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Sporotrichotisches 6~ranulom und vitale Fiirbung. 
V o n  

Dr. Giuseppe 1)'Agata, 
Privatdozent.  

Mit  3 T e x t a b b i [ d ~ n g e n .  

In  Nr. 38 der Berliner klin. Woehensehrift I913 habe ieh bereits 
einen interessanten Fall yon kliniseh prim~rer Knoehensporotriehose 
verSffentlicht, nnd zwar handelte es sieh dabei um den ersten bisher be- 
kannten Fall yon sporotriehotischer Lokalisation im Oberkieferknoehen. 

~bb.  1. 

Ich ffigte damals hinzu, daB, w~hrend die direkte Untersuchung der 
Lgsion, im Verein mit  der klinisehen Krankengesehiehte, einen tuber- 
kul6sen oder syphilitisehen Prozel3 vermu~en liegen, die mikrobiologisehe 
Untersuehung die siehere Diagnose auf S p o r o t r i e h u m  B e u r m a i ~ n i  
(Abb. 1) als den Erreger der L~ision gesta~tetel). Zweoks griindlieheren 

2) Die mikrobiologischen Prgparate sind dem 24. KongreB der chirurgisehen 
Gesellsehaft, in l~om, i die (die vitale l~'~irbung betreffenden) histologisehen der 
mediziniseh-physischen Akademie in Florenz in deren Sitzung yore 27. V. 1915 
vorgelegt worden. 
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Studiums der Histogenese und der inneren Struktur des sporotriehotischen 
Granuloms habe ich m i t  obigem Keim eine Reihe yon Untersuchungen 
vorgenommen: Mittels Einspritzung des betreffenden Keims in das 
Bauchfell yon R~tten und M~usen hube ich mit einer gewissen Be- 
st~indigkeit im parietMen und visceralen Peritoneum zerstreute Kn6tehen 
yon weiBlieher oder weiB-graulieher F~rbung, gl i t ter  Oberfl~che, rund- 
lieher Form, fibro-elastischer Konsistenz und von Steckn~delkopf- zu 
starker Schrotkorngr6ge varierend beobaehtet. Untersueht man die 
jfingsten dieser Kn6tchen histologisch, so bemerkt man eine Ansamm- 
tung wenig oder gar nieht ver~nderter, polynucle~rer und mononuele~rer 
Kn6tehen, welehe peripheriseh yon bindegewebigen Elementen fibrobla- 
stisehen Char~kters, sowie yon einigen Pl~sm~zellen umgeben sind. - -  Die 
Beohaehtung der in ihrer Entwicklung weiter vorgesehrittenen Kn6tehen 
la.gt ganz deutlieh einen ~us zahlreiehen polynuele~ren Zellen gebildeten, 
zontralen Toil unterscheiden. Diese Zellen sind in ihrer Struktur wenig 
ver~ndert und mit anderen, einem degenerativen ProzeB verfMlenen 
Zellelementen vermischt, welehe sich in der mittleren Zone befinden 

C " l (Abb. 2). An dot AuBenseite dieser Mittelzone befindet sieh eine S hmnt, 
bestehend aus gro[ten, moist rundliehen oder eckigen, manehmM aueh 
l~ngliehen, polymorphen Zellen, mit reiehliehem, ehromatinarmem 
Protoplasma und verh~ltnism~gig kleinem Kern, selten mit mehreren 
Kernen (den sog. ,,Epitheloidzellen"). 

Unter diesen Epitheloidzellen stSBt man manchmal auf einige poly- 
nucleate Riesenzellen. Peripherisch und konzentrisch mit dieser Sehieht 
befindet sich eine mehr odor weniger ausgedehnte Reaktionszone, 
aus grSBtenteils aus Bindegewebe embryonMer Natur, fibroblastisehen 
Elementen und z~hlreiehen anderen lymphoiden Charakters bestehend. 
I)ieses reaktive Gewebe zeigt das Bestreben, den sporotriehotischen 
Herd einzugrenzen. Es kommt jedoeh vet, d~B der sieh im Zentrum 
abspielende Pr0zel~ in dieses Gewebe eindringt. In  diesem Falle bahnt  
sich der zentrale Mikroabscef~ (wie ihn  v. D e  B e u r m a n n  und G o u -  
g e r o t  nennen 1) einen Weg naeh auBen und dringt in die Naehbar- 
gewebe ein. Behandelt man diese Pr~par~te mit p~ssenden technisehen 
Mitteln, welehe deren lipoide Substunzen zur Geltung bringen (Farbung 
in tier C i acc io schen oder t~eg ~udsehen Flfissigkeit und mit Sudan III),  
so kann man die drei oben genannten Zoncn, dank ihrer versehiedenen 
Affinitgt mit Sudan I I I  deutlieh unterseheiden. An den sog. 
Epithelioiden und besondeIs an den an der Grenze der mittleren und 
zentralen Zone gelegenen ist eine grol~e Anza.hl im Innern ihres Proto- 
pla~mas verteilter Kgrnelungen wahrzunehmen Einige dieser KSrn- 
ehen erseheil~en rundlich und, wenn mit Sudan ! I I  gef~rbt, orange- 

