was 
wohl au~ Sehwellung des Protoplasmas zurfickzuffihren ist. An ihrer Stelle traten 
helle, perinucle~re R~ume auf, was wohl jedenfalls zum Teil dureh zentrifugale, 
durch die H~rtung hervorgerufene Schrumpfung des Protoplasmas zu erkli~ren ist, 
yon weleher aueh die dunklere Farbe der Seheidew~nde m6glieherweise abh~ngt. 

In der hypertrophisehen Randzone der Papeln wurden die perinucle~ren 
R~ume grSger und grSBer, besonders an Sehnitten yon 2 Tage alten Ritzen (siehe 
Abb. 4) und man bekam hier das Bild yon dureh ~einere und grSbere Seheide- 
w~nde begrenzten kernhal~igen Alveolen. Gegen die Papelh6hle hin waren diese 
zum Teil offen, die Bcgrenzungslinien in Fetzen aufgelSst, dies besonders an den 
]iingsten Papeln, wo aueh die Alveolen gr6Ger waren, w~hrend es an den i~lteren 
weniger hervortrat. An den erstgenannten Pr~paraten zeigten die in den Alveolen 
liegendenEpithelkerne lebhafte Wucherung, mitunter mit ausgesproehener Riesen- 
zellenbildung, an den letztgenannten trat dies weniger hervor. Ob dieses durch 
Aufsaugung des Reizstoffes seitens der hier reichlich vorhandenen kleinen epithe- 
loiden Zellen erkli~rt werden kann, bleib~ ja nut eine Vermutung. 

Gegen die Papel hin wurden im Stratum spinosum ausgebildete Nucleolen 
seltener, w~hrend eine Anzahl yon kleinen ChromatinkSrpern an der Innenseite 
der Kernmembran der gew6hnliehe Befund war. Ob ausgetretene Nucleolen vor- 
kamen, war sehwer zu en~seheiden, da die kleinen aus den Leukocytenkernen her- 
vorgegangenen AbkSmmlinge bei weniger starker Fs denselben ghnlieh 
aussahen. Kleinkfigelchen yon derselben Gr6Be und Form (siehe Abb. 6) abet yon 
ausgesprochen toter Farbe - -  einen Anstrieh yon soleher kSnnen Nucleoli bei H/~ma- 
toxylinf~rbung aueh darbieten-- ,  wurden in sp~rlicher Zahl haupts~ehlich am 
Grunde des Stratum spinosum und dem obersten Tell yon SchweiBkani~len und 
Haarb~lgen gesehen; dieselben waren zwar gramnegativ, lagen aber nicht wie 
typisehe Guarnierische KSrperchen in die Kernmembran eingedruekt; oft war der 
nachstliegende Kern gesehrumpft, und nicht selten war kein Kern in dem be- 
treffenden hellen Raume sichtbar. Die Kerne in den umliegenden Zellen zeigten 
keine roten Nueleoli. 

In den hellen perinuelegren Rgumen fiber und seitwgrts yon den Papeln 
kamen (siehe Abb. 6) Keratohyalin-iihnliche Gebilde hi~ufig vor, gew6hnlich in der 
Weise, dug an der Innenseite der die perinucleare H6hle begrenzenden Randzone 
ein oder einige gr6bere und mehrere kleine und ganz kleine dureh Chrom-Alaun- 
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H/~matoxylin fast sehwarz gef~rbte K6rner lagen. Diese Sohieht erstreckte sieh vom 
Stratum granulosum, das oft wenig hervortrat, mehr oder minder weir in die Tiefe; 
die K6rner waren yon runder, die gr6Beren mitunter yon ovaler Form, f/irbten 
sieh, doch nur zum Teil, durch Gram. Sie kamen nut an einigen Papeln oder viel- 
leieht besser an einigen Sehnitten vor, w/~hrend an papellosen Stellen dessselben 
Hautstiickes reiehliehes typisehes Keratohyalin vorkam. Bei diesen waren peri- 
nuele/~re Raume wenig ausgesprochen, die gef/~rbten K6rner lagen auch im Proto- 
plasma, die gr6Beren waren yon unregelm/iBiger Form, die kleinen in groBer Menge 
vorhanden. Diese Keratohyalinmassen kamen durchgehends an begrenzten Stellen 
vor, waren am m~chtigsten an Haarbalgmiindungen. 

Im Corium unter den Papeln wurden an Pr/~paraten vom 3. Tage nur sp/~rliche 
Leukoeyten und Polyblasten gesehen und es trat  deshalb die Erweiterung der 
Gef/~Be und die Hyperplasie yon Fibroblasten, Endo~helien und Adventia]zellen 
deutlich hervor (siehe Abb. 4 B), w/~hrend an den /~lteren Papeln dieses dutch die 
reichliche Leukocyt- und besonders Polyblastinfiltration verdeckt wurde. 

