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Beitrag zur Pathologié_der Lepra auf der Grundlage der heute
fiir sie geltenden Einteilungsprinzipien.

Von
ErwiN KirscH,

Mit 6 Textabbildungen.
( Eingegangen am 10. Mai 1949.)

In mehreren umfassenden Arbeiten verdffentlichte BUNGELERS: %78
seine groBen, an einem zahlreichen Sektionsgut gewonnenen Erfah-
rungen und machte uns dabei mit einer neuen, in Siidamerika giiltigen
und aus der Praxis heraus entstandenen Einteilung der Lepra (L.) be-
kannt. Schon eine fliichtige Durchsicht der neuesten auslindischen
Literatur zeigt, dal der auf dem internationalen Leprakongrel in
Kairo 1938% aufgestellten Einteilung der L. eine andere, die ,,siid-
amerikanische®, gegeniibersteht. Im anglo-amerikanischen Schrifttum
wird an der Kairoer Einteilung noch festgehalten, obwohl die siid-
amerikanische durchaus diskutiert und besprochen wird. Das wesent-
liche der beiden Einteilungsprinzipien ist folgendes:

In Kairo einigte man sich .auf zwei Grundformen, die lepromatose
und neurale L. (L- und N-Form). Die N-Form wird als benigne, die
L-Form als maligne bezeichnet. Beide bestehen aus je drei Unter-
gruppen (N, N,, L;, usw.). Die Bezeichnung LLN-Form wurde als Typ
abgelehnt, aber insofern gelten geiassen; als lepromatése Fille in spiteren
Stadien hiufig neurologische Befunde erkennen lassen. Nach dem (vor-
wiegend klinischen) Erscheinungsbild unterteilte man die N-Form in
anésthetische und maculare, die macularen in einfache und tuberkuloide
und letztere wieder in kleinere und groBere Unterformen. Es ist ein-
leuchtend, dall eine solche Einteilung bei aller folgerichtigen Durch-
dachtheit fiir die Praxis der Leprosorien der ganzen Welt zu kompli-
ziert sein diirfte. So geht das stidamerikanische Schema von drei Grund-
formen der Krankheit aus, die sich patho-histologisch, bakteriologisech,
immunoclogisch und klinisch unterscheiden, so da Pathologe, Bakterio-
loge und Kliniker an der Klirung der Diagnose und aller sich daraus
ergebenden Konsequenzen zusammenarbeiten konnen. Die drei Formen
sind: das uncharakteristische Infiltrat (u.1.), die tuberkuloide L. und die
lepromatise L. Das u.1., das sich zuriick- odér in eine der beiden anderen
Formen soll weiterentwickeln konnen, wollen wir nur kurz streifen. Uber
seine FKinordnung und die Moglichkeit der Entwicklung scheint nock
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keine allgemeine Ubereinstimmung zu bestehen. So glaubt Murr!® drei
Typen des u.I. aufstellen zu konnen, je nach dem Grade der pro- oder
regressiven Entwicklung bzw. des Ubergangs von der lepromatésen in
die tuberkuloide Form oder umgekehrt. Auf der Panamerika-Konferenz
in Rio 1947 stellte man folgende drei Typen des u.L. auf: macular, neural
oder neuromacular. RoDRIGUEZ'® bildet dagegen zwei ganz neue Formen,
die interstitielle und die perivasculdre rundzellige Infiltration (dazu die
tuberkuloide und die lepromatése Hauptform). Schon diese kurze
Wiedergabe zeigt, dafl bei der Einteilung der L., vor allem der Friih-
formen, immer wieder teils histologische, teils klinische Gesichtspunkte
mafigebend sind, wodurch ja zweifellos eine Verwirrung der Begriffe
geschaffen worden ist, besonders vor der Kairoer Konferenz (s. Kring-
MULLERY). Hinfacher ist dagegen die Erkennung der beiden Haupt-
formen: Die tuberkuloide Form 146t die Elemente der Tuberkelbildung
erkennen: Epitheloidzellen, Rundzelleninfiltration, geringe Neigung zu
zentraler Nekrose, spirlicher oder meist gar kein Bacillenbefund. Da-
gegen besteht das Leprom aus Knoten, die sich aus den bekannten
Histiocyten mit Zeichen von Degeneration (Verfettung, Vacuolen) zu-
sammensetzen, und enth#lt zablreiche Bacillen. Die tuberkuloide Form
gibt die nach dem ersten Beschreiber MirsupA benannte Hautreaktion,
den Leprolintest, die bei der lepromatosen Form negativ ausfillt (BUN-
GELER!). Die Prognose der tuberkuloiden Form ist nicht unbedingt
schlecht (wobei die Frage, ob es eine spezifische Behandlung der L.
gibt und die mit Chaulmoogradl geheilten Fille nicht tuberkuloid sind
und auch ohne Therapie sich gebessert hdtten, im Schrifttum immer
noch diskutiert wird (Sovza-Lima®); die Prognose der lepromatisen
Form ist absolut infaust. Grundsidtzlich wichtig ist dabei, daB dieses
Einteilungsprinzip von histologischen und immunologischen Gesichts-
punkten ausgeht und in den verschiedenen Organen, auch dem Nerven-
system z. B., Geltung hat, und daB somit nicht topographische, sondern
histologische Wesensmerkmale entscheidend fiir die Zuordnung des ein-
zelnen Falles sind.

