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Uber die Histopathologie der H a u t  bei Pellagra wird viel berichtet, 
dennoch ist hier noch manehes nicht gekl/~rt. Wir bringen bier einige 
Untersuchungen dariiber. 

Babes und Sion untersuehten die Hau t  in verschiedenen Stadien der 
Erkrankung. W/~hrend der Sehuppung fanden sie die Epidermis ver- 
dickt, in alten F/~llen waren die Papillen vergl.SBert. Die SchweiSdriisen 
waren erweitert, enthielten viel sich metaehromatisch f/~rbende Granula. 
In  den l~erven unbedeutendes 0dem und wenig Myelinfasern. Fioceo 
fand die Zellen der Sehweil~driisen 6demat6s, degeneriert, die degene- 
rierten Zellen fiillen aus die Lumina der SehweiBdriisen. Nauck be- 
schreibt verschiedene degenerative Ver/~nderungen der Epidermis und 
in der Dermaschicht. Seitens der Driisen und der Nerven der Hau t  
konnte er keine besondere Ver/~nderungen vorfinden. 

An Hand  unserer, zum Teil bereits ver6ffentliehten Beobachtuagen, 
wissen wir, dab bei Pellagra sowohl in der Epidermis als aueh im Derma 
und den anderen Hautgebilden bedeutende Ver&nderungen vorliegen. 
Wir wollen hier nicht alle diese Ver&nderungen aufreehnen, wir bringen 
nur diejenigen, die mit  dem betreffenden l~all zusammenh/~ngen. 

Wir bringen kurz die Krankengesehiehte und die Besehreibung der 
histologischen Pr/~parate der Bfopsie vom Handriicken unseres Kranken.  

P., 42 Jahre, Russe, Arbeiter. Kam in die Klinik mit der Diagnose PeIIagra. 
Meint, seit dem 12. 2. 34 krank zu sein. Anfangs Nf~rz bemerkte Patient, dal~ Gesieht, 
Arme und Fiil~e 6demat6s wurden, zugleich wurde die Haut am Handriieken 
ger6tet und begann zu sehuppen. Durehfall bis 8--9real taglich, Schw~ehe. Patient 
kam in die I~inik fiir Tropenkrankheiten (Direktor Prof. L Kassirsky). 

Cutane Erscheinungen zur Zeit der Biopsie. Die Haut am ganzen K6rper 
trocken, schuppt etwas; am Handriicken ist sie beinahe papierdiinn; wird sie in 
Falten abgehoben, so kehrb sis langsam zur Iqorm zuriiek. Sie ist hier gl~nzend, 
depigmentiert, die Zeichnung verstrichen, etwas gerStet. An der Riickenseite des 
FuBes bis an das mittlere Drittel des Untersehenkels die gleichen Affektionen der 
Haut, jedoeh etwas sehw&cher. Casalscher Kragen und Medaillon. Erkrankung des 
Gesiehtes und der Geschlechtsorgane nicht vorhanden. Patient stark abgemagert. 
Fettpolster beinahe nicht vorhanden. Die Muskeln atrophiseh, schlaff. Gesiehtszfige 
seharf, Augen eingefallen. 
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:Die Pr/~parate der biopsierten Gewebestfickchen fixiert in Zencker-Formol, 
Flemmingseher Flfissigkeit, absolutem Alkohol und 10%igem Formalin. F/~rbung 
mit H/imatoxylin-Eosin, naeh van Gieson, nach Hart, nach Blochmann und mit 
azotsaurem Silber naeh Rachmanow. 

Das Pr/~parat vain I-iandrfieken gab bei unbedeutender Vergr6Berung folgendes 
Bild: Die ttaut durchwegs verdannt, Pannieulus adiposus fehlt vollkommen. 
Die Hornsehieht dicker als alle Sehiehten des Malpighi-Netzes. ParaelMin etwa 
das Doppelte als in der Norm, das Stratum lueidum fehlt. Die granulate Sehicht 
liegt als dfinner Saum aus einer oder zwei Zellenschiehten direkt an die Hornsehieht an. 

Abb. 1. l~[ypertrophie der ~Iembrana basilaris der Schweil]drfisen und kltimpchenartiger 
Zerfall des Zellenprotoplasma. 

