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Zum Geleit

Nur wenigen ist die Tatsache bekannt, da8 die Pocken im Altertum, 1m
Mittelalter, bis 1n die Neuzeit, wo sie FuB fassen konnten, dic Vélker immer
mit gleicher Harte und mut glcich sch Krankheitsbild heimsuchten und
dafl sich daran bis heute nichts geindert hat Wo eine Liicke der Abwehr der
Seuche den Zugang offnet, ist der Ungeschiitate nicht weniger als von jeher
der Gefahr der Ansteckung ausgesetzt

Ernste Warnungen haben noch dic letzten Jahrzehnte gebracht Jedesmal
wird der platzliche Einbruch der unbekannt gewordenen, vergessenen Krank-
heit von der sich gesichert fihlenden Umwelt als ¢in Schock empfunden ,Wie
1st das mdghich gewesen, wo liegt die Schutd?”, wird leidenschaftlich erbrtert
Denn diesem Schock geht die erschreckende Erkenntnis gepaart, dafl, ist der
Feind einmal in den Mauern, seioe Opfer genau so hilflos vor uns hegen wic
sext Jahrtausenden

Verkehrt st de allzu gern geglaubic und gepfiegte Brwartung, es verbirg-
ten di¢ erd eine stetig h
Sicherhest Noch d idkelt sich der Verkehr, mit thm sein
Tempo, auch das Lebenstempo des Menschen und das Tempo seines Ver-
gessens

GrdBer als je 13t die Gefahr, daf die Seuche schleichend 1n Form unklarer
Erscheinungen bes uns Eingang findet, denn nur der erfahrenc Arzt wird ahre
ersten Zetchen erkennen und auch nur, wenn er an sie denkt Wer der curopi-
ischen Arate hat duese Erfahrungen? Nur wemge von ihnen saben je das qual-
volle Sterben emnes Pockenk die llen Bilder emner Epidemie.
emplanden als Arzte dic trostlose Hilllosigkert, das namenlose Lesden zu mil-
dern Nur wentge, vicl 2u wemge sind es, die heute 1n Europa darum wassen,
daf hier mchts vergessen werden, da der Scgen der VergeSlichket micht zum
Unsegen werden darf

Der Verfasser dieses Buches 15t emner dieser wemgen und Wissenden Was
ex exlebe, wurde thm 2 einem tiefen Gefuhl der Verpflichtung Hier sprucht
zu uns ein forsch der erfah klhinische Beobach der
Arzt, der mitfiihlende Mensch

Ruhpolding, im Dezember 1059
Prof Dr E Rodenwaldt
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Vorwort

Die grofen Podkenepidemien Europas gehoren der Vergangenheit an
Emner weltweiten Ausdehnung der Seuche folgte der Rickzug auf Rest-
gebiete Astcn, Afrika und Sudamerika Aus einer ubiquitiren Krankhet
;Na:itlnﬁ tropische Infektion geworden, die in Evropa kaum mehr Beachtung
an

Diese zweifellosen Erfolge der Pockenschutzimpfung riickten seit Jeher
die Mafnahmen der Impfprophylate 1n den Mittelpunkt des Interesses Sic
nahren auch heute da und dort die optimistische Einstellung, welche die
noch nicht restlos gelungene Tilgung der Pocken nur als eme Frage der
Organi ansicht Dic Einfachheit und Wark keit der Impfmafinah
men mag dieser Ansicht Vorschub leisten und cine ,Irradikation”, um
diesen im Schrifttum jetzt so behiebten Ausdruck zu gebrauchen, in greif-
bare Nahe riicken Sehen wir aber von der Diskussion der T'rage ab, ob die
vollstindige Ausrottung emner Seuche allein durch menschliches Tun je ge-
lungen ist Wer nur dieses Fernziel vor Augen hat, verliert leicht das Inter-
esse an den klemen Erfolgen, mit denen wir uns in der Krankheis-
forschung meist begnugen miissen So hat es den Anschein, dafl selbst in
den Lindern, die nodh heute alljihrlich von der Vartola heimgesucht wer.
den, die W haftler sich mit den Prob! dieser Infek mcht mehr
systematisch befassen

Eine Durchsicht der Literatur der letzten 150 Jahre Iifit erkennen, dafl
jede Generatton die Pocken neu entdedhte, sobald eine Epidemie an die
Existenz der Seuche ermnnerte Mit threm Erleschen ging aber dann der
Kontakt und damit das Interesse verloren In den vergangenen Jahren
erlebten wir auch 1n Deutschland nach emmem langen Intervall wieder
Pockenfille und die Arzte muBten sich mit der Symptomatik vertraut
machen Wir durfen heutzutage aber mcht damit redinen, daB dem Er-
eigms wieder lange Jahre der Ruhe folgen Der zunchmende Flugverkehr
hat die Pockenlinder der Erde 1n unsere nachste Nachbarschaft geruckt
hende Gefahr der Einschlepp stellt uns daher die Aufgabe.
X fek mebr Aufmerksamkest zu schenken, als