Soweit das Wesentliche der heute geltenden Anschauungen tber die
Einteilong der Lepraformen.

Inzwischen hat der 5. Leprakongref im April 1948 in Havanna
stattgefunden. Soweit aus den bis jetzt erreichbaren, vorliufigen Be-
richten ersichtlich, ist hier kein grundsdtzlich neuer Gesichtspunkt,
aber auch keine umfassende Einigung und Klirung erreicht worden.
DHARMENDRA (zit. nach HassrrMANN'®) schligt fiinf groBe Gruppen vor:
lepromatdse, tuberkuloide, neuroanésthetische, maculoanisthetische und
atypische Lepra. Man kam aber iiberein, fiir die Mehrheit der Fille die
zwel Hauptgruppen beizubehalten: Die lepromatiose — ,,.L— und die
tuberkuloide —,,T*‘ —. Dazu wurde eine ,,indeterminate group” — , I¢-—

Virchows Archiv. Bd. 317, 39



604 ; Erwiy Kirscm:

aufgestellt, die die Fille umfassen soll, die unbestéindig in ihrem Verlauf
und unsicher in ihrer Weiterentwicklung sind (s. Brit. med. J.12).

Eigene Beobachtungen.
Wir hatten Gelegenheit, innerhalb relativ kurzer Zeit 2 Lepra-
fille zu beobachten, ither die berichtet werden soll.

Bei dem ersten handelt es sich um den gebiirtigen Kaukasier D. B., geboren
1910, orientalischer Rassenzugehorigkeit, der 1942 nach Deutschland kam und
bei dem erstmalig-im Mai 1944 die Diagnose Lepra gestellt wurde. Uber ver-
schiedene Krankenhduser kam der Patient dann in das A. K. Langenhorn, Ham-
burg!. Es bestand eine angedeutete Facies leonina — fehlende Augenbrauen,
knotig wulstige. Verdickungen im Bereich von Wangen, Nase -und Ohrliappchen.
An der Haut des Rumpfes sonst keine Versindetungen afiBer. Narben auf dem
Riicken; Haut der-Hande und Beine glinzend und atrophisch. ‘An den iibrigen
Organen kein efwihnenswerter Befund. Im Laufe der Zeit bildeten sich die Ge-
sichtsverinderungen deutlicher aus und der Allgemeinzustand nahm ab. Sensi-
bilitdtsstérungen waren wegen groler sprachlicher Schwierigkeiten nicht genauer
zu eruieren. Mitsudareaktion einmal negativ. Saurefeste Stébchen wurden
mehrfach, zuletzt im Juni 1948, in Abstrichen der Nase und eines fistelnden
Lymphknotens der rechten Achselhdhle, der sich inzwischen gebildet hatte, nach-
gewiesen. Im Dezember 1948 mufBite eine Schwellung im Bereich der rechten
Fersen-Knochelgegend incidiert werden. Schon vorher hatten sich Decubital-
ulcera an Hiifte und GeséB entwickelt, Hypasthesien der unteren Extremititen
schienen, soweit feststellbar, vorhanden, nun nahmen die Atrophien der Extremi-
taten zu, so daB der Patient dauvernd bettligerig war. Therapeutisch war im
Laufe der Jahre Chaulmoograsl, Cortenil, Antileprol, Vitaminpriparate, Sul-
phetron und zuletzt Th I/698 angewandt worden, ohne daB irgendeine Beein-
flussung des Leidens festzustellen gewesen wére. Patient bekam stindig Th-
Verpflegung. Unter zunehmender Kachexie und Andmie erfolgte nach einem
Stadium volliger Apathie der Tod am 27. 1. 49.