Im ganzen war in den Papeln Wucherung hervortretend. Dieselbe betraf nieht 
nut die normalen Gewebsteile, sondern aueh die zugekommenen Leuko- und 
Lymphocyten, und aueh Nueleolen und Keratin zeigten etwas/~hnliehes. Irgendeine 
Ursache dafiir konnte nicht entdeekt werden. An einigen Stellen, sowohl in hellen 
Spalten als in stl~kturlosem Gewebe wurden zwar Massen yon feinsten, bei H/~ma- 
toxylinfarbung r6tlichen K6rnehen gesehen; von der Farbe abgesehen glichen die- 
selben aber ganz denjenigen, die man bei mangelhafter Entf/~rbung bei Gram mit- 
unter trifft, und die Grenzen der K6rner waren hier aueh unscharf. 

AuBer der vollentwickelten Papel wurden an anderen Stellen der Sehnitte mit- 
unter kleine, fl/~chenf6rmige Leukocytanh/~ufungen, /~hnlich denjenigen bei den 
Kaninchen, im Epithel gesehen, w~hrend das iibrige Gewebe keine deutliehen 
Ver/~nderungen zeigte. 

Zum Var io las tud ium s t and  mir  urspr i ingl ich nur  al tes Mater ia l ,  
Sp i r i tu sp r~para te  und  mikroskopische  Schni t te  zur  Verfiigung. Das- 
selbe umfaBte Organe yon  e inem unge impf ten  5j / ihr igen K i n d e  mi t  
P u r p u r a  var io losa  und  drei  an  Variolae confluentes ges torbenen Er-  
waehsenen.  

Das K i n d  zeigte bei  der  Aufnahme  beginnendes  h/~morrhagisches 
E x a n t e m  und  profuse Nasenb lu tung ,  s ta rb  am 3. Spi ta l tage ,  Ze i tpunk t  
in der  K r a n k h e i t  n i ch t  angegeben.  Bei  der  Sekt ion wurden  Blu tungen  
in den  meis ten  Organen,  P leur i t i s  ge la t inosa  und  Pneumon ia  hypos t a t i c a  
gefunden.  Von den Organen wurden  H a u t ,  Nieren und  D a r m  ba ld  nach 
dem Tode, die H a u t  auch mehrma l s  in den folgenden J a h r e n  untersucht .  

Die  H a u t s c h n i t t e  - -  siehe Abb.  7 - -  zeigten in ers ter  Reihe  das  Bild 
einer  fu lminan ten  Sept ich~mie;  Th romben  yon  feinen S t r ep tokokken  in 
den  oberfl~ehlichen Hautgef/ iBen und  t t a u f e n  derselben A r t  im Corium 
und  d e n  d~ri iber l iegenden Pockenan lagen  waren  der  gew6hnliche Be- 
fund,  w~hrend yon  r eak t i ven  Ersche inungen  nur  Hype rp l a s i e  der  Rete-  
zellen be rvor t r a t .  D~eser Befund  konnte ,  besonders  wenn derselbe,  wie 
in der  yon v. Prowazelc und  de Beaupaire, Aragao I) beschr iebenen b6s- 

i) Variolauntersuehungen, Miineh. reed. Wochenschr. 1909, ref. im ZentralbL 
f. Bakteriol., Parasitenk. u. Infektionskrankh. 1910. 
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ar t igen Epidemie in  Rio Janeh'o,  ein hhufiges Ereignis ware, auf den 
Gedanken  leiten, die ganze Krankhe i t ,  auch das Exan t em,  auf  die 
S t reptokokkeninfekt ion  zurfiekzuffihren, die S t reptokokken als das 
Poekenvirus  anzunehmen ,  eine Auffassung, die aus vielen Grfinden n i cb t  
gutgeheil~en werden kann .  

Sehr bemerkenswer t  ist die schon yon  Weigert l) hervorgehobene enge 
Verb indung zwisehen Thromben  und  Pockenanlagen  (siehe Abb.).  Die- 
selben kamen  an  der fiberwiegenden Mehrzahl der Sehni t te  zusammen  
vor, un te r  z. B. 49 Schni t ten  12 Th romben  u nd  10 Poekenanlagen,  u n d  
diese lagen immer  gerade fiber den ers tgenannten .  

Abb. 7. Purpuravariolosa. A=tJbersichtsbild 
rait Pockeaanlage (P), grol~em Bakterien- 
thrombus (bt) und Stfick eines Schweil3kana- 
les (Sehw.). Vergr. 1/~ s. C ~ Umgebung der 
Anlage, und ]3 der SchweiBkanal. Vergr. l/b00. 

r ~ Riesenzelle. 

