Ulerythema centrifugum.’

Eine Analyse des histologischen Bildes des sogenannten
Lupus erythematosus.

Von

P. . UNNA.

Die iilteste Bezeichnung dieser Krankheit rithrt von Brerr
her ; er nannte sie: Erythéme centrifuge.* Sein Schiiler CAzENAVE
erklirte sie jedoch fiir eine fressende Flechte (dartre rongeante
qui détruit en surface)’ und reihte sie dem Lupus an unter
dem Namen: Lupus erythematodes', worin ihm Husra folgte
Unter Lupus verstehen wir aber heutzutage die primiire Tu-
berkulose der Haut, die am meisten charakteristische Reak-
tion des Cutisgewebes auf die direkte Einimpfung des Tu-
berkelbacillus, mit einem Worte: eine iitiologisch fest be-
stimmte Hautkrankheit, und wir miissen uns hiiten, die oe-
wonnene Klarheit des Lupusbegriffes durch Einbeziehung ganz
anderer Hautaffektionen zu tritben. Ich griff daher auf den
iilteren Namen von Bierr zuriick, welcher wenigstens die
centrifugale Ausbreitung richtiz betont, und ergiinzte den-
selben nur in derjenigen Richtung, in welcher die Bezeich-
nung: HErythem fiir diese Krankheit ungeniigend und un-
passend war, da sie, sich selbst iiberlassen, regelmiissig zu

' Eine klinische Vorlesung, gehalten an der Hamburger Universitiit 1920.

* 8. CAZENAVE u. CHAUSIT, Traité élémentaire des maladies de la
peau. Paris 1853, p. 304 (cit. nach Hebra u. Kapesi).

? CAZENAVE u. SCHEDEL, Abrégé pratique des maladies de la peaun.
Paris, Béchet jeune 1828, p. 306,

* Annales des maladies de la pean 1851, Bd. TII, p. 298,
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narbiger Atrophie fiihrt. Die Vorsilbe: Ule von Narbe
(griechisch: ov'hy) deutet dieses Verhalten an, und Ulerytheme
nennen wir heutzutage eine Gruppe entziindlich roter Haut-
affektionen, welche spontan und ohne vorhergehende Ulcera-
tion zur Atrophie der Haut fithren. Die wichtigste Krank-
heit dieser Gruppe ist das Ulerythema centrifugum.' Es handelt
sich um linsengrosse, flache, bliulichrote Papeln, welche sich
central abflachen, withrend sie mit rotem Rande serpiginds
fortschreiten. Die Mitte ist nur selten wie der Rand glatt
und rot, sondern meistens mit ganz eigentiimlichen, dusserst
harten und trocknen, feinen, weissen, sehr fest haftenden
Schiippchen punkt- oder netzférmig bedeckt, die mit kurzen
hornigen Fortsiitzen in die Lanugohaarbilge wie eingefalzt
sind und sich daher nur schwer abheben lassen. Die Papeln
confluieren zu scharf begrenzten, rot gerinderten Scheiben,
deren Mitte einsinkt und sich mit der Zeit in eine gleich-
miissig weisse, schuppige oder auch in eine glatte, rote Fliche
mit punkt- und linienférmigen, rein weissen Schiippchen um-
wandelt, die zu netzartigen Figuren confluieren. Der Glas-
druck deckt keine braunen, rundlichen, scharf umschriebenen
Granulationsflecke auf, wie beim Lupus, sondern unregel-
miissig verteilte Striche und Aderchen von briunlicher Farbe.
Sehr charakteristisch ist die topographische Verteilung der
Ulerythemflecke, einerseits durch ihre Symmetrie, andrerseits
durch ihr Gebundensein an die lichtexponierten Stellen des
Mittelgesichts: Nase und Wangen, welche in »Schmetterlings-
form» befallen sind, sodann an die Ohren, den behaarten
Kopf und Handriicken.

