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Wet alas hist.ologisehe Gild der paratuberkulSsen Darmentziindung, 
einer unter den Haustieren haupts~iehlieh beim Rind vorkommenden 
spezifisehen, ehronisehen, dutch sgurefeste, tuberbaeillentihnliehe Sttib- 
ehen verursaehten Enteritis, etwas ngher studiert, dem fiillt eine ge- 
wisse 24hnliehkeit der mikroskopisehen Befunde mit denen der Lepra 
des Menschen auf. Gin Tell tier Forseher, (tie die paratuberkulSse 
Enteritis ngher untersuehten, namentlieh dohne, dermit ,  Frothinyham 
im Jahre 189,5 den ersten Fall dieser Enteritis besehreibt,, und K . F .  
Meyer, der sieh in der Folgezeit mit  dieser Enteritisform des Rindes 
besonders eingehend besehiiftigt hat, weist auf diese 5~_hnliehkeit bin. 

Die Beriihrungspunkte der beiden Erkrankungen, der Lepta des 
Menschen und der paratuberkuldsen Darmentziindung de~ Rindes, sind 
erstens durch die Erreger der beiden Erkrankungen gegeben, den Lcpra- 
bacillen einerseits und den Paratubcrkelbacillen anderseits, die mikro- 
skopisch in bezug auf Gr6gen-, Form-, Mengen- und Lagerungsvcrhglt- 
nisse sowie auch kulturell Ubereinstimmung zeigen, und zweitens 
dureh das Auftreten besonderer Zellen epitheloider Natur  im histolo- 
gisehen Bilde, die zumeist massenhaft die Bacillen beherbergen. 

Diese besonderen Zellen, in denen die Lepmbacillen in Mengen liegen, 
werden bek~nntlich in der Hum~npathologie als ,,Leprazellen", die 
Virchow entdeckte, bezeiehnet. Ftir die bei den paratuberkul6sen Ver- 

gnderungen des Darmes und der GekrSselymphknoten vorkommenden 
ghnliehen bacillenhaltigen Zellen fiihrt man in der Veteringrpathologie 
keine besondere Bezeiehnung. Das gorhandensein der ,,Leprazellen" 
wurde in der Humanmedizin eine Zeitlang bestritten. In  neuerer Zeit, 
haben sie wieder allgemeine Anerkennung gefunden, nicht zuletzt dureh 
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eine bemerkenswerte Arbeit  Herxheimers , ,Uber die Leprazellen" aus  
dem Jahre  1921, der diese Zellen durch Anw e ndung  yon  Fet t -  und  
Lipoidf~irbungen histologisch besonders kennzeiehnete.  Der eharak- 
teristische Ausfa]l der Fet t -  und  Lipoidf~rbungen an  den sog. Lepra-  
zellen veranlagte  meinen Chef, Her rn  Obermedizinalrat  Prof. Dr. Joest, 
reich mi t  der Unte rsuehung  der epitheloiden Zellen der Paratuberkulose  
des g i n d e s  in gleieher R ich tung  zu betrauen.  

E in le i tend  seien kurze kennzeiehnende Bemerkungen  tiber diese 
E r k r a n k u n g  vorausgeschickt. 

Die Paratuberkulose des Rindes, jetzt in der Tiermedizin als Enteritis chronica 
bovis paratuberculosa bezeichnet, frfiher als Johnesche Krankheit, weil Johne im 
Jahre 1895 diese Erkrankung erstmalig in einem Falle n~her studierte und nfitteilte, 
ist pathologisch-anatonfiseh eine chronische, hypertrophierende, katarrhalische 
Enteritis spezifischer und infekti6ser Art des Rindes, verursacht durch tuberkel- 
bacillen~hnliche, si~urefeste St/~behen, den sogenannten Paratuberkelbacillen. 
Diese Erkrankung ist naeh der Literatur auch beim P[erd dureh Lidnaux, beim 
Scha[ durch Stockmann und Lange sowie Berge beobachtet worden. Klinisch ist 
diese Erkrankung dureh einen chronischen unheilbaren Durchfall gekennzeichnet, 
der fiber 1 Jahr anhalten kann und sehlieBlich unter Entkr~ftung zum Tode fiihrt. 
Die Erkrankung bleibt auf die Darmwand, namentlich Dfinndarm, besehr~inkt, 
es k6nnen aber auch gleichzeitig die Gekr6selymphknoten miterkrankt sein. Uber 
diese Grenzen hinaus sind paratuberkul6se Ver~tnderungen an anderen Organen 
bisher nieht festgestellt worden. 

Malcroskopisch erseheint die ver/inderte Darmschleimhaut stark verdickt 
und zeigt auff/~llige hirnwindung/~bnliche Faltenbildung (L~ngs- und QuerfMten). 
Die Mucosa ist im allgemeinen sammetartig glatt, mit Ausnahme der Furchen 
zwisehen den FMten, die ein mehr rissiges Aussehen zeigen. Die eventuell verim- 
derten Lymphknoten sind vergr66ert, ihre Rindenknoten heben sich deutlicher 
als normal hervor. Histologisch ist diese Erkrankung durch ein spezifisehes, sp~ter 
bier n/~her zu kennzeichnendes zelliges Gewebe eharakterisiert, das in der Darm- 
wand, haupts~ehlich in der Propria mncosae oder in dieser und der Submucosa, 
in seltenen F~llen und dann gew6hnlieh in geringem MaBe aueh in den intermusku- 
1/tren Septen, sowie in der Subserosa und in den Lymphknoten, namentlich in 
den gindenknoten, auftritt. 

Die Erreger, die Paratuberkelbaeillen, sind s/~urefeste St~tbehen, etwas kiirzer 
und dicker als Tuberkelbaeillen und oft yon k6rniger Besehaffenheit~ Sic liegen 
intraeellul/~r, selten einzeln, meist in Mengen zu Nestern oder Haufen. geinkulturen 
sind erst in jfingerer Zeit gelungen, und zwar zuerst F. W. Twort, der nach seinen 
Erfahrungen bei Zfichtungsversuehen mit Leprabacillen auf N/~hrb6den, denen 
abget6tete Tuberkelbaeillen zugesetzt waren, wie aueh sp/~ter Holth und Meyer 
bei Verwendung /~hnlieher fester und flfissiger N/~hrb6den, ein iiberaus langsames 
Waehstum erzielte. Ffitterungsinfektion mit paratuberkul6sem Material soll 
naeh Bang und Meyer bei Rindern, namentlich K~lbern, gelungen sein. In 
neuester Zeit gelang 2giefiner die Infektion bei Rindern (Tagung Dtsch. Naturf. 
u. -6rzte, 1926). 

Eigene Untersuehungen. 
A. Material. 