Die Zellen der germinativen Schicht haben hier und da pyknotisehe Kerne. Teilungs- 
phasen beinahe nioht vorhanden. Hier und auch in der Spinalschicht perinueleare 
Vakuolisation. Die Epidermisk~mme verstrichen, Derma augerst dann. Die kol- 
lagenen Fasernbfindel verflechten durch aus ihnen auslaufende tannemladelf6rmige 
F/~serehen. Diese F/~serchen sind hier und da gerissen, spiralf6rmig unregelmgBig 
gewunden und treten am I-Iintergrund der homogenisierten kollagenen Bandel hervor. 
In den oberfl/~ehliehen Dermaschichten Infiltrate, die sich um die Gef/~l]e konzen- 
trieren und aus Lymphocyten und Fibroblasten bestehen. Viel erweiterte Capillare 
mit angequollenen Endothelzellen. Die Schweigdrfisen haben viel /~uBerst saftige 
drfisige Zellen, die an der hypertrophisehen homogenisierten l~embrana basilaris 
liegen (Abb. 1). Hier und da fallen drfisige Zellen mit h/~ufchenfSrmigem Proto- 
plasma das Drfisenlumen aus and bier haben wir Stellen, wo das Drfisenlumen 
stark erweitert ist. 

An  den nach Rachmanow 1 mit  azotsaurem Silber gef~rbten Prs  
haben  wit  einzelne Stellen, an denen das ganze Lumen  der Schweil]- 

1 F~rbung naeh Rachmanow. Teehnik: Fixierung des Hautstfiekehens 24 Stunden 
in 96 % Alkohol, anf 96 Teile Alkohol gibt man 4 Teile n/10 Azots/~urelSsung hinzu. 
Einbettung in Paraffin. Die Schnitte werden mit Wasser auf reines, durch Erhitzen 
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dri ise m i t  k l e ink6rn ige r  Masse ausgef i i l l t  is$, die eine A r t  Z y l i n d e r  b i lde t ,  

de r  das  L u m e n  der  Drf ise  v e r s t o p f t  (Abb.  2). Diese  ganze  Masse  is t  yo re  
Si lber  schwarz  gef/~rbt; bei  H/s163  e r sche in t  die 
Masse rosaro~, was  ihre  a lka] isehe R e a k t i o n  beweis t .  

Xbb. 2. Die Propfen, die alas Lumen 4er Schweilldriisen verstopfen. 

entfettetes Glas geklebt. Man kann auch mit  EiweiB Meben. Das Paraffin wird 
sorgf/~ltig mit  Xylol entfernt, das Glas in Alkoho]16sungen abgespiilt und darauf 
mit  den Schnitten in destilliertes Wasser getan und die Schnitte sorgfMtig ab- 
gewaschen, indem man das Glas tiichtig schiittelt. Die Schnitte werden darauf 
in 10% Argentum nitricum puriss, pro analysi getan. Da das destillierte Wasser 
nicht klar ist, so gibt man zu 20 ccm der erw/ihnten LSsung 1 Tropfen n/10-Azot- 
s/~urelSsung oder etwas mehr hinzu, bis die Triibung verschwindet und stellt die 
Fliissigkeit auf 24: Stunden bei 37--40 o in den W/~rmeschrank. Die Objektgl/~ser 
miissen in der Azots/~urel6sung etwas abschiissig unter einem Winkel yon 80--85 ~ 
mit  dem Schnitt nach unten, stehen, rasch und zugleich sorgf/~ltig mit  Aqua destillata 
in 3 Gef/~Ben abgewaschen und mit  dem Entwickler begossen werden. Letzterer 
wird in 2 L6sungen vorbereitet: 

1. Wasser . . . . . .  25,0 2. Wasser . . . . . .  12,0 
Natri  biborici . . . 0,2 Natri  sulfurosi . . 1,0 
Natri  s u l f 6 r o s i . . .  1,0 Metol . . . . . .  0,5 

Hidrochinon . . . 0,13 
Beim Gebrauch werden diese LSsungen zu gleichen Teilen genommen. Die erste 