Im Gegensatz zum Lupus beginnt das Ulerythema centri-
fugum erst im mittleren Lebensalter und zeigt nicht dessen
schleichenden Verlauf, sondern eine zeitlich ganz unregel-

! Zu derselben Gruppe gehiren noch die folgenden Affektionen, welche
alle das Gemeinsame haben, dass auf das primiire Stadium eines entziind-
lichen Erythems ein Ausgang in narbige Atrophie folgt, ohne dass eine
Eiterung vorhergegangen ist: Ulerythema sykosiforme, Ulerythema aknei-
forme, Ulerythema ophryogenes (s. UNNA, Histopathologie der Hautkrank-
heiten, p. 1089—1108, s. dort auch die iiltere Literatur).
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missige, sprunghafte Ausbreitung innerhalb der genannten
Pridilektionsorte und einen wechselvollen, durch die ver-
schiedensten Reize angefachten Verlauf. Es ist labil und
reizbar im Gegensatz zu dem stabilen und indolenten Lupus.

Nachdem die tuberkulise Natur des Lupus sichergestellt
war, ist von den verschiedensten Seiten versucht worden, auch
zwischen dem Ulerythema centrifugum und der Tuberkulose
Beziehungen aufzufinden. Zuerst hat man solche Fiille ins
Treffen gefithrt, in denen Ulerythema offensichtlich bei sonst
tuberkuldsen Individuen auftrat, also z. B. zusammen mit einer
Knochen- oder Driisentuberkulose gefunden wurde. Solche
Fille kommen in der Tat vor, besagen aber der grossen Mehr-
zahl der Fille gegeniiber nicht viel, da diese meistens bei
kerngesunden Menschen vorkommen. Als dann eine Gruppe
hiimatogener Tuberkulosen der Haut unter dem Namen der
Tuberkulide abgezweigt wurde, schien sich das Ulerythem in
diese neue Gruppe ganz gut neben dem Erythema induratum
von Bazix einreihen zu lassen. Man fand bei unermiidlichem
Suchen einzelne Fiille, in denen die Meerschweincheninfektion
positiv ausfiel. Ja, es gelang sogar neuerdings einigen Forschern,
Tuberkelbacillen oder Granula beim Ulerythem aufzufinden.

Nur eine und zwar die wichtigste Symptomgruppe, nim-
lich das histologische Bild, wollte sich dem Rahmen der echten
Tuberkulose durchaus nicht einfiigen lassen. Hier fanden sich
in jeder Beziehung nur Unterschiede krassester Art, welche
keinen Gedanken an irgend eine Verwandtschaft oder Uber-
giinge zur Tuberkulose aufkommen liessen. Die sorgfiltige
histologische Untersuchung zeigte vielmehr in manchen Fiillen,
wo die klinische Diagnose schwankte und die serologische
Priifung fiir Tuberkulose sprach, dass es sich wirklich um
einen echten, nur in klinischer Beziehung verschleierten Lupus
und keineswegs um Ulerythem handelte. So beispielsweise in
mehreren Fillen von Lupus erythematoides Luvrorr, die mir
zur Entscheidung vorlagen, bei welchen das Lupusgewebe nur
hinter einem besonders starken, persistenten Erythem im kli-
nischen Bilde zuriicktrat. Man kann also gradezu sagen, dass
in dieser Frage die histologische Diagnose ausschlaggebend und
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in zweifelhaften Fiillen sogar sicherer ist als die klinische.
Wir kionnen daher und miissen sogar das Bild des Ulerythems
guniichst ganz unabhiingig fiir sich betrachten, ohne Riick-
sicht auf eine bisher noch unbewiesene Beziehung zur Tu-
berkulose.