Wie Abb. 7 C zcigt, war in den 
Anlagen das Epithel leicht gesehwol- 
len, unter der Hornsehieht lag 
eine helle Zone mit distanten, oft 
blassen Kernen und im Umfange die- 
ser, besonders in den Flfigeln der An- 
lagen, sogenannte Guarnierische KSr- 
perehen. Im ganzen Rete war leiehte 
bis starke Wucherung der Kerne, mit- 
unter bis zu Riesenzellenbildung, oft in vertikalen Reihen am meisten ausge- 
sprochen, und Hohlraumbildung vorhanden, in den breiten Scheidew~nden zwi- 
schen den letzten die Zellen kernhaltig. In  den gewShnlich leeren ttohlriumen - -  
man erinnere sieh, kS handelt sich hier meistenteils um Schnitte yon alten Spiritus- 
pr~paraten - -  wurden zuweilen gut gef~rbte Streptokokken in weehselnder Menge 
gesehen (siehe Abb. 8). Leukoeyten wurden kaum getroffen. Im Corium war das- 
selbe der Fall. Die Wandzellen der Gef~Be waren nur leicht ver~ndert oder ver- 
mehrt, und auch in den Thromben kamen Leukoeyten nieht vor. 

Die sogenannten Guarnierischen KOrperehen, die jedenfalls fast immer gram- 
negativ waren, zcigten 2 Erscheinungsformen. Oberfl~chlich im geschw011enen 
l~ete lagen um kleine, blasse Epithelkerne grOilere und kleinere, blau oder violett 

1) Anatomische Bcitrige zur Lehre yon den Poeken. Breslau 1874. 
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gef~rbte K6rner, oft yon l~nglicher, mitunter hantelffrmiger, am haufigsten jedoch 
rundartiger, nicht selten aber an den Seiten spitz ausgezogener Form, und im An- 
sehlul] an diese grtil~eren kleine und kleinste KSrner yon derselben Farbe. Zu- 
sammen bildeten die K6rner oft einen Ring um den Kern, mitnnter lagen gr61]ere, 
gewShnlich runde KSrner nur an dem einen oder an beiden Polen der Kerne (siehe 
Abb. 7 C). Die Einschliisse schlossen sieh mitunter eager an den Kern, mitun~er 
mehr an die Innenseite der ihn umgebenden Vakuole; da diese wenig ausgesprochen 
war, trat aber der Unterschied nicht auffallend hervor, ttelle HSfe um die Ein- 
schliisse waren eher eine Ausnahme; Nueleoli wurden in den betreffenden Kernen 
nicht gesehen. 

Bei Farbung - -  wie oben - -  mit Giemsa oder Gentianviolett war die andere 
Form der Einsehliisse yon roter oder r6tlicher Farbe, die GrSl3e wechselnd, die Form 
fast immer fund oder oval, ein heller Hof die Regel (siehe Abb. 7 Schw und die 
Vaceineabbildungen 4 und 6). Ein einziges Mal kam im perinucle~ren Raums Start 
eines Korns sin ttaufen yon rotem Staub vor. Diese Einschliisse kamen einzeln 
und besonders in tieferen Epithelschiehten und dem oberen Tell yon Schweil3- 

kan~len und HaarbMgen vor, In  den betref- 
fenden oft gesehrumpften Epithelkernen warden 
aueh hier keine ~Tueleoli gesehen, in den umlie- 
genden b]aue oder violette. Im ganzen waren in 
den Poekenanlagen die Nueleoli gut gefarbt, h~u- 
fig waren 2 oder mehrere mit der Neigung, sich 
der Kernmembran anzun~hern, vorhanden. In 
oder vielleicht zwisehen den Kernen der durch 
Wucherung entstandenen Riesenzellen wurden 
auch Nueleoli gesehen. 

In den Nieren wurden Streptokokkenthrom- 
Abb. 8. Eine andere Anlage mit ben in Gef~Sen und Glomerulisehlingen gefunden, 

Streptokokken. Vergr, 11~00, w/~hrend Gewebsver~nderungen, aueh im Umfange 
der Thromben, wenig hervortraten. Im Darme 

warden keine Thromben gesehen. 
Un te r  den Erwachsenen waren zwei jfingere Seemhnner,  welche sich 

die Krankhe i t  auf einem gestrandeten,  infizierten Schiffe geholt hat ten,  
u n d  eine hltere Frau ,  die das erw/~hnte K i n d  gepflegt hat te .  Alle drei 
zeigten confluierende, z. T. leicht h~morrhagische - -  bls gef~rbte - -  
Pocken, und  am Schlul] der Krankhe i t  Respirat ionsbeschwerden.  Der 
Tod t r a t  bei dem einen Mann  8, bei den beiden anderen  10 Tage nach 
dem Beginn der Krankhe i t  ein. Bei der Sektion wurde bei allen drei 
eine reichliehe Efflorescenz im Schlunde u n d  Luftwegen, bei den M~nnern 
aueh ausgebreitete pneumonische  Inf i l t ra te  getroffen. 

Wie die klinisehe Diagnose Variola confluentes war, so wurde auch 
mikroskopisch eine sehr reichliche Efflorescenz, oft 3 Elemente  an jedem, 
gewShnlich etwa 1 cm langen Sehnit te  gefunden.  Bei allen 3 K r a nke n  
wurden  sowohl ausgebildete Pusteln,  als ~uch Anlagen zu solchen und  
Zwisehelfformen getroffen. 