Die Sektion (Prof. Koopmanw, Hafenkrankenhaus Hamburg) ergab (aus-
zugsweise): 5 cm unterhalb beider Leistenbeugen je 1 knapp pflaumengrofes
Lymphknotenpaket, die erwahnte fistelnde Schwellung der rechten Achsel,
groBe Ulcerationen am rechten FuB, am Kreuzbein und den Trochanteren, Kése-
und Kreideherde in beiden Lungenoberlappen, eitrige Bronchitis und Broncho-
pneumonien im linken Unterlappen, Myofibrosis cordis, alte Endocarditis mitralis,
kleines Herz. Fragliche Leprome der Blasenwand. GroBe weiche Milz mit Kapsel-
verdickungen-und Verhartungen, feste bindegewebsreiche Leber (Gewicht 1190 g).
Erweichender eitriger Knochenproze8 im rechten Calcaneus. Die mikroskopischen
Befunde sind: Haut: Ein Schnitt durch die Haut vom Ohrlippchen zeigt ein aus
Knoten zusammengesetztes Gewebe mit dazwischen eingelagerten Bindegewebs-
streifen.« Auch unter der Epidermis zieht sich ein schmaler hyalinisierter Saum
von Bindegewebe entlang, so daB das knotige Gewebe nirgends die Epidermis
erreicht. Die Knoten sind zusammengesetzt aus groBen Histiocyten, die vacuolig
degeneriert, dem Gewebe vielfach ein wabenartiges Aussehen verleiben (Abb. 1).
Durch Sudanfirbung reichliche Verfettung dieser Zellen nachweisbar. Sie liegen
zum Teil herdférmig um GefiBe und stehen im Zusammenhang mit der Adven-
titia. Keine Riesenzellen. Bei Bacillenfarbung nach ZiEHL-NEELSEN — nicht

1Pir die Uberlassung der Krankengeschichte bin ich Herrn Oberarzt Dr.
PrrrNer vom Allgemeinen Krankenhaus Langenhorn, Hamburg, zu Dank ver-
pilichtet.
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mit der verbesserten Methode nach Faraco (BUNGELERS) — sieht man reichlich
bis massenhaft leuchtend rot gefarbte Stibchen intra- und extracelluldr, die auch

Abb. 2. Fall 1. Haut. Leprabacillen in Capillarendothelien und in freien Makrophagen.
ZieHL-NEELSEN-Farbung., 700 x.

in den Endothelien der zahlreichen kleinen GefaBe zu finden sind (ALb. 2). Auch
Gloeabildung ist zu beobachten, sowie manchmal die typische zigarrenbiindel-
formige Lagerung.

39%
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Leber. Das periportale Bindegewebe enthélt zum groBen Teil Herde von
vollig vacuolig entarteten Zellen, die bei Sudanfarbung starken Fettgehalt zeigen
(Abb. 3). Ganz gleichartige miliare Herdchen finden sich im Parenchym der
Leberlappchen. Die im Grissonschen Gewebe gelegenen Herde stehen immer
im Zusammenhang mit der Adventitia von Pfortaderisten. Bei genauerer Durch-
sicht findet man zahlreiche Uferzellen vergréfert, sie lassen schon bei HE-Farbung
Vacuolen erkennen und treten besonders bei Fetttirbung durch ihren Fettgehalt
deutlich hervor. So ergibt
gich, daB die miliaren
Parenchymherde auch aus
zusammenhangenden Kom-
plexen solcher fettgespei-
cherten Uferzellen zu be-
stehen scheinen (Abb. 4).
Deutliche, meist lympho-
cytire Infiltrationen des
periportalen Bindegewebes,
das im ganzen vermehrt ist
und somit, besonders bei
vaN GiesoN-Farbung das
Bild einer beginnenden Cir-
rhose erkennen 146t. Stellen-
weise KernvergroBerung der
Leberparenchymzellen, die
aber keine Verfettung zei-
gen. Keine Amyloidose.