1) De Beurmann  et Gougerot ,  Les Sporotriehoses. Paris (Felix Aleph) 
1912. 
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gelbrot; ~ndere dagegen blasenfSrmig mit farblosem Zentrum und eincm 
mehr oder weniger vollstgndigen Ring, der bei der Methode C i a e e i o 
die orangegelbrote Fgrbung annimmt (Abb. 3). Diesen Tatbestand 
hatte ich schon vorher an vielen Zellenelementen beobachtet, die yon 
mit diphtherischer Intoxikation behafteten Tieren herrfihrten, was 
ich sehon damals auf das gleichzeitige Vorhandensein einer fetten, lipoiden 
Snbstanz [lipo-lipoide TrSpfchenl)] zuriiekffihren zu kSnnen glaubte. 
Diese Vermutung seheint sich mir unter Anwendnng der Fgrbung mit 
Sudan I I I  bei Prgparaten zn bestgtigen, die in Formalin fixiert und mit 
dem Gefriermikrotom geschn~tten werden. Hierbei zeigen sich die be- 
treffenden Formationen rundlieh und homogen gelblichrot gef~rbt. 
Dagegen finder man bei Verwendung yon Sudan I I I  naeh F~rbung und 
Verbleiben der Pr~parate in Alkohol halbmond- and ringartige Gebilde, 
welche die naeh der F~rbung in den gewShnlichen FettlSsern nicht ~uf- 
gel5sten Teile, also lipoide Formationen, darstellen. Es sei bemerkt, 
dal~ sich in der Zentralzone, mitten unter gut erhaltenen, polynucle~ren 
und anderen schwer geschgdigten Zellenelementen, Epitheloide vor- 
finden, die zahlreiehe Grannlationen anfweisen, sich in Sudan I I I  intensiv 
fgrben, aber leieht versehwinden and auch naeh der Fiirbung Lficken 
(,,FetttrSpfehen") zuriicklassen. 

Der Kern der Epitheloide ist anfangs gut erhalten, verf~llt abet 
spgter der Pyknose, der Deformation oder der Ansehwellung, auf welch 
letzte~e auch diffuse, intensive Karyolyse und Karyorrhexis folgen kann. 
Letzteres kommt besonders in der Zentralzone vor, wo ieh bedeutende 
Schgdigungen des Protoplasmas bemerkt habe. 

Beobaehtet man KnStehen bei Tieren, welche ungef~hr 2--3 Monate 
nseh der Einspritzung getStet worden sind, so bemerkt man an den- 
selben eine ausgesprochene I~eigung zu allm~hlicher Verkalkung. 

Rings urn die Zentralzone, bestehend aus k6rnigem Detritus, wo die 
verschiedenen, vorgeriickten degenerativen nnd nekrotischen Prozessen 
verfallenen sehwer zn unterseheiden sind, bemerkt man ein feines, 
kreisf6rmiges Geflecht yon dicken Bindefasern, welehe gegen die Zentral- 
zone bin etwas dfinner werden und dutch rautenfSrmige Zwisehenrgume 
voneinander getrennt sind, wo sich verschiedene Zel]enelemente yon der 
Art der Lymphocyten und der Epitheloiden angesiedelt hubert, welehe 
gewShnliche Anilinfarben nur sehwaeh annehmen. 