Zur Untersuchung gelangte Material yon insgesamt 6 verschiedenen Fi~llen 
yon Paratuberkulose des Rindes, und zwar in 4 F~llen nur Diinndarmstfickchen, 
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in 2 Fallen neben Di inndarm aueh die zugeh6rigen Gekr6selymphknoten~).  
Leider ha l te r  meinem Material der Mangel etwas lfickenhafter oder fehlender 
Vorberiehte und  Sektionsberiehte an, so dab nament l ich  fiber das Alter der Ver- 
gnderungen wenig ausgesagt werden kann.  Die Tiere wurden zumeist  wegen 
ehronischen unhei lbaren Darmkatar rhs  get6tet. Das Material war in 5 der mir  
zur Verfiigung stehenden Fglle schon in Formal in  fixiert und  wurde zur mikro- 
skopisehen Untersuchung den iib]ichen histologischen Methoden unterworfen 
(Gefrier-, Paraffin-, Celloidin- und  Gelatinesehnitte).  Von F~irbungen gelangten 
auBer der iiblichen Hgmatoxylin-Eosin- und  Hgmatoxyl in-van-Gieson-Fgrbung 
fast  s~imtliche Fgrbungen auf Fe t t  bezw. dessen Spaltprodukte und  Lipoide zu r  
Ausfiihrung, so auf Nentral fe t te  mi t  Seharlaehrot in  gewShnlicher alkoholischer 
L6sung und  Scharlachrot in einem Gemisch yon Aceton und  70proz. Alkohol aa, 
ferner mit  Sudan III ,  mi t  Chlorophyll, Nilblausulfat,  auf Fetts~turen nach Fischler, 
auf Lipoide naeh Ciaccio und  Lorrain Smith-Dietrich. S/~mtliehe Sehnit te  wurden 
mit  dem Polarisationsmikroskop auf anisotrope Lipoide untersucht .  Ferner  wandte  
ieh auch die Gitterfaserfgrbung naeh Bielsehowsky in der Modifikation yon Mareseh 
an, die Safranelinfitrbung zum Naehweis elastiseher Elemente, die Glykogenf~rbung 
naeh Best, welter Bakter ienfgrbungen im Sehnit t  naeh Ziehl-Neelsen und  Gram 
nnd sehlieglieh kombinierte  Ffirbungen auf Bakter ien und Fe t t  mi t  Carbolfuehsin 
und Seharlaebrot.  

B. Makroslcopischer Be/u~d. 
Der makroskopisehe Befund an meinem Material s t immt,  soweit ein solchcr 

an den bereits fixierten Darmstiiekehen und Lymphknoten noeh zu erheben ist, 
mit  dem, wie er in der Li teratur  niedergelegt ist, iiberein. Die Sehleimhaut an den 
Darmsttiekehen erseheint s tark verdiekt  und  ha t  dureh x'ersehie(len hohe, nicht  
versireiehbare Lgngs- lind Querfalten ein eharakterislisehes, hirnwindunge~- 
i~hnliches Ausseher~. l)ie ausgesproehene Fal tenbihl lmg ist, wie ma~ aus dem Be- 
funde yon Quersehnit ten sehliegen kann,  dureh Vcrdieklmg der Schleimhaut,  
teilweise aueh der Submueosa, in der Hauptsaehe wohl dutch eine Zunahme der 
Fli tehenausdehmmg tier Sehleimhaut bedingt,  d~ sic auf ihrer Unterlage keinen 
geniigenden Platz mehr finder und sich daher in Fal ten  legt. Auf der H6he der 
Falten ist die Mueos~ sammetart ig  glatt, in den Furchen zwisehen den Fal ten  ha t  
Die, immentlieh bei Lupenbetraehtung,  ein rissiges und feinwarziges Aussehen. 
Wandmuskula tur  sowie Serosa zeigen makroskopiseh keine Ver~nderungen. 
Peyersehe Haufen und Einzel lymphkn6tehen lassen sieh an den l)armst/ iekehen 
nicht  feststellen. 1)ie ( lekr6selymphknoten erseheinen vergrSgert, ihre Rinden- 
knoten heben sieh deutlieher ab als gew6bnlieh. 

C. Histologiseher Be/grid. 
Aueh der histologische Befund meiner Fglle best~tigt im allgemeinen (tie in 

der Li te ra tur  verzeiehneten Untersuehungsergebnisse. E in  spgter noeh ngher zu 
besehreibendes zelliges Gewebe durehsetzt  in Form yon Gruppen oder Ziigen 
hauptsgehlieh die Propria mueosae des Darmes und  nament l ieh die g indenkno ten  
der gleiehzeitig mi te rkrank ten  Mesenterial lymphknoten.  Zumeist  durehdringt  
dieses zellige Gewebe der Propria mueosae aueh die Museularis mneosae und 
breitet  sieh in Form von sehmalen, zelligen Ziigen in der oberflgehlieh gelegenen 
Submueosa aus. In  einem meiner Ffille f inden sieh kleine zellige Gruppen aueh in 
intermuskulgren Septen der Wandmuskula tur ,  ja selbst in der Subserosa. DaD 

1) An dieser Stelle sei Herrn  Prof. Dr. Mie[3ner, Hannover,  ffir die liebens- 
wfirdige (}berlaDsung des Materials yon 4 Fgllen sowie Herrn  Tierarzt Dr. Fort,oann 
(Varel i. 0.)  fiir die eines Falles aufs herzliehste gedankt.  
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sieh ausbreitende zellige Gewebe der Propri~ mucosae verdr/~ngt teilweise die 
Lieberkiihnschen Drfisen, die vermehrte Beeherzellenbildung zeigen, und bringt 
such Drfisen zur Atrophie. Zumeist sind auch die Darmzotten yon dem ,,Granu- 
lationsgewebe" durchwuchert und dann zu plumpen Gebilden umgestaltet. In  
den erkrankten Lymphknoten wird das ]ymphoide Gewebe m. o. w. stark durch 
dieses Zellgewebe verdr~ngt. Das Darmepithel erseheint im allgemeinen normal, an 
der Oberfl/~ehe verdiekter Zotten oft ganz platt. Regressive Ver~nderungen am 
Darm und den Lymphknoten, wie sie Johne, Markus, Bongert teilweise an Zotten- 
spitzen gefunden haben wollen, lassen sieh in meinen Pr~paraten nicht feststellen. 
Die auch yon mir in Schnitten beobachtete 1nangelhafte F/~rbbarkeit und un- 
deutliche Struktur an Zottenspitzen f/ihre ich, wie Bang und Meyer, auf post- 
mortale Ver/~nderungen bei nicht geniigend frfihzeitiger Fixation - -  in den meisten 
meiner F/file ist sie, da ich das Material zugesandt bekam, nieht festgestellt - -  und 
auf Kunstprodukte, wie sie bei der histotechnischen Behandlung an den feinen 
Zottenspitzen m6glieh sind, zurfiek. Bei 2 meiner F/~lle, bei denen ich dem Ein- 
sender strikte Anweisung bezfiglich einer baldigen Fixierung (noch lebenswarm) 
geben konnte, waren bei nactffolgender sorgf/~ltiger histotechnischer Behandhmg 
und Celloidin- und Paraffineinbettung die Zottenspitzen und ihr Epithel in allen 
Sehnitten dieser F/~lle gut erhalten. 

Was im Rahmen dieser Arbeit unsere Aufmerksamkeit am meisten in An- 
sprueh nimmt, ist das schon oft yon mir genannte, hier auftretende zellige Ge- 
webe. Da sp/~ter seine spezifischen Zellen in gewissen Punkten mit  Zellgebflden 
leprSser Ver/~nderungen verglichen werden sollen, sei im folgenden auf dasselbe 
etwas n~her eingegangen. 