Die stets d
dem Studium der Pe
das bisher notwendig war

Das vorhegende Werk soll diesem Anhegen dienen Es ist der Nieder-
schlag cner jahrelangen Beschiftigung mit_dem Thema und die Trucht
expersmenteller Arbeiten unseres Institutes Der Darstellung des klimischen
Bildes liegen Erfahrungen an emncm hrankengut von iiber tausend Fillen
zugrunde Mehrere Reisen nach Afrika und Asien in den Jahren 1952-1959

vy



und einc Mitarbert in Pockenspitilern Indiens gaben mir dic Gelegenheit,
an Ort und Stelle den vielgestaltigen K lauf zu beobachten Fin
AnlaB, zur bekannten Symptomatik der Variola noch wesentlich Neues bei-
zusteuern, ergab sich dabe micht Keme der grofien Scuchen der Mensch-
hert wurde schon von den alten Araten mut solcher Genanigkest beschrichen,
und wir missen heute noch der Beobadh be und dem K

Blick dieser Kenner der Krankheit ruckhaltlose Bewunderung zollen

Obwohl das Buch sich in erster Linie an den Humanmeduziner wendet,
koonte auf eme Bespreciung der Tierpocken meht vernchtet werden Zum
Verstindms der Path war es dig, den verwandtschaftl
Bezieh der emzelnen Pod die Ahnlichk und Ver-
schiedenherten der Klintk ber Mensch und Tier gegeniiberzustellen Dieses
Kapitel soll auch Ausdruck der Reverenz an die vetennirmediziische For-
schung semn, die besonders auf dem Gebiete der Virologie sdhion so wichtige
Exgebmsse beigetragen hat

Das Buch mag dem Wissenschaftler einen Oberbhk dber dem gegen-
wirtigen Stand unserer Kenntmsse vermitteln und vicllecht zur Be-
arbeitung emcs der nods ungelGsten Probleme anregen Es soll aber auch
dem Arzt 1m 8ffentlichen Gesundheitsdienst, dem Klintker und Hygreniker
das notwendige Riistzeug fir die Diagnose und far die ersten Bekampfungs-
mafinahmen bet Auftreten von Pocken geben

B der Gestaliung des nbaltes warde auf die Impfprophylaxe nur zue
Erklirung der Krank Die Pod
impfung hat sich zu emner durchaus selbstindigen Disziplin entwickelt, die
darum mit Recht merst emne gesonderte Darstellung findet

Es blesbt mur nur noch die Verpflichtung, all denen zu danken, die zur
Entstchung des Buches beigetragen haben dem Bayer Innenmimstersum
und der Deutschen Forsch fur die Ermagl: der wis-
senschafthchen Arbeiten 1m Labor, dem indischen Gesundheitsmimsterium
10 Delh1 und semen Behorden fiir alle Forderung ber der Titigkeit im Lande,
den amenikansschen Dienststellen fur die Mithilfe bei der Beschaffung von
Material, Herrn Prof Dr Matthes, Dircktor der Meduzimschen Universitats-
¥l Hesdelberg, fur die Uberl semer ( 1 und den Heraus-
geb:m der Schnftenruh: und dem Georg Thieme Uerlag, Stuttgart, fir die

hme der zahl wie auch fur die Ausstattung Mein
besonderer Dank gilt menem Mitarbester, Herrn Doz Dr 4 Mayr, fur
seine Mithilfe sowie den Assistenten 1m Hause fur thre Unterstutzung

Munchen, Januar 1960
A Herrlich
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Der Krankheitsbegriff

Unter Uanola {Pocken, Blattern) verstehen wir eine fieberhafte, zyklische
Allgemeiminlektion des Menschen, welche 1n zetlich normierten Stadien ab-
13uft und durch emnen H. hlag charakterisiert st Dieser ickelt sich
aus emner makul, puld: zur kuld und sliefilich zur 15
Form und zeigt emc typische Lokalisation Der Erreger ist ein Virus und
gehirt zur grofien Gruppe der Pockenviren

Das Wort ,Pocken* stammt aus dem Nicderdeutsdhen und bezeichnet
emen Beutel, Sark oder eine Tasche Damll sollen die Hautverinderungen
der Krankhest hnet sein Ch istischer ist der Name ,Blattern®,
was soviel wie , Blasen* bedeutct Darunter verstand man im Muttelalter aud
die Hautverinderungen durch die pustuldse Syphilis und differenzierte deren
grofie Blattern von den klcinen Blattern der Vanola Im Franzdsischen kam
diese Unterschendung durch denBegaiffgrasses véroles” und pettes véroles
und 1m Englischen durch den al} th Namen , smallpox* zum
Ausdruck Die Bezeichnung im Italienischen ist ..vajuolo™, ium Spanischen
wirnela®