L5sung kann 1/s Zeit aufbewahrt werden, die zwei~e nur 4 - -5  Tage. Die 
horizontal stehenden Schnitte werden aus irgendeinem Gef/s mit  dem erw~hnten 
Entwickler begossen. Die Entwicklung dauert 1--2 Min., die Schnitte werdengelb. 
Darauf werden sie in destilliertem Wasser abgesptilt und auf einige Minuten in 5 %ige 
Natrium-ThiosulfatlOsung getan, wiederum abgespi~lt, mit  Alkohol entw/~ssert, 
mit  Xylol gekl/~rt und in Kanadschem Balsam eingebettet. Die l~esultate sind die 
schSnsten - -  die Nervenfasern fgrben sich dunkelbraun, beinahe schwarz. 
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Betraehten wit das Prgpara~ bei bedeutender Vergr6Berung, so 
sehen wir im Protoplasma der Zellen der Sehweil~driisen veto Silber 
dunkelbraun ge{grbte Hgufchen. Die Endothelzellen der Gefgl~e sind 
gequo]len. Die Media der GefgBe besteht aus zer{aserten, homogeni- 

Abb.  3. Nervenbt inde l  m i t  z u m  Tell ctegenerierten Nervenfase rn ,  an  deren  Stelle elne freie 
HShle  e n t s t a n d e n  ist .  

sierten Muskelfasern. Die Adventitia ist homogenisiert - -  hier und da 
Lymphocyten. Aueh das Endothel der Vasa vasorum ist gequollen. 
In den tieferen Dermaschichten liegen die Nerven biindelweise mit den 
neben ihnen ]aufenden GefgBen des Epineuriums, jedoch ist dasselbe 
wie auch das Perineurium schleimig degeneriert und unter dem Epi- 
aeurium liegen info]ge des 0dems stark erweiterte SpMten. Einzelne 
Ste]len mit Atrophie des Fettgewebes. Zuweilen h~ben wir vollkommene 
Degeneration der Nerven (Abb. 3). Als die Gewebestiiekchen nach 
Rachmanow bearbeitet waren, um die Nervenenden festzustellen, wurden 
einzelne Nervenf~sern nut  um die tIaarfollikel am Bindegewebes~tckchen 
der Haare vorgefunden. Unter der Epidermis, in der papillgren Schicht 
Nervenfasern nicht festgestellt. Unmittelb~r unter der Dermasehicht 
deutlich ~usgesprochene Fascia curls. Das elastische F~sernetz der 
papillgren Sehicht hat seine reg'elmgl~ige zarfe Struktur eingebiiBt, ist 
rarefiziert, mit  einzelnen verdiekten gerissenen Biindeln; tiefer sind die 
Fasern dieser Schieht dicker, liegen ordnnngslos herum, mit gerissenen 
verdickten Enden. Urn die Schweil~driisen ist das elastische Fasernetz 
erhMten. 

Also haben wit hier Entziindung und Atrophie der Haut,  ju sogar voll- 
kommenes Abschwinden des subcutanen Fettgewebes und Versehwinden 
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der kollagenen Dermafasern. Die Atrophie wird anschaulich bekrgftig~ 
durch das Vorhandensein yon gr66eren arteriellen GefgBen, die un- 
mittelbar unter der Epidermis liegen und auch dutch daselbs~ gelegene 
Schweil3drfisen. 

Die angefiihrte Verstopfung der Sehwei•drfisen lgBt begreifen, warum 
das Lumen der SchweiBdrfisen erweitert und warum die Ausf/ihrungs- 
ggnge der SchweiBdrfisen eyst6s erweitert sin& Die SchweiBdrfisen sind 
nicht nur Thermoregulatoren, sondern auch primitive Nieren, Organe, 
die den Organismus yon den Produkten der l~iickmetamorphose be- 
freien; wie auch die Nieren sondern sie Stoffe aus, deren Retention 
zweifellos zu Autointoxikation des Organismus fiihren w/irde. Es ist~ 
ja bekamlt, dal~ es dem Nierenkranken besonders n6tig ist, fiir die Sauber- 
keit seines KSrpers zu sorgen. 