Das paratuberkulSse ,,Granulationsgewebe" des Darmes wie der Lymph- 
knoten besteht haupts/~chlieh aus epitheloiden Zellen, die in meinen Schnit- 
ten grebe, polygonale, teils mehr spinde]ige, dutch Protoplasmaforts/~tze mit- 
einander anseheinend in Verbindung stehende Zellen mit einem oder zwei, auch 
drei chromatinarmen, bl/~schenfSrmigen Kernen darstellen. Viele der Epithelioid- 
ze]len enthalten aueh 4 5- -6  Kerne, sogenannte atypische Riesenzellen nach 
Markus und Meyer, andere sogar noeh mehr, bis l0 und dariiber, die fiber das ganze 
Protoplasma verteilt sind. Sie besitzen dann Ahnlichkeit mit Riesenzellen veto 
Charakter der Fremdk6rperriesenzellen. AuBerdem land ich stets, wie auch die 
meisten, die Paratuberkulose histologisch untersuehten (Johne, Bang, Meyer), 
im paratuberkul6sen Zellgewebe noch Riesenzellformen, die mit den Langhansschen 
l~iesenzellen tuberkul6ser Ver/~nderungen fibereinsi~immen. In  den meisten meiner 
F/~lle treten die Riesenzellformen gegeniiber den Epithelioidzellen in den Hinter- 
grund, in einem Falle jedoch land ich Riesenzellen vom Langhans-Typus im Darm 
wie im Lymphknoten in gr6Berer Zahl zu kleinen Gruppen gelagert, was ~uch 
Bang und Meyer in einzelnen F~llen beobachteten. Die Riesenzellen vom Langhans- 
Typ entspreehen in jeder Beziehung den Langhanssehen Riesenzellen bei Tuber- 
kulose. (Es sei hier bemerkt, dab eine Misehinfektion mit Tuberkulose in allen 
meinen F/~llen nach Mitteilung der Einsender nicht vorgelegen hat.) Die Riesen- 
zellen vom Langhans-Typ stellen grebe, protoplasmareiehe Zellen dar, mit zahl- 
reiehen (gew6hnlieh etwa 25--30, aueh bis 40) in der Hauptsache ausgesprochen 
randst~ndig gelegenen Kernen. (Kerne in Kranzform oder Siegelringform oder 
aueh auf 2 Pole verteilt.) 

An der Bildung der genannten Epithelioidzellen seheinen flit die der Pro- 
pria mucosae und der Lymphknoten die fixen ZeIlen des retikuliiren Gewebes 
der Propria des Darmes und des Lymphknotengewebes rege beteiligt zu sein. 
Was ffir Mutterzellen fiir die Entstehung der Epithelioidzellen noch in Frage 
l~ommen, konnte ieh nicht mit Sicherheit feststellen. In  den Lymphknoten scheinen 
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an  der ]3ildung epithelioider Zellen neben dem Reticulum auch die Endothelien 
der  Randsinus mitzuwirken. Aus der Tatsaehe, dab sieh in meinen Pr/~paraten 
in der Darmmucosa Ms auch in den Lymphknoten Epithelioidzellgruppen vereinzelt 
eng an Capfllaren anlehnen, ist eine partielle Bildung derselben aus Perithelzellen 
nieh$ ganz ausgeschlossen. Einen zwingenden Beweis daftir kann ich allerdings 
nicht erbringen. Die einmal gebildeten Epithelioidzellen vermehren sich offenbar. 
In weleher Weise dies geschieht, konnte ieh nieht ermitteln. Ffir Entstehung der 
Riesenzellen (Fremdk6rperriesenzellen und Riesenzellen yore Langhans-Typ) aus 
Epithelioidzellen spraehen die hgufig angetroffenen I)bergangsformen yon Epithe- 
lioidzellen zu syneytienartigen Ze]lgebilden. Die Entwicklungsweise einer Epi- 
thelioidzelle zu einer Riesenzelle konnte ieh nicht verfolgen; einige syncytienartige 
Zellgebilde erweekten den Eindruck, als ob dies dureh einfaehe Vermehrung der 
Kerne bei fehlender Cytoplasmateihmg geseh/~he. 

�9 Naeh der Bielsehowsky-F/~rbung erscheinen die Gitterfasern der Propria 
mucosae und des Lymphknotens mi~l]ig vermehrt. Sie durchziehen die Epithelioid- 
zellgruppen und treten bis an die Epithelioidzellen und Riesenzellen heran. Ela- 
stisehe Fasern sind, auBer an den Gef/~Ben, hOchst selten anzutreffen. 

Das irn allgemeinen mit einzelnen Riesenzellformen nntermisehte Epithelioid- 
zellgewebe bi]det, wie sehon erw~hnt, kleinere Gruppen oder Ziige, umgeben und 
durchsetzt yon mfigig vielen mononuclehren, einigen polymorphkernigen ZelIen 
und oft zahlreichen eosinophilen Leukocyten. Plasmazellen lassen sich in meinen 
Prfi.paraten [~ieht feststellen. In Lymphknoten kann das Epithcloidzellgewebe so 
stark auftrctcn, dab in den Rindenknoten nur noch sp5rliehc Reste yon ]ymphoidem 
Gewcbc iibrigbleibcn. Die Gefi~Bversorgung des zclligen Gewebcs ist im allge- 
meinen gesichert, d. h. Capillaren begleiten h~iufig die Zellgruppen und Zellz~ige. 
In (;ebieten, we die Epithclioidzellen grS[.terc und dichtere Gruppen bildcn, sind 
die (lefiil3e etwas a~lseinandergedr/tngt, am Rande der Zellhaufen gelegen und 
zusam_,nengedr{iekt. Man<he Zellbaufen erseheinen geffiglos. 

I n  enger Beziehung zu den Epi thel io id-  u n d  Riesenzellen,  die das  
pa ra tuberku l6se  , ,Granula t ions"-Gewebe hauptsii, ehlich eharakter i s ie ren ,  
s tehen die Para tuberke lbae i l l en .  Die Baeillen, die sieh leieht, naeh  
Ziet~LNeelsen und  Gram fiirben, und  s tats  in Mengen auf t re ten,  /iegen 
aueh in meinen Schni t ten ,  aussehlief31ieh intraeel lulSr,  und  zwar eben 
in jenen  Epi thel io id-  und  Riesenzellen,  hie l a n d  ieh sie in anderen  
Zellen. Die Epi the l io idzel len  enl,halten s tets  die zahlreiehsten,  und  
zwar ]iegen sie hier  als meist  granul ier te  StS, behen  en tweder  im Zelleib 
unregelm~f3ig vertei[ t ,  odor, und dies zumeist ,  in 1 ~ 2 - - 3  Nest,ern 
oder  Hfiufehen, oder  sie bi lden einen gr6t3eren, die Zelle fas t  ganz aus- 
f/ i l lenden, k a u m  en twi r rba ren  Baei l lenklumpen.  Vielfaeh gruppie ren  
sieh (tie Bacil len in den Epi thel io idzel len  um vakuo lenar t ige  Bi ldungen  
oder l iegen in solehen. I n  den Riesenzellen f inden sieh die Baei l len s te ts  
spSrl ieher und  n ieh t  in typ i seher  t I au fenform.  I n  se l tenen Fg l l en  
b ie ten  sieh die intraeellulS, r gelegenen Baei l len als ausgesproehene 
Sti ibeheil  dar,  meis t  als unvol ls tgndige,  3 - -4 -ge t e i l t e  Stgbehen,  aueh als 
nur  vereinzel te  K6rnehen  oder Ms z u s a m m e n g e k l u m p t e  mehr  oder  
weniger sgurefeste Massen. 

Vakuolenb i ldung  im Pro top la sma  von Epi the l io id-  und  g iesenze l l en  
wird yon Johne und  zahlreiehen spi i teren For sehe rn  mi tgete i l t .  Aueh  

V~rchows Archiv. Bd. 263. ].~ 
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in meinen Pr&paraten lassen sich in zahlreiehen Epithelioid- und Riesen- 
zellen vom Langhans-Typ bei Hi~matoxylin-Eosinf&rbung Vakuolen 
Ieststellen. In  solchen Epithelioidzellen zeigt sieh dann im Proto- 
plasma entweder eine kleinere Vakuole neben einem normal erseheinen- 
den Kern und Baeillennestern oder die Epithelioidzelle besteht aus 
einer grol]en Vakuole mit  an die Wand gedrficktem, plat tem Kern  
und teilweise mit  Bacillen~estern an der Peripherie der Vakuole oder 
in ihr. In  giesenzellen yore Langhans-Typ weist das Protoplasma h~ufig 
feinschaumige Struktur auf. Eine Art Vakuolisierung des Plasmas 
kommt  noch dadurch zustande, dag sich in Epithelioid- und Riesen- 
zellen um anscheinend degenerierte Kernformen helle HOfe bilden, 
die bei weiterem Untergang yon Kernen sich schliel~lich als Vakuolen 
markieren k5nnen. So bestehen verschiedene Epithelioidzellen nur aus 
einem abgebla~ten Kern mit  einem den Zelleib ausffillenden hellen 
Saum ringsum. ~ie  ist in meinen Schnitten die Vakuolenbildung eine 
besonders augenfallige und eine alle spezifisehen Zellen betreffende 
Erseheinung. Zu unterscheiden sind diese zweifellos echten Vakuolen 
yon Pseudovakuolen, die ich oft land und teils auf Kunstprodukte~ 
namentlich bei Paraffinsehnitten, teils auf Lfickenbildung, wie sie 
in dem zelligen Gewebe durch die z .T .  mit  Fortsatzen miteinander 
verbundenen Epithelioidzellen entstehen mag, zurfickffihre. 