Die Anlagen verhielten sich in don gro/3en Zfigen wie beim Kinds erw~hntl), 
siehe Abb. 9 T. Das leicht geschwollene Epithel zeigte hypertrophische Zellen so- 

~) Der ersterw~hnte Fall yon 1924 zeigt doch besser die Anfangszustiinde 
(siehe Abb. 11.) 
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wohl im S t ra tum corneum als mucosum, erweiterte Spaltr/~ume, besonders zwisehen 
den ers tgenannten,  und  perinucle/~re Vakuolen mi t  einzclnen gr6Beren und  mehreren 
kleineren K6rnern,  besonders in den letzteren. Diese f/~rbten sich mi t  Gentiana-  
violett  und  Giemsa bzw. dunkelviolet t  und  blau, mi t  Chrom-Alaun-tt /~matoxylin 
fast  schwarz, und  in dieser ]3eziehung glichen sie dem an  anderen Stellen vorhande-  
nan  mehrschicht igen S t ra tum granulosum mi t  K6rnern  der gew6hnlichen Art ,  
unter  den gr6Beren jedoeh mi t  reichlieheren runden Formen als sonst. Leukocyten 
wurden bier selten getroffen und Wueherung der Epi thelkerne t r a t  gew6hnlich 
weniger hervor. Die Puste ln  und  Zwischenformen zeigten auBer denselben Ver- 
/~nderungen ein mehr  oder wenigcr reichliches, mehr  oder minder  leukocytenhaltigcs 

Abb. 9. a = Variolae confl. Haut mit Pocken- 
anlagen und Fibrinnetzen (/) in den Gefi~Ben, 
Spalten (Sp) zwischen Corium und Epithel. 
u 1/:s. b (S), = SchweiBkanal mit Guarnie. 
rischen KSrperchen, c (T) -- Pockenanlage mi$ 
ballonierten und wuchernden Retezenen (pr), 
kleinen intercelluliiren l~ohlri~umen mit Leuko- 

cyten und feinsten K6rnchen (v). 

Exsudat .  Zuweilen war an  der erkrank- 
ten Stelle das ganze S t ra tum mucosum, 
mi tun te r  nur  sein oberer Teil, mi t  
Lcukocyten infil triert ,  zuwei]en waren 
nur  einzelne leukocytenhaltige Vakuolen 
vorhanden (siehe Abb. 9 T). Da die 
Gr6ge der Efflorescenzen damit  fiber- 
einst immte,  bes tand mikroskopisch gar  
keine Isomorphie der einzelnen Ele- 
mente, wie sie klinisch vorhanden ist. Dies um so mehr, als sowohl in den auf- 
bewahr~en Schni t ten  als in  den Spir i tuspr~paraten yon welter fiber der H a u t  her- 
vorragenden Elementcn Abs tand  genommen worden ist. 

Die Exsudate,  auch die gr6Beren, zeigten mi tun te r  keinc scharfe Abgrenzung 
gegen das wuchernde Rete, hi~ufig waren sie jedoch, wie schon Auspi t z  und  
Basch 1) angeben, mehr  oder minder  eingekapselt, n ich t  n u t  nach  oben, sondern 
auch an  den Seiten und  mehr  oder weniger vollst~tndig nach unten,  wo eine Horn-  
schicht sich ktirzer oder li~nger gegen die Mit te  einschob (siehe Abb. 10, 12 u. 13). 
Un te r  dieser lag ein mehrsehichtiges S t ra tum granulosum mi t  zum Tell groBen 

1) Virchows Arch. f. pathol.  Anat .  u. Physiol. ~8. 1863. 
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perinucle/~ren K6rnern (siehe Abb. 10 u. 12). Nicht nur die gr6Beren eigentlichen 
Pusteln, sondern auch die kleinsten Exsudate zeigten (siehe Abb. 10 u. 13) mit- 
unter eine Einkapselung und solche miissen deshalb als abortive Formen, nicht als 
Vorstufen zu grSBeren betrachtet werden. 

Nicht nut im Umfange zeigen die Pocken ttornbildung, sondern die Scheide- 
w/~nde in ihrem Innern bie~en oft ahnliches dar, und die charakteristische Harte 
der Pockenefflorescenzen - -  besonders den Varicellen gegentiber - -  wird dadurch 
zwanglos erkl~rt. 

Die Leukocyten boten wie die anderen Gewebsteile lebhaite Kernvermehrung 
dar, dieselbe erinnerte aber an ZerfaU, indem die sekund/ii.en Abk6mmlinge zwar 
l~nd blieben, aber kleiner und kleiner, zuletzt staubartig wurden. Auch diese 
Formen f~rbten sich wie die urspriinglichen Kerne stark mit den gewShnlichen 
basischen Farbstoffen. 

AuBer den genannten fanden sich mitunter feinste, an der Grenze des Sicht- 
baren stehende K6rnchen, besonders sch6n an den W/inden noch leukocytenfreier 

Abb. 10. Abortive, eingekapselte Vesikel. Yergr. 1/,5. A ~/s~,. 