Unsere Befunde hinsichtlich der Verstopfung des Lumens der Schweil~- 
drfisen und ihrer Ausf/ihrungsggnge lassen uns folgende Hypothese an- 
nehmen, die den Meehanismus der betreffenden Hauterkrankung er- 
kl~ren dfirfte. Es ist ganz klar, dal~ die angegebenen Pfropfen den 
Schweif3 nich~ austreten lassen, er wird zur6ckgehalten, erweitert da.s 
Lumen der Schweil3driisen und der Ausf6hrungsg~tnge. Die sich an- 
h~nfenden Produkte der Riickmetamorphose wirken sekund~r toxisch 
auf das cutane Gewebe und ftihren zu degenerativen Vergnderungen 
desselben. Eine morphologische Xul~erung der Autointoxikation der 
Han~ sind die oben angefiihrten Ver/~nderungen der Zellen der Sehweil3- 
driisen: kliimpehenartiger und granul6ser Zerfall des Protoplasmas ihrer 
Zellen, perinucleare Vakuolisation und pyknotisehe Ver/~nderungen der 
Kerne. Was nun das Bindegewebe der Dermaschicht betrifft, so haben 
wir HyMinisation der kollagenen Fasern, Quellung des elastischen 
Fasernetzes, Elastorrhexis und Elas~olysis - -  vollkommenes Verschwin- 
den der elastischen Fasern, partielle und sogar vollkommene Degene- 
ration der Nervenbfindel; alles dies ist bestimm~ eine Folge der ~ber- 
ffillung des Bindegewebes dureh toxisehe Stoffe. Die Erweiterung der 
Capillargef/~e, Aufquellen ihres Endothels, die Hyperplasie der Peri- 
thelkellen sind ebenfalls Folgen eines Reizes derselben dutch nekro- 
biotisehe Ver~nderungen der Haut,  d. h. nach dem Absterben der Zellen 
wirken ihre Leiehen reizend auf die phagocy~ren Elemente des Organis- 
mus. Wir mfissen bemerken, dM] die Au~ointoxikation und die oben- 
erw~hnten Ver~tnderungen eine Folge nieht nut  der Verstopfung der 
SehweiBdriisen vorstellen; zweifellos ist es, da~ bei Pellagra die Stoff- 
weehselst6rungen weir frtiher als die cutanen Ver~nderungen auftreten. 
Die Ver~nderungen der t tant ,  speziell der Sehweil~drfisen, sind sekund~rer 
Natur und die Verstopfung der Sehwei6driisen ersehwert nur die an- 
geffihrten Ver~tnderungen der Haut.  

Das klinische Bfld der Haut  bei Pellagra bekr~ftigt die oben an- 
gefiihrten Betraehtungen: die Haut der Pellagrakranken ist trocken, 
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stark atrophisch, es bestehen die von vielen Autoren festgestellten histo- 
logischen Ver~nderungen, die ebenfalls eine Folge der Autointoxikation 
der Zel]en der Hau t  vorstellen k6nnen. 

In  der Tat,  wenn wir daran denken, in welcher Weise die Iq/~hrstoffe 
in die Haut ,  speziell in die Epidermis zugeftihrt werden, so mfissen wir 
wiederholen, dab die Epidermis, insofern sie keine Blutgefs besitzt, 
dureh die Bindegewebsflfissigkeit gen/~hrt wird, die aus der Derma- 
schieht eindringt. Da aber diese Gewebsflfissigkeit durch I)rodukte 
der Rtickmetamorphose verunreinigt ist, so entstehen dadurch die Ver- 
&nderungen, yon denen oben schon die Rede war, speziell die pyknoti- 
schen Ver~nderungen der Kerne der germinativen Schicht, die die Zell- 
elemente ffir die hSherliegenden Schichten der Epidermis liefert, die 
perinueleare Vakuolisation der Epidermiszellen usw. 

In  der Klinik linden wir bei den Kranken Trockenheit der Hau t  - -  
es ist in gewissem MaBe eine Folge der SchweiBretention. Ferner beob- 
achten wir Pigmentation, Bl~schen, Fissuren - -  Mles dies sind Folgen 
der degenerativen Vers der Haut .  Auch die Klagen der 
l)atienten fiber Brennen an den betroffenen Extremiti~ten spreehen 
daffir, dab unsere Annahme richtig ist. 

Schrifttum. 
Babes u. Sion: Die Pellagra. ~u Spezielle Pathologie und Tberapie. 

Wien 1901. - -  Fioceo: Zit. nach Merk: Die Hauterscheinungen der Pellagra. Inns- 
bruck 1909. - -  MilenIcow: Zur Frage der histopathologischen Ver~nderungen der 
Haut bei Pellagra. Taschkent 1935. - -  Arch. f. Dermat. 173, 473 (1936) . -  
Naue]c: Arch. Schiffs- u. Tropenhyg. 87, Beih. Nr 2 (1933). 

Virchows Archiv. Bd. 297. 27 