Die Kerne der Epithelioid- und Riesenzellen erseheinen im allgemei- 
nen gut erhatten. Vereinzelte Epithelioidzellkerne sind blasser als andere 
und haben dann oft, wie schon erw~thnt, einen hellen Hof um sich. 
Vermutlich liegt hier ein degenerativer Kernuntergang in Form ein- 
facher XernauflSsung (Karyolyse) vor. In  Riesenzellen zeigen verein- 
zelte, mehr nach der Mitre des Zelleibs zu gelegene Kerne Chromatin- 
zusammenballung und Sehrumpfung, offenbar ebenfalls degenerative 
Kernformen. 

Die bisher yon mir geschilderten histologisehen Feststellungen bei 
Paratuberkulose bestgtigen im allgemeinen, wie schon erw/~hnt, die 
in der Literatur niedergelegten, bringen also nichts wesentlich 
Neues. Eine Lficke in frfiheren histologischen Untersuchungen besteht 
insofern, als zahlreiche Spezialfi~rbungen, namentlich die auf Fet t  
bzw. Lipoide, unterblieben sind. Da spi~ter hier die spezifischen Zel- 
len bei Paratuberkulose des Rindes und der Lepra des Mensehei~ 
miteinander verglichen werden soUen, und naeh Herxheimer Fett-  und 
Lipoidf~rbungen an den spezifischen Zellen leprSser Ver~nderungen, 
an den spi~ter n~her zu erw~hnenden sog. Leprazellen einen so iiber- 
aus eharakteristischen Ausfall zeitigten, lag es nahe, dab ieh bei meinea 
histologischen Studien fiber Paratuberkulose des Rindes den FeLt- 
bezw. Lipoidverh~ltnissen der hier auftretenden spezifisehen Zel- 
len besondere Beaehtung sehenkte. Ich ffihrte daher, wie Herx- 
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helmet bei Lepta,  in allen meinen paratuberkul6sen Fi~llen Fet t -  und  
Lipoidf~rbungen an Darm- und  Lymphknotenschni t t en ,  sowie kom- 
binierte Fa rbungen  auf Fe t t  und  Bacillen aus. 

Selbstverstandlieh verwendete ich hierbei nur in Formalin fixiertes Material 
und vermied, dab die Gewebsstiickchen und Schnitte mit konzentriertem Alkohol 
oder sonstigen fettl6senden Mitteln in Beriihrung kamen. Die Seharlachrot-, 
Sudan- und Chlorophyllfarbl6sung wurde nur mit 70proz. Alkohol hergestellt. 
Bei Farbung auf Neutralfette schaltete ich bald die F/~rbungen mit Chlorophyll 
nnd Sudan I I I  aus, well sie haufig zu Irrtiimern anlaBgebende Farbstoffnieder- 
schl~ge zeigten, die bei Scharlachrotfarbungen ausblieben. Die F~rbezeiten warden 
stets hinreiehend lang gew~hlt. 

Bei Scharlachrot- und Sudanfarbungen lassen sich nun  in meinen 
Praparaten,  namentl ieh in 3 F~llen in einigen Epithelioidzellen, aber 
auch in Riesenzellen vom Langhans -Typ  hellrot gef~rbte, nicht  zu dich~ 
gelagerte, meist feine, seltener etwas gr6Bere Tr6pfchen feststellen, 
die im Pro toplasma der Epithelioidzellen zumeist  unregelm~gig ver- 
teilt liegen und  das Protoplasma,  namentl ieh aber den Ze]lkern, noch 
erkennen ]assen. Einige Male sind Epithelioidzellen mit  rotgefiirbten 
Tr6pfehen aber ohne Kerne zu finden. Die erw~hnten TrSpfehen 
f~trben sich mit  Seharlaehrot und  Sudan I i I  zumeist  eharakteristiseh 
rot, selten einmal und (lies, wie ieh reich fiberzeugen konnte,  bei ISber- 
f~rbung mehr braunrot .  Auch ein gelbroter Fa rb ton  triLt hier and  da 
einmal auf. Deutliehere Schar]aehrot- und Sudanfarbung als die E1)i- 
thelioidzellen zeigen die Riesenzellen yore Langhans-Typ.  Die Tr6pfehen 
liegen in diesen zumeist an der Zellperipherie, noeh peripher yon  der 
Ke~nreL'e, so dab t ie r  Bilder cntstehen,  wie sic Joe,st in Langh~ns-  
schen Riesenze/len bei echter Tuberkulose als ,,nekrobiotische Fet t -  
~nfiltration" besehreibt. Fet t reakt ionen zeigendc Epithelioid- a n d  
Ricsenzellen sind stets in der Minderzahl vorhanden,  tiberwiegend 
lassen die Epithelioid- und  Riesenzellen des par~tuberkulSsen ,,Granu- 
lations"-Gewebes in meinen Pr~iparaten keine Spur von ehamkterist iseh 
mit  Seharlaehrot und Sudan gef/trbten TrSpfehen erkennen. Von den 
Epithelioid- und  Riesenzellen, die Fet t reakt ion zeigen, sind es nament-  
lieh diejenigen, die dem peripheren , ,Granulations"-Gewebe der Darm-  
mueosa, in den L ym phkno t e n  diejenigen, die dem subkapsul/~ren 
, ,Granulations"-Gewebe angeh6ren. 

Chlorophyllpr~parate zeigen entsprechend den Seharlachrot- und Sudan- 
prs in ~'ersebiedenen Epithelioid- and giesenzellen gr[mgef~rbte TrOpfehen. 

]3el Anwendung yon Nilblausulfat treten in Epitbelioid- und i~iesenzellen, 
falls sie iiberhaupt eine Reaktion zeigen, Farbt6ne yon rot, blaurot zu blau aufo 

Pr~parate auf freie Fetts~ure, naeh Y~'ischler gef~rbt, zeigen bier and da, 
namentlieh in Riesenzellen vom Langhans-Typ des peripheren ,,Granulations- 
gewebes" des ])armes und des subkapsulhren der Lymphknoten feine blausehwarze 
K6rnehen an der Zellperipherie. 

Spezialfiirbungen auf lApoide naeh Ciaccio and Lorrain S.mith-Dietrich bieten 
nieht viel Besonderes. Nur wenige Epithelioid- und Riesenzellen vom Langhans- 

13" 
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Typ, namentlich die, welche im peripheren paratuberkul6sen Zellgewebe des 
Darmes und subkapsular im Lymphknoten liegen, zeigen uns scharfe positive 
l~eM~tionen in Form feiner K6rnchen, die in den Epithelioidzellen fiber das ganze 
Zellprotoplasma verteilt sein k6nnen, in Riesenzellen vom Langhans-Ty p gern an 
der Zellperipherie liegen. Die Untersuehung yon ungefiirbten und gefi~rbten Pri~- 
paraten im polarisierten Liehte ergibt in wenigen Epitheloidzellen mit positivem 
Lipoidbefund anisotrope LipoidtrSpfchen in verschiedener Menge. Die Doppel- 
breehung verliert sich beim Erwarmen, beim Erkalten kehrt sie wieder. 