Schon das klinische Bild des Ulerythems weist an sich
eigentiimliche Widerspriiche auf, welche der Tuberkulose und
speciell dem Lupus fremd sind. Auf einer stark geriteten,
blutreichen und Odematosen Unterlage sitzt eine besonders
trockne und harte Horndecke. Jene ist itberempfindlich und
plétzlichem, starkem Wechsel des Blut- und Lymphgehalts
unterworfen, diese von grosser Indolenz und Unverinderlich-
keit. Das einfache Schema der trocken-kisigen, indolenten
Tuberkulose passt hier ebenso wenig wie das der trocknen
und feuchten Oberhautkatarrhe (Ekzeme), denn es besteht hier
keine Harmonie, wie bei diesen, zwischen einem Ubermaass
von Erniihrungsfliissickeit in der Cutis und einer wirklich
iitberernihrten Oberhaut mit den Symptomen der Akanthose,
Parakeratose und Spongiose. Wir haben es im Gegenteil mit
dem seltsamen Bilde einer wntererndhrten Oberhaut trotz iiber-
reichlichen Blut- und Lymphgehaltes der Cutis zu tun.

Die Moglichkeit eines solchen Gegensatzes versteht man
erst, wenn man die feineren histologischen Verinderungen
ins Auge fasst und dieselben nicht bloss mit dem Gehalt an
Gewebssaft, sondern auch mit dem Gehalt desselben an aktivem
Sauerstoff in Verbindung bringt. Dann ergibt sich fiir die
ganze Affektion eine einfache Formel, niimlich: eine Ver-
stirkung der Reduktionsorte der Haut neben einem Selwund
threr  Sawerstofforte, also eine Formel ohne innere Wider-
spriiche.

Der hauptsiichlichste Reduktionsort der Haut, die Horn-
schicht, ist von besonderer Dicke und Hiirte, und diese Hyper-
keratose priigt sich auch noch in den charakteristischen Horn-
zapfen an ihrer Unterfliche, an Stelle der Follikeltrichter aus.
Was die Stachelschicht anlangt, so haben wir zwei verschiedene
Fille zu unterscheiden. Entweder das Ulerythem beginnt mit
einer gewohnlichen, aber unregelhniissig verteilten Akanthose,
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sodass verdickte Stellen und verbreiterte Epitelleisten mit
verdiinnten Stellen und spitz zugeschiirften Epitelleisten ab-
wechseln, zuniichst aber noch die ersteren die Oberhand be-
halten. Wird dieses erste Stadium der Akanthose durch das
zweite, der Hyperkeratose abgelost, so nimmt die Hornschicht
betrichtlich an Dicke zu, wiihrend das Volumen des Stachel-
schicht nm ebenso viel abnimmt. Dieses sind die Fille, welche
sich Kklinisch und histologisch durch eine weisse, harte, fest-
haftende Horndecke wiihrend der ganzen Dauer der FEr-
krankung auszeichnen. Oder die Stachelschicht bleibt von
Anfang an diinn, ohne Akanthose, und ihre Zellen auffallend
klein und protoplasmaarm. In diesen Fiillen bringt es die
dann einsetzende Hyperkeratose nur zu einer diinnen und
relativ glatten, rot durchschimmernden Horndecke. Die erst-
genannten Fille bezeichnen wir klinisch als »indolente», sie
kinnen gern mit stirkeren Mitteln behandelt werden; die
letzteren sind die »reizbaren» Fiille, bei denen die Anwendung
aller starken #usseren Mittel vom Ubel ist und zu einer Aus-
breitung des Ulerythems Anlass werden kann.

Ob nun mit oder ohne Akanthose beginnend, so erfihrt
die unverhornte Oberhaut sehr bald einen grossen und uner-
setzlichen Verlust, sie wverliert die Keimschicht, thren Haupt-
sauerstoffort. Wie die Hyperkeratose, so ist auch der Verlust
der Keimschicht die Folge einer das Ulerythem charakteri-
sierenden, spezifischen Sauerstoffarmut, welche wir als eine
Giftwirkung des noch unbekannten Erregers der Erkrankung
ansehen miissen. Diese bewirkt das Fehlen der Epitelmitosen
und vernichtet damit den Nachwuchs der Stachelzellen, welche
in Folge davon einer zu friihzeitigen Verhornung verfallen.
Daher die Atrophie der Stachelschicht, das Niedersteigen der
Hornschicht gegen die Cutisgrenze und das indolente Ver-
halten der gesamten Oberhaut bei dieser Affektion.