Urn diese Bindefaserzone herum sieht man best~tndig eine entweder 
diffuse, oder aus tterden kleiner, runder Zellen bestehende Infiltration, 
und zwar besonders rings um die Gef~fte herum, wovon einige pfropfartig 
die sgmtliehen Gmgftwgnde durchsetzen, so d~l~ man yon einer ,,P~nangi- 
oites" spreehen kann. 
- "1) D'Ag atg, G., Perturbazione del metabolismo cellulare deigrassi. Ed. Mattei e 
Speroni. Pavia 1911. 
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Hier und dort stSgt man  auf neugebildete Capillaren, an denen 
meistens ein aufgeblasenes, in das Lumen der Gef~13e hineinragendes 
und bisweilen ein einer l~iesenzelle ~hnliehes Endothel bemerkbar ist, 
und um dasselbe herum eine Infiltration yon kleinen runden Zellen- 
elementen, welehe i m  Bindegewebe zwischen den GefgBen aueh An- 
hi~ufungen bilden. 

Als ieh zur Fiirbung der Sehnitte iiberging, bemerkte ieh innerhalb 
und auBerhalb der Zellenelemente rundliehe, spulenf6rmige und l~ng- 
liehe Gebilde, die sehwer yon den gewShnlichen Zellendisgregations- 
prozessen zu unterscheiden und zu identifizieren waren. Hingegen babe 
ieh in mikroskopisehen Pr~paraten, welche dureh leiehte t~eibung mit 
der Zentralsubstanz der sporotriehotisehen tCn6tehen hergestellt und 
naeh W e i g e r t ,  D o m i n i e i ,  L e i s e h m a n n  behandelt worden waren, 
unter polynuele~tren Leukoeyten, mononuele~ren Medien, Makrophagen 
und Ep~theloiden, mehr oder weniger l~ngliehe, eif6rmige (1--3/~ 
breite, 2--6 lange) basophile, feingekSrnte, an der Seite starker ge- 
fi~rbte und yon einem feinen, farblosen t tof  umgebene, bemerkt. Nan 
finder dieselben extracellul~r oder yon Makrophagen phagoeytiert. 
Die t0orseher, welehe diese Elemente eingehend studiert hatten, haben 
in denselben als Erreger der L~tsionen beim Mensehen und experimentell 
an Tieren das ,,Sporotriehum Beurmanni '~ erkannt. 

Um einige oben erwShnte histologische Fakta  noch eingehender 
zu beleuchten, habe ich reich der vitalen F~rbung bedient, indem ieh 
die betref/endei1 Tiere vor der Inokulation des Keims zwei oder mehreren 
Einspritzungen einer L5sung yon Isanaminblau oder Pirrolblau unter- 
warf. Bekanntlieh ist diese Farbe bei speziellen Zellenelementen mit 
feingek6rntem, vital fiirbbarem Protoiolasma, Wanderf/~higkeit und 
phagocyt/~ren Eigensehaften sehr wohl geeignet, blaue Granulationen 
deutlieh hervortreten zu lassen. 

Diese Zellenelemente, welehe G o l d m a n n  zuerst ,,Pirrolzellen" 
nannte, wurden in der Folge yon ihm - -  entweder well er die 
Farbung der intereellul/~ren K6rnchen nicht nur mit Pirrolblau, sondern 
aueh mit anderen vitalen l~arben erzielte, oder auch um deren Ent- 
stehung und Hauptbesehaffenheit zu bezeiehnen - -  mit dem Namen 
,,histiogene Wanderzellen" gekermzeiehnet. Dieselben sind ngmlich 
eng verwandt mit den fixen Zellen des Bindegewebes und besitzen die 
Eigensehaft, chemotaxtiseh zu reagieren und in hohem Grade selbst- 
beweglieh zu werden. 

Es ist bier unerl~Blieh, zu bemerken, dab sp~tere, yon Gold  m a n n  1), 

1) G o I d m a n n, P., Die ~uBere und innere Sekretion des gesunden und kranken 
Organismus, im Licht der vit~len F//rbung. Ttibingen t909--1912. H. Laupp. 
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Fo k 1) und anderen 2) ~ngestellte Beobaehtungen die Beteiligung dieser 
Elemente an verschiedenen pathologischen Prozessen bewiesen haben. 

Die vitale F~rbung habe ieh auf sehr einfaehe Weise hervorgebracht, 
indem ich unter die Haut  0,5--1 ecru einer l proz., sterilen LSsung 
Isanaminblau einspritzte und dies zwei- oder dreimal in je 6--8 Tagen 
wiederholte. MiSuse, Ratten usw. halten die Behandlung sehr gut aus 
und erscheinen nach einiger Zeit vollst~ndig mehr oder weniger tief- 
blau gefiirbt. 