Milz. Es besteht eine
starke Blutfiilung der Pul-
pa, die Sinusendothelien
sind vielfach geschwollen
und ragen in Komplexen in
das Lumen hinein. Sie ent-
halten reichlich Bacillen
and sind hiufig verfettet
{ADbb. 5). Auch hier finden
Abb. 3. Falll. Leber. Leprom im periportalen Gewebe, sich gleiche miliare Herde

avus verfetteten Zellen bestebend. H.-E. 150 X. starle vacuolisierter Zellen,

' die oft nur als Systeme von
groBen Vacuolen, die durch Fasern und Zellmembranen getrennt sind, imponieren.
Sie liegen fast immer mantelformig an die Adventitia anschlieBend um Gefille
berum, meist neben Lymphfollikeln. Auch sie enthalten regelmifBig siurefeste
Stiabchen. Diese Herde treten bei Fettfarbung besonders deutlich hervor (Abb. 6).
AuBerdem finden sich in der Milz stark verkiste Tuberkel mit Epitheloidzellen
und zahlreichen typischen LiaweHaNsschen Riesenzellen. In diesen verkisten
Herden und auch in ihrer nichsten Umgebung sind nur wenig oder keine Bacillen
festzustellen.

Tnguinaler Lymphknoten. Schon bei Ubersichtsvergriferung fallen grofie
total verkiste Bezirke aui, so daB kaum noch lymphatisches Gewebe erkennbar
ist. In den Randzonen der Kischerde Epitheloidzellen und zahlreiche, meist sehr
grofle Lancranssche Riesenzellen. AuBerhalb dieser Kischerde sieht man tber-
all im lymphatischen Gewebe Bezirke von Zellwucherungen, anscheinend aus
RE-Zellen bestehend, die groB, hell und vacuolig erscheinen. Bei Sudanfirbung
heben sich diese Zellkomplexe iiberall durch ihre Verfettung deutlich ab, ohne
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eine bestimmte Anordnung oder Lagerung erkennen zu lassen. Vielmehr durch-
ziehen sie in Ziigen und Stringen den Lymphknoten auBerbalb der verkisten
Herde. Bei Bacillenfirbung enthalten diese verinderten RE-Zellen so gut wie
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Abb. 4. Fall 1. Leber. Leprom im Parenchym, aus verfetteten Uferzellen bestehend.
Links davon zwei kleinere Herde., Sudan-Farbung. 150 X,

Abb. 5. Fall 1. Milz. Gewucherfe Sinusendothelien mit zahlreichen Bacillen
und Vacuolen. ZisHL-NEELSEN-Farbung. 850 x.

keine Stabchen, sondern — meist intracelluldr — anscheinend Reste von solchen
in Form von Kliimpchen und Kugeln sowie groBere rotliche Massen, ebenfalls
intracellulir (Gloea),

Lunge. Auf Schnitten aus mehreren Stiicken aus beiden Lungenspitzen zeigt
sich das gewthnliche Bild einer fast abgeheilten Spitzentuberkulose mit narbig
schiefriger Induration: Grofle Massen von kernlosem oder -armen, anthrakotisch
durchsetztem Bindegewebe werden eingeschlossen und abgekapselt von narbig
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schwieligem Bindegewebe, in dem noch Reste eines tuberkulosen Granulations-
gewebes ohne Riesenzellen zu erkennen sind. Vereinzelt finden sich in die hyalini-
sierten Massen (Verkreidung) eingelagert noch Bezirke frischerer Nekrosen ohne
Hyalinisierung.