Aus den yon mir an Sehnitten des Darmes und der Lymphknoten  
peinliehst nach Vorschrift ausgefiihrten F~rbungen auf Fett ,  Fett-  
ss und Lipoide geht hervor, dab ,fet tart ige Substanzen" in zahl- 
reiehen spezifisehen Zellen der paratuberkul6sen Ver~nderungen meiner 
Fs vorkommen k6nnen, die Mehrzahl der Epithelioidzellen zeigt 
jedoch nieht die geringste Andeutung einer Reaktion mit jenen Farb- 
stoffen. Naeh dem Ausfall der einzelnen Fs soweit diese 
als mikrochemisehe Reaktionen Sehliisse zulassen, seheinen die , fe t t -  
artigen Substanzen", die sich in versehiedenen Epithelioid- und Riesen- 
zellenfinden, nieht Mlein aus Neutralfetten, sondern aueh aus Lipoiden 
und ~'[isehpredukten yon Neu~ralfetten und Lipoiden mit  Beigabe 
freier Fettsguren, sowie naeh dem Befunde im polarisierten Lieht auch 
in sehr geringem MaBe aus Cholesterinfettsgureestern zu bestehen. 

Neben Baeillen- und Fett-  bzw. Lipoidfiirbungen fiir sieh allein 
wandte ieh in allen meinen Fgllen noeh eine kombinierte Baeillen- 
Fettfs  mit  Carbolfuehsin und Seharlaehrot an. Bei dieser Kom- 
binatibnsmethode erseheinen versehiedene Epithelioid- und Riesen- 
zellen baeillens Ms in entspreehenden Sehnitten, die nur auf Baeillen 
gefs wurden. Es sind dies anseheinend die Epithelioidzellen, in denen 
die Baeillen in offenbar degeneriertem Zustand sieh finden und yon den 
Riesenzellen diejenigen, die nur noeh Baeillentriimmer zeigen. Offenbar 
liegt hier eine teilweise Entfgrbung yon anseheinend mehr oder weniger 
degenerierten Baeillen dutch die lgngere Einwirkung der alkoholisehen 
(70%) Seharlaehrotl6sung bei der kombinierten Fgrbemethode vor. 
FetttrSpfehen lassen sieh aueh bei dieser Kombinationsmethode, wenn 
aueh weniger deutlieh als in Seharlaehrotprgpara~en allein, in ver- 
sehiedenen Epithelioid- und l~iesenzellen naehweisen, ohne dab jedoeh 
festgest'ellt werden k6nnte, dab das Auftreten yon Fettsubstanzen 
immer yon einem besonderen Baeillenreiehtum d6r spezifisehen Zellen 
abhiingig sei. 

Erw~hnt sei noeh, dab die Kerne der Epithelioid- und Riesenzellen, 
die , ,Fette" enthalten, teilweise gut erhalten sind, teilweise aber aueh 
Degenerationserseheinungen, wie Verblassung, zeigen, weiterhin, dab 
die oben erw~ihnten Vakuolen im Plasma versehiedener Epithelioid- 
und Riesenzellen mit  den Fett-  und Lipoidtr6pfehen anseheinend nieht 
identisch sind; denn die in wenigen Epithelioid- und Riesenzellen 
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vorkommenden Fett- und Lipoidtr6pfehen sind stets zahlreieher und 
kleiner Ms die beobaehteten Vakuolen. 

Zusammen/assende Betrachtung des histologischen Be/undes. 
Bei einer Zusammenfassung und kritischen Betrachtung des histo- 

logischen Befundes bei Paratuberlculose des Rindes ergibt sich, dab das 
paratuberkul6se histologische Bild durch eine Art zelliges ,,Granulations"- 
Gewebe ausgezeichnet ist, das sich in der Hauptsache aus Zellen einer 
ganz bes~imraten Art zusammensetzt,  n/imlich aus epithelioiden Zellen, 
die besonders charakteristisch noch dadurch erscheinen, d~13 sie fast aus- 
schlieBlich die Tritger der bei Paratuberkulose massenhaft  auftretenden 
Yaratuberkelbacillen sind, ein Befund, wie er aueh yon den meisten, die 
Paratuberkulose histologisch untersuchten, erhoben wurde. ~be r  die auf 
Grund dieses Befundes naheliegende und in meinen histologischen Unter- 
suchungen besondere Beachtung geschenkten Frage des Gegenseitigkeits~ 
verh~ltnisses zwischen Bacillen und Bacillentr~gern, den epithelioiden ZelL 
elementen, l/iBt sieh nach meinen histologischen Befunde~ wenig aussagen. 

Von Wichtigkeit ist hierbei ztm:~iehst die Frage: Erleiden die spezi- 
fischen Zellen, die Epithelioidzellen, infolge ibres starken baeill~re,~ 
lnh~ltes irgendwelche Seh~idigungen! W:ie aus (te~ histo]ogiseheu 
Befunden meiner Fiille hervorgeht, lassen sieh zum Tell an den st)ezi- 
fiseheu Zeilen Erseheinungen beobachten, die wohl ~mf einen baeif- 
I/itch zetlschiidigenden EinfluB zu beziehen sind. In diesem Sinne 
lassen sieh die im Leib zahlrcieher Epithelioidzellen beobachtetel~ 
Vakuolen als vakuol~re Degenerationserseheinungen deuten. Aueh das 
Auftrete,~ yon Fett-  bzw. Lipoidsubstanzen in versehiedenen Epithe- 
tioid- und Riesenzellen, wenn aueh nur in wenigen Zellen und damn nur 
in geringem Mate, bereehtigg zu der Annahme einer nekrobiotisehen ~Fett- 
infiltration dieser Zellen infolge der Eiawirkung der Bacillen, mn so 
mehr, als die Fett- bzw. Lipoidsubstanzen, wenn sie vorkommen, 
namentlieh in solehen Epithelioid- und Riesenzellen sich linden, die 
sieh dureh einen besonderen Baeillenreiehtum auszeiehnen, ngmlich, 
wie wit sahen, die, welehe im Darm irrt peripheren , ,granulations"- 
gewebe, in den Lym13hknoten subkapsui~ir Iiegen. Auoh die mehrfach 
beobaehteten Vergnderungen an Kernen von Epithelioid- und l~iesen- 
zellen ]assen auf eine seh~idigende Wirkung der Baeillen auf ihre eellu- 
lfiren Trgger sehliegen. 

Hier sei noeh eingefiigt, (h~B sieh in Sehnit tprgparaten eines Lymph~ 
knotens in einem Falle einmal ein runder Herd, bestehend aus ansehei- 
nend zerfMlenen Epithelioidzellen und Kernresten, feststellen list], tier 
bei Smith-Dietriehfiirbung sieh als hoehgradig lipoiddegenerierter Zell- 
haufen markierte. Hervorgehoben sei hierbei, dab auger diesem einmal 
beobachteten, hoehgradig lipoiddegenerierten und im Zerfall begriffenen 
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Epithelioidzellherd, die Zellseh~digungen in meinen Pr~paraten nie 
fiber den Rahmen der oben geschilderten hinausgingen, dab sieh nie 
ausgesproehen regressive Prozesse an den spezifischen Zellen, wie im 
paratuberkul6sen Gewebe fiberhaupt, fanden. Diese Beobaehtung steht 
ira Einklang mit den histologischen Befunden an einem viel gr6Beren 
Material als dem meinigen, namentlich dem yon K. F. Meyer, weleher 
degenerative Ver~tnderungen bis zur Nekrose bei Paratuberkulose, wie 
sie Markus und Bongert namentlich an Zottenspitzen gefunden haben 
wollen, bestreitet. Aueh in Schnitten einiger F/file yon mir beobachtete 
mangelhafte F~rbbarkeit und Strukturlosigkeit von Zottenspitzen ffihre 
ich, wie Bang und Meyer, wie schon einmal erw/~hnt, auf rasch eintretende 
Maceration bei nicht genfigend frfihzeitig effolgter Fixation zurfiek. 