Hohlr~ume (siehe Abb. 9 c). Dieselben kamen aber mit wechselnder H/~ufigkeit 
an verschiedenen Stellen und in verschiedenen Pr/~paraten vor, und ihre Verteilung 
zeigte nichts Charakteristisches. 

Was die Zelleinschlfisse anbetrifft, so wurden sie in 2 Formen und in derselben 
Anordnung wie in den Anlagen angetroffen. 

Ebensowenig  wie in Anlagen  und  Pus te ln  wurden  im Corium Bakte r ien  
gesehen. U n t e r  den  be iden  e r s tgenann ten  k a m e n  aber  in Gef~l]en mi t -  
un te r  F ib r inne t ze  vor,  und  diese, i ibr igens nur  le ieht  ver~nder ten  Gef~I]e 
lagen wie die vorn  erw~hnten  S t r e p t o k o k k e n t h r o m b e n  doff ,  wo die, mi t -  
un te r  nur  geringfiigigen, Ver~nderungen im E p i t h e l  vo rhanden  waren  
(siehe Abb.  9). Zwisehen den f ibr in6sen Str~ngen lagen zuweilen winzige, 
runde,  schwach gef~rbte  K6rperchen ,  die mSglicherweise nur  Quer- 
schni t te  von  :F~den dars te l l t en .  Zwisehen der  Oberfl~che des Coriums 
und  dem E p i t h e l  k a m e n  in der  Nahe  von grSfieren Puste ln ,  gewShnlich 
an  der  Spi tze  und  der  einen Seitenfl~che einer Ep i the lve r l angerung  
zwischen Cor iumpapi l len  Spa l ten  m i t  ge fa rb ten  fe ins ten  KSrnehen  und  
an  ausgewaschene,  ro te  B lu tkSrpe rchen  er innernde  Gebilde vor  

(siehe Abb.  9). 
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Nachdem dieses geschrieben war, kam im Friihjahr 1924 eine kleine 
Pockenepidemie in Kopenhagen vor, und dadurch erhielt ich Haut.  
stiicke von 4 Kranken, unter welchen 3 weiter entwickelte Stadien der 
Pockenefflorescenz als die schon erw~hnten darboten. 

Abb. 11. Friihe Stadien der Pockenefflorescenz. 
Vergr. 1/~00. a = zeigt nur ballonierte ZeUen und 
leichte Retewucherung. b = dasselbe und ein- 
zelne Guarnierische KSrperchen und kleiue Hohl- 
r~iume mit giar Wandem c = Papel mi$ 
grSl3eren Hohlr~umen. v = feinste KSrnchen in 

amorphem Exsudat. 

Der 4. Full war ein 49ji~hrigerMann, 
der 1 Woche nach dem Beginn der 
Krankhei~, 4 Tage nach dem Erscheinen 
des Aussehlags an einem Uleus perforans 
duodeni starb. Das Exanthem war con- 
fluierend im Gesicht, sp~rlieh am Rumpf 
und Extremitaten.  Zur Untersuehung 
wurde ein kleines Hautstiick mit  diffuser 
RStung und zahlreichen, ganz kleinen 
Papeln yon der einen Schenkelbeuge ge- 
nommen, da die jiingsten Stadien der 
Poeken reich immer am meisten in- 
teressierten. 

An den mi~roskopischen Schnitten lug (siehe Abb. l l )  den kleinsten Papeln 
entsprechend, unter dem geschwollenen oft kleine, intercellul~re Spalten zeigenden 
Stratum corneum eine helle Zone, gebildet yon ballonierten Zellen mit gut gefi~rb- 
ten, gewShnlich runden Kernen, vereinzelten rStliehen Guarnierischen KSrperchen 
und nach oben KeratohyalinkSrner in weehselnder Menge. Unter  dieser Zone 
kam eine schmalere oder breitere Schich~ yon leicht getriibten Retezellen mit  
wuchernden Kernen, und zuletzt die wenig veranderten Basalzellen. Um die Haut-  
gef~Be geringe Zellinfilteration, in denselben mitunter losgel6ste anseheinend ver- 