Niere, Herz. Kein wesentlicher Befund, auch keine Ampyloidose. Riicken-
mark, Plexus brachialis und N. ischiadicus. AufBler einer leukocytéren gering-
fiigigen Infiltration im Riickenmark nahe dem Zentralkanal kein wesentlicher
Befund. Motorische Extremitdtennerven konnten aus &uBeren Griinden nicht’
untersucht werden. ]

Harnblase. Kein Anhaltspunkt fiir einen lepromatésen ProzeB.

‘ Bei dem zweiten Fall handelt
es sich um-den b59jahrigen Pa-
tienten A.L., einen baltischen
Staatsangehorigen, der 1944 nach
Deutschland kam und bei dem
im Herbst 1948 Knoten im Ge-
sicht und an den Unterarmen
festgestellt wurden. Der Patient
wurde zur Klirung der Diagnose
in das Tropeninstitut eingewiesen :
Es bestand bereits eine angedeu-
tete Facies leonina ; ferner Knoten
an der Streckseite der Unterarme
mit ulcerésen Prozessen, ulcertse
Zerstorung der Uvula, Parasthesien
an den Hénden. Ein Knoten aus
dem Unterarm wurde probeexci- .
diert und ergab im Tupfpriparat

Leprom, aus verfetteten Adventitiazellen massenhaft sdurefeste Stdbchen.

bestehend. Sudanfirbung.. 100 x. Histologisch bestand das Bild eines

typischen Leproms mit groflen

Histiocyten, die Vacuolen und massenhaft Bacillen enthielten. Eine Fettfarbung

konnte aus #uBeren Griinden nicht vorgenommen werden. Das Leprom ist in

wechselnder Dichte von Rundzellen, Lympho- und Leukocyten infiltriert, die

stellenweise das typische lepromattse Gepriage verwischen. Auch zahlreiche Kern-
triimmer finden sich dabei.

Diskussion.

Beide Fille gehoren zur lepromatésen Form der L., gleichgiiltig nach
welcher Einteilung man sich richtet. Nach der anglo-amerikanischen
Klassifizierung (Kairo) diirfte der erste auflerdem noch als N,-, der
zweite als N;-Form bezeichnet werden (unter dem Vorbehalt der
Schwierigkeit, einen genauen klinischen Befund beim ersten Fall zu
erheben). S : E

Dasg pathologisch-histologische Bild ist typisch lepromatds. Beson-
ders schon ist im ersten Fall die perivasculire Anordnung der histio-
cytiren Wucherungen in- Haut, Milz und Leber zu erkennen. Diese
Bilder sind ein weiterer Beitrag zu der bereits von ASCHOFF vertretenen
Ansicht, daB das RES den Mutterboden der wuchernden, bacillen-
aufnehmenden und fettig degenerierenden Leprazellen abgibt. Sehr
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schon zeigt sich das in der Leber und Milz, wo die knétchen- und mantel-
formigen perivasculdren Wucherungen von verfetteten Zellen geradezu
pathognomonisch sind. Die teilweise Verfettung der Uferzellen der
Leber ist ebenfalls beweisend fiir die Reaktion derselben, aus denen sich
durch Vereinigung und Vergroferung mehrerer zusammenliegender
Zellen die miliaren Leprome bilden diirften. Im ganzen ist das patho-
logisch-histologische Bild der Leber sehr typisch, wenn man die Befunde
und Bilder von BinerrER® zugrunde legt, der der Pathologie der Leber
bei der L. eine eigene Arbeit gewidmet hat. Danach handelt es sich hier
einmal um multiple periportale Leprome sowie um eine leprose Capilla-
ritis mit beginnender lepromatoser Cirrhose. Interessant ist der Milz-
befund. Das gleichzeitige Vorkommen von The. und L. ist nichts Un-
gewohnliches, da ja eine L. hiufig final durch eine The, kompliziert wird.
DaB es sich bei den verkisten Tuberkeln nicht um eine tuberkuloide L.
handelt, kann man neben der Schwere der Verkisung aus der Tatsache
schlieBen, daBl bei Bacillenfirbung die meist perivasculir gelegenen
Leprome reichlich, die Tuberkel wenig oder gar keine Bacillen enthalten.
AuBlerdem ist das gleichzeitige Vorkommen wvon lepromatoser wnd tuber-
kuloider L. bei demselben Fall in so ausgeprdgter Form wicht beschrieben
und steht auch im Widerspruch zu der allseits geltenden Anschauung
iber die Bedeutung der verschiedenartigen, histologisch fallbaren Ge-
websreaktionen als Ausdruck verschiedener Resistenz und daraus
folgender verschiedener immunologischer Reaktionslage des Organismus
(BongELER®, CHAUsSSINAND®, RoDrIGUEZ!?, Sovza-LimAa und Mit-
arbeiter'? u. a.). Fir die mantelférmigen perivasculiren Zellknotchen
gilt hinsichtlich der Herkunft der Zellen das fiir die Adventitiaknoten
von Haut und Leber Gesagte. Sie zeigen ebenso wie die Komplexe von
geschwollenen RE-Zellen Verfettung.