Wenn aueh eine gewisse Sch~digung der spezifischen Zellen para- 
tuberkulSser Ver~tnderungen dureh die massenhaft in ihnen vorhan- 
denen Baeillen naeh den histologischen Befunden meiner F~tlle nicht 
ganz abzuleugnen ist, so bleibt doch immer die Tatsaehe erstaunlich, dab 
die Seh~digungen der Epithelioid- und Riesenzellen dareh die Bacillen 
ira allgemeinen verh~ltnism~Big wenig augenscheinlich sind, und auch 
nicht allgemein die spezifischen Zellen, die ja fast alle mehr oder weniger 
bacillenreich sind, betreffen. 

Eine weitere uns hier angehende Frage ist die des Sehicksals der 
Bacillen in den spezifisehen Zellen. Wie aus dem histologischen Befunde 
hervorgeht, sind in den fast ausschlieBlieh die Baeillen beherbergenden 
Epithelioidzellen (einschlieBlieh Riesenzellen) diese zum Teil als gut er- 
haltene, morphologiseh typisehe Paratuberkelst~bchen zu finden. Viele 
Epithelioidzellen und Riesenzellen zeigen aber auch granulierte und 
verkfimmerte Sti~bchenformen (Splitter usw.), selbst K6rnehen anstatt  
St~behen, vereinzelt auch zusammengeklumpte, kaum entwirrbare, als 
s~urefeste Masse sich darbietende Bakterienhaufen. Aueh ein Nachlassen 
der Alkoholfestigkeit scheint teilweise zu bestehen, da ieh bei der kom- 
binierten Fett- und Baeillenf~rbung (Scharlaehrot und Carbolfuchsin) 
stets weniger Bacillen in den spezifischen Zellen zu linden glaubte als 
bei den Bacillenfgrbungen allein. Alle diese Erseheinungen an den 
Baeillen in zahlreiehen Epithelioid- und Riesenzellen deuten zweifellos 
auf degenerative Veri~nderungen hin, die die Erreger in den spezifisehen 
Zellen erleiden. Aueh K.F. Meyer spricht in seinen histologisehen 
Befunden eines grogen paratuberkulSsen Materials vort ,,deutlichen 
Degenerationserscheinungen" der Paratuberkelbaeillen in den spezi- 
fischen Zellen. Somit seheint der in den spezifisehen Epithelioidzellen 
offenbar stattfindenden Vermehrung der Paratuberkelbacillen dureh den 
Einflu/? dieser Zellen eine gewisse Grenze gesetzt zu sein. Die spezi- 
fi'sehen Zellen des paratuberkul6sen ,,Granulations"-Gewebes besitzen 
demnaeh gewisse wiehtige Funktionen ,,phagoeytgrer" Art, wenn man 
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so sagen darf. Wenn im Kampfe gegen die Bacillen die spezifischen 
Zellen selbst Sch~digungen oben erw/~hnter Arg, unter Umst~nden bis 
zu hochgradiger lipoider Degeneration mit Zerfall, wie einmal beobachtet,, 
.erleiden sollten, so diirfte dies verst~ndlieh sein. 

Yergleichende Betrachtung der Paratuberkulose des Rindes mit der Lepta 
des Menschen. 

Der Hinweis in dGr Literatur, haupts~chlich von seiten der Vete- 
rin~r-Mediziner, auf die Xhnlichkeit der Paratuberkulose des Rindes 
und der Lepra des Menschen, bezieht sich einerseits ~uf die Erreger, 
auf die Paratuberkelbacillen und auf die Leprabacillen, anderseits auf die 
durch beide Erreger erzeugten Gewebsver~nderungen. Wenn hier aus 
:~u[teren Griinden yon einer n~heren Kennzeiehnung der vielfachen ~ber- 
einstimmung beider Erreger in morphologischer und kultureller I-Iinsieht 
abgesehen werden soll - -  die Paratuberkelbacillen wie die Leprabacillen 
sind sSmrefeste, dcn Tubcrkelbacillen morphologiseh :~i, hnhche St~bchen, 
.charakt.erisiert durch massenhaftes intraeelluli~res Auftreten in typischer 
nester- mid haufenfSrmiger Lagcrung, sind sehwer zaehtbar, gedeihen 
iiberhaupt mlr auf bestimmten N~thrbSden, dig bei beiden Erregern 
-eine gleiehe, zum mindesten sehr :s Zusammcnsetzung haben 
miissen (F. W. Twort, Holth und Meyer), sie wachsen auf diesen Nghr- 
b6den sehr langsam - -  so liegt es im Thema begriindet, vergleiehend doch 
etwas n~iher auf dig histologischeo Verhnderungen bei beiden Erkran- 
kungen einzugehen. Dieser Vergleich wird natiirlich dadurch erschwert, 
dab die Hauptloka/isationen bei beiden ErkrankungGn versehieden sind. 
Die paratuberkul6sen VerSnderungen besehr~inkGn sich ja, wig wit 
sahen, nur auf den Darm und evtl. auf die zugeh6rigen GekrSselymph- 
klmten. DiG [et)r(isen Ver~nderungen dagegen linden sigh vornehmlieh 
in der Haut,  in peripheren Nervcn, Lymphknoten,  Schleimh~uten, wie 
.,ter der Nase, (Ies Raehens und Kchlkopfs, aber auch in inneren Organen 
wit Leber und Milz. 

Betraehten wir die histologisehen VerS~nderungen beider Erkrankungen 
~rotz versehiedener Lokalisation, so fSllt sofort bei einem Vergleiche des 
bistologisehen Bildes beider Erkrankungen das Gemeinsame eines zelligen 
Gewebes mit bestimmten Zellen auf. Das paratuberkul6se ,,Granulations"- 
Gewebe im Darm und in Lymphknotetl  besteht aus mehr oder weuigcr 
zahlreieben Lymphoeyten,  Leukoeyten und Eosinophilen, in der Haupt-  
saehe aber aus zu Gruppen und Ziigen geordneten epithelioiden ZGllen 
und mehr oder weniger zahlreiehen Riesenzellformen, die (Ybergangs- 
formen zeigend, aus den Epithelioidzellen hervorzugehen seheinen. 

Die leprSsen VerSmderungen der Haut. und der iibrigen obengenannten 
Organe, die sich untereinander im allgemeinen mit geringen Abweichun- 
gen entspreehen, besgehen ebenfalls aus ZGllGn zum geringen Teil lympho- 
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cyt/irer und leukocyt~rer 5~atur, ferner eosinophilen Leukocyten und 
Plasmazellen - -  letztere konnte ieh im paratuberkul6sen histologischen 
Bilde meiner F~lle nicht mit Sicherheit nachweisen - - ,  in der Haupt- 
sache abet aus Zellen einer ganz bes~immten Art, auch Zellen epithe- 
lioider •atur, den jetzt wohl allgemein anerkannten, sog. Virchowsche~ 
Leprazellen 1). Seltener kommen noch mehrkernige Zellen vor, die im 
allgemeinen den Typus der Langhanssehen •iesenzellen nicht besitzen, 
obwohl solche nach Jadasson auch anzutreffen sind. 