Yirchows Archly. Bd. 258. 41 
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gr51~erte Endothelien. Auch die Wandzellen der Lymphgef~l~e sehienen vergrSl3ert, 
haupts~chlich verl~ngert. In der Mitte soleher Anlagen kam zuweilen Bl~schenbildung 
vor, und zweifelhalt sehien es mitunter, als ob die reinen, friihesten Anlagen nieht nur 
Seitenschnitte solcher darstellten. Die Bl~sehen stellten sieh dar tells als ganz kleine, 
den Umgrenzungen der ballonierten Zellen entspreehende Hohlr~ume und dutch 
Zusammenfliel~en mehrerer solcher gebildete grSl~ere Kavit~ten mit gleichsam an- 
gefressenen W~nden (slehe Abb. 11 C), teils als dutch intercell~r eingedrungene 
Fliissigkeit hervorgebraehte, h~ufig vertika ! gestellte, mit glatten W~nden und 
l~ngliehen zuweilen sich vermehrenden Kernen in den umgebenden Septa. Diese 
Hohlr/~ume kamen besonders nach unten in den Papeln vor, die grSBeren anderen 
mehr naeh oben, wo ]edoch aueh runde ttohlrgume mit glatten W~nden getroffen 
wurden. Diese kSnnen aber als Quersehnitte der vertikalen gedeutet werden, fiir 
welehe Annahme spricht, dab sie in Gegensatz zum umgebenden Gewebe friih ein- 
zelne, wenig ver~nderte Leukoeyten enthielten (siehe Abb. 11 B). DiG Hohlr~ume 
waren iibrigens gewShnlieh leer, enthielten sonst spgrliche, mehr oder weniger 
degenerierte Epithelien und amorphe, wohl geronnenem Serum entsprechende 
Massen h~ufig mit feinen, ungleich grol~en, gefgrbten KSrnchen (Abb. Cv). Nach 
oben hatten die Septa ein ~hnliehes Aussehen, indem sie hier triibe und kernlos 
waren, w~hrend sie welter nach unten helle Grundsubstanz mit gefarbten, mit- 
unter wuehernden Kernen darboten. Leukocyten waren nur sp~rlich vor- 
handen, Guarnierisehe KSrperehen wurden sowohl oberflgchlich als in der Tiefe 
getroffen, waren mitunter auffallend grog (SdematSs ?), doeh immer weit kleiner 
als der naheliegende Zellkern. Uber den Hohlraumen war zuweilen Hyper- 
plasie der basalen Hornschieht, sonst keine als beginnende Einkapselung zu deu- 
tende Ver~nderungen vorhanden. 

Die drei anderen  Kranken ,  ein Mann  in den Sechzigern, eine 58 j~hrige 
F r a u  u n d  ein 10 Monate altes Kind ,  ha t t en  klinisch das gewShnliche Bild 
der confluierenden Pocken dargeboten,  und  waren mi t  ro l l  entwickel ten 
Ausschlag, auch an  den Gliedmal~en, gestorben. 

Mikroskopisch zeigten bei der Frau (siehe Abb. 12) die Bl~sehen sich zusammen- 
gesetzt aus einer Anzahl kleinerer Hohlr/~ume, z. T. leer, nur oft ein feines, nicht 
gramfestes Netzwerk zeigend, zum Teil eine kleinere oder grSl3ere Anzahl Zellen, 
haupts~chlieh Lympho- und Leukocyten, einschlieBend. Nach abw~rts sehlo~ sich 
an diese Mittelpartie eine Schieht ballonierter Zellen, nach unten mit gutgefarbten 
Kernen, nach oben mit blassen oder fehlenden an. In  letzterem Falle traten kleine 
Hohlr~ume mit dunklen Umrahmungen (verdichtetes Exoplasma), welche in die 
Septa zwisehen den kleinen Blgsehen fibergingen, auf. Diese Septa zeigten nach 
unten gut erhaltene Epithelzellen, dann sp~rliehere, und zuletzt nur die kernlose 
amorphe Grundsubstanz: In  den genannten ballonierten Zellen h~ufig Guarnie- 
rische KSrperehen, unter denselben - -  also naeh dem Corium hin - -  gewShnliehe 
Retezellen mit blassen Kernen und weiter unten KeratohyalinkSrnehen, dann 
wenig vergnderte, nur Andeutung yon Vermehrung zeigende Retezellen. Nach 
oben wurde der Bl~sehenbezirk durch hyperplastisches, besonders an den Seiten- 
teilen reichliehes Horngewebe begrenzt. 

Der /~ltere Mann zeigte mikroskopisch /~hnliehe Verh~ltnisse wie die Frau, 
nur waren die ttohlraume kleiner, aber in grSl3erer Zahl vorhanden, dureh feine 
Scheidew~nde getrennt und gewShnlich grSl~tenteils leer. Nach oben waren sie 
durch neugebildetes Horngewebe, nach unten durch 5dematSse Retezellen begrenzt; 
Zeichen yon beginnender Einkapselung nieht deutlich. In den gesehwollenen 
RetezeUen einzelne Guarnierische KSrperchen, in den oberfl~chliehen Haut-  
gef~l~en mitunter Fibrinnetze. 
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Das  kle ine  K i n d  war  8 Tage  naeh  d e m  B e g i n n  der  K r a n k h e i t ,  6 Tage  n a c h  d e m  
E r s c h e i n e n  des  E x a n t h e m s  ges torben ,  h a t t e  d a n n ,  besonders  a n  den  Ext remi t /~ ten ,  
seh6ne ,  bullSse, le ieht  b lau l i che  Blaschen ,  welehe aber  schon 5 S t u n d e n  n a c h  d e m  
Tode  z u m  gr613ten Te l l  z u s a m m e n g e f a l l e n  
u n d  ve r schor f t  waren.  Mikroskop i sch  wur-  
den  gew6hnl ieh  a n  j e d e m  S e h n i t t e  2 Vesi-  
keln ,  a m  h/~ufigsten e ine  gr613ere u n d  e ine  
kleinere,  oft  n u t  d u r e h  e inen  S t r a t u m  
c o r n e u m  ~hn l i chen  St re i fen  ge t r enn t ,  ge- 