Was die Haarbiilge betrifft, so fehlt auch hier der her-
vorragendste Sauerstoffort, die Haarpapille, ginzlich, die Haar-
biilge schrumpfen von unten her ein und werden von oben
her von kleinen Hornkegeln ausgetfiillt; an ihrer Stelle finden
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sich spiter nur noch jene kleinen, fiir die Erkrankung ty-
pischen Hornzapfen.

Wie in der Oberhaut, so haben wir es auch in der Cutis
mit einem Sechwund siimtlicher Sauerstofforte, vor allem der
Mastzellen, zu tun. Aber auch jede Anlockung von Sauer-
stoff bringenden Leukocyten fehlt, und die Bindegewebszellen
wandeln sich in eine strangformig die Blutcapillaren begleitende,
iusserst Lleinzellige Inmfiltration um. Auch das Plasma dieser
Zellen ist, wie das der Stachelzellen, auf ein Minimum redu-
ciert, sodass man hier fast von nackten Kernen reden kann.
Die beim Lupus eine solche Rolle spielenden Sauerstofforte
des Bindegewebes, die Plasmazellen, aber fehlen auf der Hohe
des Ulerythems giinzlich und zeigen sich nur hier und da im
ersten Beginn und ganz vereinzelt auch noch spiiter an der
fortschreitenden Peripherie. Der Cutis fehlen also die bei
allen sonstigen Granulomen so stark ausgebildeten Sauerstoff-
reservoire der Plasmazellen ebenso wie die Sauerstoffaltiva-
toren der Mastzellen. In Folee dessen fehlen auch die Mitosen
der Bindegewebszellen. Statt dessen umgeben sich die er-
weiterten, blutiiberfiillten Capillaren mit einer Scheide von
durch amitotische Zerschniirung massenhaft gebildeten, dicht-
gedriingten, kleinen Kernen, ein Vorgang der als ein Notbe-
helf betrachtet werden kann, welchen sich die Natur an Stelle
des hier fehlenden reguliiren grossen Sauerstoftapparates der
Granulome zur Aktivierung des Sauerstoffs der Lymphe ge-
schaffen hat.

Die Intercellularsubstanzen harmonieren in ihren Ver-
inderungen mit den Oberhaut- und Bindegewebszellen. Das
kollagene Gewebe, der Triger der sauerstofthaltigen Lymphe,
schliesst sich bekanntlich den Sauerstofforten an, das elastische
Gewebe mehr den Reduktionsorten. Es findet nun beim Ul
erythema centrifugum ein erheblicher Schwund des Kollagens
statt, eine Art feuchter Binschmelzung, da derselbe mit einer
entsprechenden Erweiterung simtlicher Lymphbahnen einhergeht.
Diese fiithrt zu sehr charakteristischen Symptomen im mikro-
skopischen Bilde. Dort, wo sich im Innern der kleinzelligen
Kerninfiltrate das Gewebswasser anstaut, werden ganze Zell-
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komplexe in den erweiterten Lymphbahnen fortgeschwemmt,
und es bildet sich ein netzformig veristelter Gewebsschwund
aus, eine das Ulerythema charakterisierende feuchte Kanalisa-
tion der Zellstringe, in starkem Gegensatze zu den fest com-
primirten, sehr trocknen Centren der Lupusherde mit ihrem
Gefiissmangel und ihren partiell verkisenden trocknen Riesen-
zellen: wie denn auch die fiir die Tuberkulose charakteristische
homogene Schwellung der Bindegewebszellen, welche die Blut-
und Lympheapillaren comprimiert, den vollkommensten Gegen-
satz darstellt zu der Zellatrophie in den Infiltrationsherden
beim Ulerythema centrifugum, bei der sich alle Lymph- und
Blutbahnen erweitern. Nach der Oberhaut zu setzt sich die
Erweiterung des Lymphbahnsystems in grossere Liicken des
Papillarkorpers fort, in formliche kleine Lymphseen und diese
wieder in feine, unregelmiissig verlaufende Lymphkandle der
atrophischen Stachelschicht an Stelle der verschwundenen Keim
schicht. Bedenkt man, wie stark die Neigung beim Lupus
ist zu einer Hypertrophie des kollagenen Gewebes, einer fibrisen
Umklammerung der zelligen Lupuscentren und einer keloid-
artigen, verunstaltenden Umgestaltung der Lupusnarbe, so
ergibt sich auch hier fiir das kollagene Gewebe der reinste
und vollkommenste Gegensatz zum Ulerythem.