Die Leprazellen stellen groi~e Zellen dar, mit einem oder auch 
mehreren blgschenfSrmigen Kernen und sind, was zun~chst auff~Ilt, 
meist vollges~opft mit Leprabacillen. Leprabacillen kommen vereinzelt 
auch in anderen Zellen vor, wie Gef/~$endothelien, Schleimhautepithe- 
lien und Parenchymzellen. Eine stets betonte Eigenschaft der Lepra- 
zellen ist die deutliche vakuol/~re Beschaffenheit des Protoplasmas. 
57euere Forschungen, namentlich die yon Herxheimer fiber die Lepra- 
zellen, pr~zisieren diese ffir Lepta pathognomonischen Zellen noch da- 
dutch, da$ sie Entstehung, Werdegang und Schicksal dieser Zellen kl/~r- 
ten. Herxheimer konnte einwandfrei verfolgen, dal3 die Leprazellen, z. ]3. 
der Hautver~nderungen, aus den adventitiellen Zellen der Hautgef~Be, 
in tier Leber haupts~chlich aus den Kuppfersehen Sternzellen, in Lymph- 
knoten und Milz hauptsgchlich aus Reticulumzellen, also kurz gesagt, 
aus Zellen, die dem retieuloendothelialen Apparat im engeren und weite- 
ten Sinne angehSren, entstehen. Wie teilweise aus friiheren Untersuchun- 
gen, namenthch aber aus den histologischen Studien Herxheimers hervor- 
geht, vergrSBern sich durch die Einwirkung der Baeillen die reticulo- 
endothelialen Zellen und erleiden, wie Herxheimer dutch die ver- 
sehiedensten Fett- und Lipoidf/s bewies, bald eine hochgradige 
lipoide Degeneration, der sp~ter eine noch mehr oder weniger starke 
Vakuolenbildung folgt. 

Die Leprabacillen sind nach Herxheimer in den Leprazellen zun~chst 
noch gut erhalten, vermehren sich h~ufig noch gerade in den Vakuolen 
zu Haufen, erleiden abet schlie$1ich auch starke Vergnderungen, indem 
sie zu einer unentwirrbaren, aus stark verunstalteten Bacillen bestehen- 
den Masse yon geringer Sgurebest~ndigkeit zusammenklumpen (zu 
,,Globi" nach Neisser, angeffihrt nach Jadas~on) und auch Zerfall zu un- 
regelmgl~ig gestalteten KSrnern zeigen. In  anderen Zellarten (Gef/~$- 
endothelien usw.), die Bacillen vereinzelt enthalten kSnnen, zeigen die 
Baeillen keine Ver/~nderungen, aueh nicht die sie beherbergenden be- 
treffenden Zellen. Die Leprazellen abet zeichnen sich dureh eine aktive 
phagocyt~re Eigenschaft aus, gehen aber selbst dabei zugrunde. 

1) Herrn Prof. Dr. Herxheimer sei bier ffir die liebenswfirdige Uberlassung 
einiger histologischer Praparate yon Lepra des Menschen zu Vergleichszwecken 
ganz ergebenst gedankt. 
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Vergleicht man nun die spezifisehen Zellen des paratuberkulSsen 
Zellgewebes, die Epithelioidzellen, mit den eben beschriebenen Lepra- 
zellen, so finder man, wenigstens nach dem histologisehen Bilde meiner 
Falle, dab die Epithelioidzellen in maneher Beziehung mit den Lepra- 
zellen Ahnlichkeit zeigen, doch nicht in einem MaBe, wie man das zu- 
nachst annehmen konnte. Sie ahneln den Leprazellen insofern, als sie 
wie diese aueh grebe Zellen mit einem oder wenigen blaschenf6rmigen 
Kernen und die hauptsiichlichsten Tr~iger massenhafter Paratuberkelba- 
eillen sind, die auch hier, wie die Leprabacillen in den Leprazellen, meist 
in Nestern gelagert sind, welche Verhiiltnisse Johne sofort an das lepr6se 
histologisehe Bild erinnerten. Sieht man yon einem Vergleich hinsichtlich 
der Histogenese der spezifischen Zellen bei Lepra- und Paratuberkulose 
ab, da die Lokalisation der Veranderungen bei beiden Erkrankungen ver- 
sehieden ist, so zeigt sieh bei einem weiteren Vergleieh, dab sieh der Werde~ 
gang letzterer, wenigstens naeh dem histologisehen Bilde meiner Fi~lle, 
nieht so klar verfolgen lal3t, wie der der Leprazellen naeh Herxheimer. 

Wie wit sahen, eharakterisiert Herxheimer die Leprazellen als Zellen 
ausgesproebener phagoeyt~irer NaLur, indem sic die sieh offenbar in 
ihnen vermehrenden Leprabaeillen zu unentwirrbaren Baeillenhaufen zu- 
sammenklumpen und sehlieglieh aufl6sen, bei wdeher Funktion aber die 
Leprazellen selbst dutch hoehgradige ]ipoide und vakuol~ire Degeneration 
zugrunde gehen. Bei ParaLuberkulose treten diese Erseheinungen, wenig- 
stens naeh denl histologisehen Befunde meiner FSlle, nut  unklar, bezie- 
hentlieh nur andeutungsweise hervor. Vakuolisierung des Protoplasmas, 
sowie Zeiehen fettiger oder lipoider Degeneration der Epithelioidzellen, 
Verklmnpung, Verunstaltung yon B~eillen, AuflSsung dieser zu K6rn- 
ehen, konnte aueh ieh in versehiedenea Epithelioidzellen bei Paratuber- 
kulose feststellen, doeh nie in einer derart augenf/illigen und allgemeinen 
Weise wie He~xheimer bei den Leprazellen. DaM histologisehe Bild 
meiner Par~tuberkulosefSlle, namentlieh das der mesenterialen Lymph- 
knoten, i~hnelL teilweise sehr dem, das Herxheimer bei Lepta im Lymph- 
knoten fand. Er  unterseheidet dort bei dem lepr6sea Infiltrat eimnal 
Zellkomplexe, deren Zellen v611ig Epithelioidzellen /ihneln, die reiehlieh 
guterhaltene Baeillen beherbergen und keine oder nut  wenige Vakuolen, 
sowie wenig ausgeprggte FELL- bzw. Lipoidreaktionen aufweisen. Diese 
Epithelioidzellen zeigen naeh tIerxl~eimer f3berg/inge zu dem zweiten 
Zelltypus, der in kleineren, mehr fiber den ganzen Lymphknoten zer- 
streut liegenden t lerden aufLritt, und dessen Zellen zu den typisehen 
Leprazellen hiniiberleiten, indem ihr Protoplasma stark -vakuol/ir zer- 
klfiftet ist, sowie Lipoid- mid Baeillendegeneration zeigen. Die spe- 
zifisehen Zellen des i0aratuberkul6sen ,,Granulations"-Gewebes in meinen 
Pr'~paraten entspreehen mehr dem ersten Zelltypus in lepr6sen Lymph- 
knoten, indem sie ausgesproehen epithelioidartig sind, nut  versehiedent- 
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]ich Fe t t  bzw. Lipoide und Vakuolen, sowie Baeillendegeneration 
zeigen. Augenf~llige degenerative Erseheinungen, wie sie Herxheimer 
fast regelm~Big bei den Leprazellen fand, und zu deren Charakteristikum 
geh6ren, beobachtete ich an den spezifisehen bacillentragenden Zellen 
bei Paratuberkulose des Rindes eigentlieh in keinem Falle. Nut  einmal 
in einigen Schnitten eines Lymphknotens land ieh, wie schon erw~hnt, 
einen hoehgradig lipoiddegenerierten Epithelioidzellkomplex, in dem 
kaum noch Reste yon Baeillen naehweisbar waren. 