Abb. 12. a Pockenpustel -con der S. 638 erwiihnten Frau. Vergr. 1/75. b Abschnitt D. Vergr. l/~o 0. 
6' ~ unregelm~t~ige tIohIr~ume nekrotischen Zellen entspreehend. 

t rof fen .  Die  B1/~sehen (siehe Abb.  13), w u r d e n  d u r c h g e h e n d s  y o n  e iner  S c h i e h t  
6demat6se r ,  n a c h  aul3en k e r a t o h y a l i n h a l t i g e r  Re teze l l en  begrenz t ,  an  welche  s ich 
n a c h  innen ,  d e m  I n n e n r a u m  also a m  n/~ehsten,  e ine  Seh ich t  1/~nglicher K e r n e ,  
/~hnlieh den jen igen  der  basa l en  t t o r n s e h i c h t  anschlof~. H/~ufig lag 
j edoeh  zwischen  i h n e n  eine s t r uk t u r l o se  S eh i ch t  m i t  r u n d e n  oder  

Abb. 13. Grol3e Vesikel und eingekapselte abortive Anlage (P) beim 10 mona- 
tigen Kinde. Vergr. 1/7~. E ~ Ausschnitt an einer nicht eingekapselten 
Stelle. Vergr. 1/500. S = koaguliez%e Lymphe, L = Leukocyten und zerfallene 

Epithelkel~ae. 
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ls Maschen, und mitunter war nur diese vorhanden; es fehlte also die 
genannte Hornschicht. Eine ausgesprochene Einkapselung war bier demnach 
vorhanden. 

Im Innern der Bl~schen wurden - -  besonders zentral - -  nach unten gr613ere 
und kleinere Hohlr/~ume, zuweilen von den liinglichen mehr oder minder stark ge- 
fhrbten Kernen der Septa begrenzt. In diesen lagen Kerne mannigfacher Art. 
In der Mitre der Bl~scben, wo ihr Inhalt mit dem Corium in Verbindung stand, iiber- 
ragten l~ngliche, tells polyblastische, tells pyknotische, in die L/~nge gezogene epi- 
theliale Kerne, zwischen welchen mehr normale Retekerne und stark gef~rbte 
kleinere Zellen derer Art zweifelhaft erschien. Dutch ein gef~rbtes, streifiges 
Protoplasma schimmerten mitunter blasse Kerne durch, zum Teil 2 oder 3 zu- 
sammenliegende runde, zum Tell zusammenliegende Bruchstficke yon grSl3eren, epi- 
thelialen Kernen. Von diesen Zellen gingen mitunter 1/tngereAusl~ufer aus, die zuwei- 
len die Hohlr/~ume iiberbriickten und mit gef/~rbten Kernen in Verbindung waren. 

Welter nach oben kam eine dicke Schicht yon diesen Zellen, welter aufw/~rts 
waren dieselben sp~rlicher und spi~rlicher vorhanden, und im obersten Abschnitt 
der Bl~schen lagen nur strukturlose, undurchsichtige Massen mit einzelnen ]euko- 
cyten~hnlichen Zellen, fiber diesen die hyperplastische basale ltornschicht. 

In den die B1/~schen umgebenden Epithelzellen wurden einzelne Guarnierische 
KSrperchen gesehen; die Kerne zeigten tells Vermehrung, teils Zeichen yon be- 
ginnendem Zerfall. 

Zusammen/assung. 
Der diagnostische Wer t  der Corneaimpfungen ist nach diesen Unter-  

suchungen nicht  groin, ua d  wird welter dadurch beschrs dan das 
Ergebnis erst einige Tage nach der Impfung  vorliegen kann. Anderer- 
seits ist die differentielle Diagnose zwischen Variolae und  Varicellen, 
um welche es sich gewShnlich handelt,  ffir einen Pockenkenner  ohne 
Schwierigkeit und kann  gleich gestellt werden. 

BeiVariola haben wir ein ausgesprochenes, mehrt/~giges Vorstadium mit  
Schmerzanf~llen, besonders Rfickenschmerzen, das E x a n t h e m  tr i t t  zuerst 
im Gesicht auf und bleibt bier am meisten ausgesprochen; es ist einfSrmig, 
die Papeln har t  anzuffihlen. Bei Varicellen kein Vorstadium, das Exan-  
them weniger hervor t re tend im Gesicht, am st~rksten auf Brust  und 
Riicken, oft gleich vesiculSs, dureh das Hinzukommen neuer Schfibe viel- 
gestaltig, rote Flecke, Bl~schen, Schorfe. Mehrmals habe ich auch erfahren, 
dal~ Impfungen  yon  unzweifelhafter Variola keine spezifischen Corneaver- 
~nderungen, also wohl keine Guarnierischen KSrperchen, gegeben haben. 