Sobald die Tiere dieses Stadium erreieht hatten, spritzte ieh den- 
selben peritoneal verschiedene Quantit~ten e~ner yon mir isolierten 
Sporotr ichum-Fleischbrf ihekul tur  ein. Sodann tStete ieh die Tie~e 
einze]n zu verschiedenen Zeiten naeh der Einspritzung des Keims und 
hatte so Gelegenheit, die Entwieklung des sporotriehotischenKnStchens 
zu verfolgen (ein bei experimentellen Infektionen yon S p o r o t r i -  
c h u m  eharakteristischer anatomisch-pathologischer Befund). 

Bei einer Mans, welche yon mir ungef~hr 1 Woche nach der peri- 
tonealen Einspritzung getStet wurde, beobachtete ich eine dutch eine 
Anhi~uiung polynncle~rer Elemente gekennzeichnete Reaktion des 
Peritoneums. Diese Anhi~ufung war yon zahlreiehen histiogenenWander- 
zellen mit vital sehr schSn gefi~rbten Granul~tionen umgeben. Unter- 
sucht man in vorgeriickteren Stadien, wo man die 3 Zonen des sporo- 
triehotischen Knotens schematisch unterscheiden kuml, so sieht man, 
dal] ohne Zweifel die Mittelzone die meisten vital gef~rbten Zellen auf- 
weist, wo ~ueh, wie erw~hnt, die sogenannten Epithelioide am zahl- 
reiehsten vorhanden sind. So bin ieh  zur ~berzeugung gekommen, 
da{~ diese Zellenelemente im Grunde nur der lipoiden Degeneration 
verfallene, hypertr0phisehe, histiogene Wanderzellen darsteUen. 

Betraehtet man eines dieser mit dem Gefriermikrotom gesehnittenen 
und mit Sudan I I I  beh~ndelten KnStchen aufmerks~m unter dem Mikro- 
skop, so konstatiert man, dal~ die Epithelioide gegen die ~ul~cre Grenze 
der ~ittelzone zu ein reichlieh mit vital blau und einigen wenigen mit 
Sudan I I I  orangegelb gefi~rbten Kernehen versehenes Protoplasma 
enthalten, wi~hrend die gegen die Zentralzone zu gelegenen wenig zahl- 
reiche blaue Granulationen und zahlreiehe orangegelbe Tr5pfehen auf- 
weisen~). 

Interessant ist in diesen F~llen die Beobachtung, dai~, in dem Mal~e, 
wie in den histiogenen Wanderzellen die blauen KSrner abnehmen 

1) Fo~, P., Le Secrezioni interne e 1~ Colorazione vitale. (Pa~hologicu 
Voh 2, Nr. 43. 1910.) 

3) Schuiemann,  Werner, Vitale F~rbung und Chemotherapie. Berl. klin. 
Wochenschr. 1912, Nr. 11. 

a) D ' A g a ~ ,  G. Contributo sp•rimentale allo studio dell'infezione sporo- 
tricosic~. Lo sperimen~le. Anno L:~IV. 4. 1915. 



Sporotrichotisches Granulorn und vitale Farbung. 673 

und in Zeffall geraten, lipo-lipoide TrSpfchen erscheinen, welehe in 
einigen Elementen das Protoplasma so verstopfen, dab die Zellenele- 
mente wie eiterige K6rperchen erscheinen, wi~hrend es sich in Wirk- 
lichkeit um einer vorgerfickten Fettdegeneration veffallene, histiogene 
Wanderzellen handelt. 

Aus der ttistopathogenese des sporotriehotischen KnStehens kSnnen 
wir schlie~en, dal~, wenn das S p o r o t r i c h u m  B e u r m a n n i  in ein 
Gewebe eindringt, es vor allem eine rasche Ann~herung yon Leukoeyten 
aus den Gefi~l~en hervorruft, sowie eine Reaktion yon seiten der histio- 
genenWanderzellen. Auf diese Invasion ~olgt ein besonders auf lymphoide 
Elemente, aufPlasmazellen undFibroblasten zuriickzufiihrender lympha- 
tisch-bindegewebiger ReaktionsprozeB. Die histiogenen Wanderzellen 
neigen leieht zu einem Hypertrophie- und lipo-lipoiden Degenerations- 
proze~ und tragen durch ihre endliehe Disgregation zum kSrnigen 
Detritus der Zentralzone bei, wo sich noeh gut erhaltene, polynucle~re 
und zahlreiche, mehr oder weniger gut erkennbare, Mikroorganismen 
voffinden kSnnen. 

Vfl'chows Archiv, Bd. ~0 ,  43 