Bei den schwer verkédsten Herden der inguinalen Lymphknoten
handelt es sich ebenfalls um The. Dal eine tuberkuldse Infektion des
Organismus vorliegt, beweist ja der Lungenbefund. Aber auch hier
lassen die verfetteten Zellhaufen darauf schlieBen, daBl gleichzeitig ein
lepromatdser Prozell besteht. Dalb es sich bei den rotlich gefirbten Ge-
bilden um degenerierte oder iiberbaupt geschiadigte Hansenbacillen
handelt, wie solche in verschiedenen Formen beschrieben sind, kann
nach allgemeiner Ansicht als feststehend gelten.

Fiir die sonst haufige Amyloidose von Leber und Nieren liegt kein
Anbhaltspunkt vor. Bei der Leber spricht schon das geringe Gewicht
dagegen.

Bei dem zweiten Fall ist das typisch lepromatise Bild etwas iiber-
deckt durch eine Rundzelleninfiltration. Diese stellt den (voriibergehen-
den) Zustand der sog. spontanen Leprareaktion dar (BONGELER?4). Man
versteht darunter eine akute entzindliche, unspezifische Zellinfiltration
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der Knoten mit Odem, die sich klinisch als mehr oder weniger hochgradige
Schwellung der erkrankten Hautgebiete darbietet. Ein solcher Zustand
kann monatelang dauern und sich bei demselben Patienten mehrmals
wiederholen, um sich dann wieder zuriickzubilden. Das Abklingen einer
spontanen Reaktion ist manchmal filschlich als Therapieerfolg gedeutet
worden. Der reichliche Bacillenbefund steht im Einklang mit dem
histologischen Bild und 188t mit diesem zusammen eine ungiinstige
Prognose dieses Falles zu.

Zusammenfassung.

Es wird eine kurze Ubersicht iiber die heute geltenden Einteilungs-
prinzipien der Lepra gegeben. Der auf dem Leprakongrel in Kairo 1938
aufgestellten Einteilung in lepromatose und neutrale Formen mit ihren
zahlreichen Unterformen — der ,,anglo-amerikanischen‘ — steht eine
»stidamerikanische Lepraeinteilung gegeniiber, die nur lepromatise
und tuberkuloide Lepra sowie eine Vor-, Zwischen- und Riickbildungs-
form, das uncharakteristische Infiltrat kennt. Auf dem Leprakongre$3
in Havanna 1948 ist die Einteilung in die beiden Hauptgruppen (,,L
und ,,T) grundsédtzlich beibehalten worden. Zwei Fille, iiber die
berichtet wird, gehdren auf Grund dieser Einteilung zur lepromatosen
Form; wihrend beim zweiten die Diagnose nur an einem excidierten
Hautknoten gestellt werden konnte, wird beim ersten der Sektions-
befund histologisch mitgeteilt und diskutiert. Neben der Haut findet
sich ein typischer lepromatoser Befall von Leber und Milz. An Hand
der mikroskopischen Befunde wird der Anschauung zugestimmt, daf} die
Leprazellen dem RES einschlieBlich der Adventitia der Gefifie ent-
stammen.
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