Mikroskopisch ist die Pockenefflorescenz aber gar nicht  einfSrmig, 
an demselben Schnit t  trifft  m a n  sowohl vollentwickelte als ganz kleine 
Efflorescenzem Die letzteren waren hier aber abortive,  in Rfick- 
bildung begriffene Anlagen, nicht  Vertreter  sp/~rlicherer Nachschiibe 
und bleiben ihrer Kleinheit  wegen klinisch unbeachtet .  

Das bei der Impfung  hervorgebrachte  Leukocyteninf i l t ra t  an der 
Impfstelle ist sowohl bei Kaninchen  als KMbern jedenfalls zum Tell 
nicht  spezifisch, kann  bei Kaninchen  auch durch Glycerin und trockene 
Impfung  hervorgebr~cht  Werden. A u c h  fiir die H o r n h a u t  trifft gewii~ 
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dasselbe zu, indem Wasielewski 1) durch sterile Impfung Leukocyten- 
ansammlungen hervorbringen konnte~). Bei den Kaninchen waren die 
Hautver~nderungen nach Impfung mit Ki~lbervaccine im ganzen 
gering, bei LapineimPfung zwar etwas besser, aber zur Lapinegewinnung 
eignet die Schnittmethode sich nicht, wie ja auch yon bedeutenden 
deutschen Impf~rzten hervorgehoben wird. 

Sowohl in den Hornhautinfiltraten als im conjunctivalen Sekret nach 
der Vaccination wurden in den Leukocyten gew6hnlich rundliche, un- 
gleich grol3e, basophiie, gramnegative K6rner getroffen, welche in GrSBe 
den Prowazeckschen Initialk6rnern und Paaschens K6rnchen ~hnlich, d. h. 
sehr klein (ca. 1/4/~) waren. Um zu prtifen, ob dieselben in irgendeiner 
Beziehung zum ultramikroskopischen Pockenvirus standen, brachte ich bei 
Kaninchen kleine, mit Vaccine beschickte Glasr6hrehen unter t t au t  und 
oberfl~chliehe Fascie und fand in den reichlich zugestr6mten Leukocyten 
dieselben K6rner in gro~er Menge. In einem Versuch, wo das eingeffihrte 
Rohr nur Glycerin enthielt, wurde aber ein ~hnliches, nur weniger ausge- 
sprochenes Ergebnis erreicht. Enthalten die genannten K6rner das Virus, 
so wird dadurch die Ansteckungsf~thigkcit des Pockeneiters leieht erkl~rlich. 

Vom obengenannten leukocyt~ren Infiltrat an der Impfstelle ab- 
gesehen, wurden in Vaccine- und Pockenefflorescenzen dieselben patho- 
logisch-anatomischen Prozesse, Degeneration, Hypertrophie und Zell- 
wucherungen, und dieses sowohl der alten als der mit dem Exsudat  
zugekommenen neuen, getroffen. Ganz bemerkenswert ist in dieser 
Beziehung das Verhalten der Leukocyten. Ihre Kerne zerfallen oft in 
eine Anzahl Kleinkiigelchen yon der Gr6f3e typischer Guarnierischer 
K6rperchen und sp~ter in eine staubartige Masse, deren K6rner gewiB 
mit dem Virus nichts zu tun haben. 

Typische Guarnierische K6rperchen kamen bei allen drci Khlbern 
und allen 8 Pockenf~llen vor. Ihre Anzahl war aber sehr verschieden, 
recht h~ufig fehlten sie an einigen Schnitten, waren an  anderen sehr 
sp~rlich vorhanden, kamen mitunter an begrenzten Stellen in reichlicher 
Menge vor. Ihr  Lieblingssitz war der Leib der ballonierten Rete- 
zellen, und dies ist zwanglos dadurch zu erkl~ren, dal~ die Schwellung 
des Protoplasmas auf zugeflossenes, gegebenenfalls virushaltiges Serum 
zurfickzufiihren ist (siehe Abb. 11 C.v.). 

Vom Falle von Purpura variolosa abgesehen, wurden Bakterien, 
jedenfalls in nennenswerter Menge, weder bei Kglbern, noch bei Menschen 
gesehen. Im erstgenannten Falle war die enge Verbindung zwisehen 
Pockenanlagen und Streptokokkenthromben bemerkenswert, und in 
einigen gewShnlichen Pockenf~llen bestand ein ~hnliches Verh~ltnis 
zwischen Anlagen und Fibrinnetzen in den darunterliegenden Gef~Ben, 

1) Zeitschr. f. Hyg. u. Infektionskrankh. 38. 1901. 
2) In 2 Versuchen gelang mir dieses aber nicht. 