Das elastische Gewebe schwindet unter dem Einflusse der
hier vorkommenden Granulationsbildung viel weniger als das
kollagene Gewebe und auch ganz im Gegensatz zu dem vil-
ligen Elastinschwund an Stelle der luposen Infiltration.

Der krasse und zunniichst unverstiindliche klinische Ge-
oensatz der trocknen Aussenseite und feuchten Inmenseite
beim Ulerythem stellt sich also nach dem mikroskopischen
Bilde dar als die durchaus verstiindliche Folge einer Atrophie
simtlicher Sauerstofforte der Haut, mithin als ein im Wesent-
lichen einheitlicher pathologischer Process. Wir lernen daraus,
dass das Symptom der Hyperdmie des Papillarkirpers, wie sie
beim Ulerythem vorliegt, sich sehr wohl vertrigt mit einem
Sauerstoffmangel und dass die Blutiiberfiillung eines Gewebes
noch durchaus kein Zeichen von Ubererniihrung ist, sondern
im Gegenteil sehr wohl mit einer Untererndhirung desselben
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einhergehen kann. An diese scheinbare Paradoxie haben wir
uns also zu gewithnen, und sie ist in der Tat nur scheinbar.
Denn das Blut ist, soweit es aus roten Blutkiorperchen be-
steht, auch ein Reduktionsort ersten Ranges, und die grosste
blosse Blutfiille bedingt an und fiir sich noch keine Uber-
erniihrung und kein Zellwachstum. Dazu sind die Sauerstoff-
aktivatoren der Sauerstofforte notwendig, in der Oberhaut die
Kerne und die Mitosen der Keimschicht und in der Cutis
die die Blutgefiisse begleitenden Mastzellen, aber grade alle
diese Orte sind beim Ulerythem verschwunden. Das {Ther-
maass der Blutfiille zusammen mit einem Schwund der Sauer-
stofforte verursacht im Gegenteil einen Schwund des kollagenen
Gewebes und der noch unverhornten Oberhaut und die Ent-
stehung eines fiir das Gewebe nicht ungetithrlichen, sawuerstoff-
armen Odems.

Wir verstehen nun besser den scheinbaren Gegensatz von
aussen und innen beim Ulerythem und den wirklichen Gegen-
satz zum Lupus, bei welchem siimtliche Saunerstofforte der
Haut in Wirksamkeit sind, mit den Folgeerscheinungen ihrer
Titigkeit, der Akanthose, Plasmazellenbildung und Fibrom-
bildung, kurz mit lauter produktiven Erndhrungsstirungen.
Den fundamentalen Gegensatz zwischen Lupus und dem Ul
erythema centrifugum, dem sogenannten »Lupus erythema-
tosus», kann man daher auch so ausdriicken: Dort ein Gra-
nulom mit produktiven, hier eines mit regressiven Erndhrungs-
stirungen ; dort mit Erhaltung der Sauerstofforte, hier mit Schivund
der Sauerstofforte trotz Uberfiillung der Hautcapillaren mit Blut,

‘Wir haben also den Namen: Lupus erythematodes in der
Dermatologie nicht mehr notie und verwerfen ihn, weil er
Generationen von Arzten zu der unfruchtbaren Suche nach
Tuberkelbacillen verlockt hat bei einer Krankheit, welche mit
der Tuberkulose nichts anderes gemein hat als einen vor 100
Jahren gegebenen, dhnlich klingenden Namen.