Wenn sich somit in meinen Pr~paraten allgemein keine auffglligen 
Degenerationserscheinungen an den bacillentragenden Epithelioidzellen 
feststellen lieBen, so ist dies durchaus kein Beweis daffir, dab nicht 
letzten Endes das Schicksal der spezifischen Zellen, der Epithelioidzellen 
bei Paratuberkulose des I~indes nieht ein gleiehes sein kann, wie das 
der Leprazellen. Es besteht ja sehr leieht die M6glichkeit, dab sich die 
yon mir untersuchten paratuberkul6sen F~lle in einem noeh nieht 
weir genug fm~geschrittenen Stadium befinden - -  fiber das Alter 
meiner F~lle konnte ich leider keine genfigenden Angaben erhalten - - ,  
in welchem die aktive Wechselwirkung zwischen Zelle und Baeillen 
im paratuberkul6sen ,,Granulations"-Gewebe noch nicht genfigend zum 
Ausdruek kommt. Es ist weiterhin m6glich, daf3 Paratuberkelbacillen 
Virulenzuntersehiede zeigen kSnnen, und dab der Befund eines epithe- 
lioidzellartigen ,,Granulations"-Gewebes mit keinen oder geringen Er- 
seheinungen gegenseitiger Beeinflussung zwischen Zellen und Bacfllen, 
wie haupts~chlieh in meinen F~llen, der Ausdruek vielleicht einer ge- 
ringen Virulenz der Paratuberkelbacillen ist. Wie erw~thnt, beobaehtete 
Herxheimer in lepr6sen Lymphknoten neben hochgradig degenerierten 
Leprazellen, stets Gruppen yon zu Leprazellen Oberg~nge zeigenden 
Zellen ausgesprochener epithelioider Natur,  baeillenreieh und mit 
keinen oder nur geringen Zelldegenerationserseheinungen, die also mit 
den baeillenhaltigen, epithelioiden, teilweise geringe degenerative Ver- 
gnderungen zeigenden, das paratuberkul6se Zellgewebe im allgemeinen 
beherrsehenden Zellen gr6Bte Ahnlichkeit besitzen. Herxheimer bemerkt 
dazu in seiner Arbeit fiber die Leprazellen: ,,Die Bildung mehr yon 
EpithelioidzeUen oder mehr yon typischen Leprazellen wird anscheinend 
nur yon der Masse, Vermehrung und Wirksamkeit - -  vielleicht Virulenz- 
unterschieden - -  der Leprabaeitlen bedingt." 

Wenn aus einem einmaligen Befund ein SchluB gezogen werden 
daft, so deutet jener einmal beobachtete, hochgradig degenerierte 
Epithelioidzellkomplex in einem Gekr6selymphknoten stark auf ein ghn- 
liches 8chicksal der spezifischen Zellen bei Paratuberkulose des Rindes 
wie das der spezifischen Leprazellen hin. 

Bei dem hier versuchten Vergleich zwischen den lepr6sen und para- 
tuberkul6sen histologischen Vergnderungen sei noch auf einen weiteren 
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Punkt  aufmerksam gemacht. Wie aus dem histologischen Befunde 
meiner F~lle hervorgeht, linden sieh im paratuberkul6sen Zellgewebe 
neben den bacillentragenden Epi~helioidzellen auch hier und da Riesen- 
zellen, namentlich veto Charakter der L~nghanssehen Riesenzellen. 
In  einem Falle land ieh, wie Meyer, typisehe L~nghanssehe giesen- 
zellen im Darm und Lymphknoten sogar zahlreieh, in kleinen Gruppen. 
Vereinzelte l~iesenzellen vom Langhans-Typ beobaehteten die meisten, 
die Paratuberkulose histologiseh untersuehten. Das Vorhandensein yon 
solehen Riesenzellen, wie iiberhaupt eines epithelioidartigen ,,Granu- 
lations"-Gewebes and  sgurefester, Tuberkelbaeillen ghnlieher Baeillen 
war der Grund, dab Johne und nach ihm noch andere  Forscher diese 
Erkrankung zungchst fiir eine atypische Tuberkuloseform oder fiir eine 
Infektion mit  Tuberkelbaeillen geringer Virulenz usw. hielten, obwohl 
der makro- und mikroskopisehe Befund, der Tierimpf- and  Kultur- 
versuch im besonderen dagegen spr~ehen. Es fehlten, falls nieht eine 
Misehinfektion mit der bei Rindern so weitverbreiteten echten Tuber- 
kulose vorlag, was zu vielen Trugsehliissen Anlal.~ gab, KnStehenbildung, 
Uleerationen, die fiir Rindertuberkulose histologiseh eharakteristisehe 
zentrale Nekrose, der Tierimpfversueh war negativ und Kul turen  
gelangen nieht. Auf die unsieheren fr(iheren Auffassungen von dieser 
Erkrankung einzugehen, sell hier unterbleiben, sic warden erst be- 
seitigt, and an eine spezifisehe Krankheit  geglaubt, als es F. IV. Twort. 
Hdlh and Meyer gelang, Kulturen yon Paratuberkelbaeitlen zu erhalten. 
Es mug eingestanden werden, daI.~ das histologisehe paratuberkul6se 
Bihl mit  seinen epithelioiden Zellen, namentlieh wemt diese einmal in 
etwas sehgrfer abgegrenzten Gruppen zus~mmenliegen, als es gew6hn- 
lieh der Fall :ist und noeh R, iesenzelien veto Lunghans-Typ auftreten, 
unter Umstiinden Ahnliehkeit mit dem Bikle eehter Tuberkulose be- 
sitzen kann. 

Ganz ghnliehe Verhgltnisse bestehen hier aueh bei der Lepta,  bei 
der naeh Jadasson, Herxheimer and anderen dim histologisehen Ver- 
iinderungen zum Teil einen ,,tuberkuloiden" Charakter besitzen, indem 
die zelligen leprSsen Substrate teilweise, st~tt aus typisohen Lepra- 
ze|lela, mehr aus epitbelioidml Zellen - -  siehe Lymphknotenbefunde 
bei Herxheimer - -  und aueh l~ieseazellen veto L~nghans-Typ bestehen, 
~dso an tuberkulSse Veriimderungen. erinnern. Dieser Befund hat bei 
der Lepta des Mensehen, ghnlieh wie bei der Paratuberkulose des 
R.indes, zu allen m6gliehen Annahmen verleitet, auf die hier nieht n/iher 
eingegangen werden sell. 

I m  Zusammenhang mit jenen Analogien des lepr/Ssen Zellbildes 
mit  dem eehter Tuberkulose, wie aueh wegen der Kn6tehenbi ldung 
(Leprome) bei Lepra, betont Herxheimer in einer spgl, eren Arbeit  
(,,Dim Lepra and ihre Parallelen zur Tuberbulose", Klin. Woehensehr. 23, 
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1053. 1923),  d a ~  d ie  l e p r 5 s e n  V e r ~ n d e r u n g e n ,  wie  j a  l ~ n g s t  a l lgeme i l l  

e r k a n n t ,  ~.I1 d ie  G r u p p e  d e r  c h r o n i s c h e n  i n f e k t i 6 s e n  G r a n u l a t i o n e I ~  

u n d  Ms so lche  z. B.  d e r  T u b e r k u l o s e  u n d  S y p h i l i s  a n  d ie  Se i t e  z u  s t e l l e n  

se ien .  F f i r  d ie  p a r a t u b e r k u l S s e n  V e r a n d e r u n g e n  i s t  d ies  a u f  G r u n d  e i n e s  

b e i  d i e s e r  E r k r a n k u n g  e n t s t e h e n d e n  ze l l i gen  ] ~ e a k t i o n s g e w e b e s  a h n l i c h  

d e m  d e r  T u b e r k u l o s e  m 6 g l i c h ,  i m  f i b r i g e n  a b e r  d o c h  n u r  i n  b e d i n g t e m  

M a $ e ,  d a  be i  P a r a t u b e r k u l o s e  k n S t c h e n a r t i g e  B i l d u n g e n  b i s h e r  n i c h t  

g e f u n d e n  w u r d e n .  
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