Die Pocken haben 1m Muttelalter in grofien Seuchenziigen alle Linder der
Erde heumgesucht und m shrer bisarttgen Form ene hohe Zah! von Todes-
opfern gefordert Um die J de ersch auch Epidemuen
mit milderen Krankheitsverliufen Sie wurden unter dem Namen , Alastrim®”
bekannt Im angloamenkanischen Schnfttum nennt man diesen Verlauf
auch ., Variola mimor®, 1m Gegensatz zu Variola major, der schwereren Er-
krankung Auch hevte noch sind die Pocken wet verbreitet, und sowohl
Asien wie auch 1n Afrika und Sad grofe endemusch
Herde

Im deutschen Sprachgcbrauch sst der Begniff Pocken™ ein Sammelname
Man versteht darunter sowohl Krankheiten des Menschen als auch der Trere
Nidht alle gehen avf die gleiche Ursache zurick So sind Karpfenpoden eme
villig andere Krankheit als S cken, und dic Windpodken, die un-
echten Pocken des Menschen, trennt man von Variola vera, den echten Pocken

Die Menschenpocken fassen wir mit den echten Tierpocken 1n emner gro-
Ben Gruppe zusammen, dic mch durch einc gewisse Einheilichkert aus-
ze1chnet Die Krankhertsabliufe zeigen Ziige und vor allcm
sind dic Errcger durch glewche Merkmale charal t Die Pod

Bocen 21 den wemgen Virusgroppen, die sih ber den zablrexchen Versuchen
emer Virusklassifikation stets einheitlich erhalten haben

N Merrl A Bt
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A

Die virologischen Grundlagen

Systematik
Folgende ge e Merkmate charak i die Viren der Pocken-~
gruppe
a) Die Erceger g:burtn m d:n grofiten bisher bekannten Uiren. Sie erscher-
nen im elek Bild quades{armig bis oval. Ub
men werden btnba chtet Dx: 1angsten MaBe betragen 200350 mye Strukturell
sind alle P bereits hoch isiert Durédr A d t

scher \'zrlahrm wurde am Modell des Vakzinevirus eine wcngehmdc Slruk-
der reifen Partikeldsen erreidit Das Virus besteht nack Peters

strukturell mindestens aus vier Anteilen

1 oner iltend relativ Memb uber deren Chemie
man poch wemg weil,
emer peripheren EiweiBischicht,
etnem am Ionemn gek nngartigen, D kieinsa
{DNS)-haltigen Kerniquivalent und
emem Doppelkorper, der cbenfalls emn Protein enthilt, das sich aber
von dem peripher lagernden Etwerfs (2) unterscherdet

I

@

-

Fiir alle Pod gtht em E kh klus Im Zyto-
plasma der infizierten Ztllc entstehen nach emer g:wlsscn Latenzzeit
gut von der Umgeb mest dre als Matrre
oder Urrop, b chnet werden In diesen Bereidh h bald

runde, von emer cinfachen Membran umschlossenc Partikel von der Grofe der
Pockenviren Das Material in shrem Innem hat dic gleiche Dichte und dic
glerche fcine Granul: wie das der ste benden Zane, was thnen den
Namen | leere Hiillen® gab Unter diesen frithen Entwicrlungsformen findet
man auch nodh unvollstindige Teilchen, d b die ,leeren Membranen®
haben sich noch nicht vollstindig geschlossem, sie sind an eer Seite noch
offen Allmiklich {iillen sich die ,leeren Hillen" mit Masse, sie bekommen
zentrale kerndhnliche Verdikungen Gegen Ende des Entwicklungszyklus
gehen die nukleowdhaltigen Zuwischenstufen dann s die refen Virus-
partikelchen iber, die nun eme Ix i b und esn dihtes, k k

Zentrum crkennen lassen

Dse Viren verholten widh B hynk then und d:

fassen annihemnd gleh Sie sind resistent gegenuber Athylither (Aus-
nahme anvmu mywomatons) und Glyzenn and refatey resistent gegen-

dber W g Durch Chlorof:

‘werden sie




Emne Pockenerkrankung kann bei ein und demselben Wirt durch ver-
schiedene Pockenviren verursacht werden. Die Pocken der Kihe z B wer-
den einmal durch das Kuhpockenvirus (Poxvirus bovis} und zum anderen
durch das Vakzinevirus (Poxvirus officinale} hervorgerufen Ahnlich liegen
die Verhiltnisse bei den iibrigen Tierpocken. Das breiteste Wirtsspektrum
besitzt das Vakzinevirus. Es geht praktisch auf allen Siugern an, cinige
Stimme haften auch auf Hihnern Die anderen selbstindigen Pockensren
dagegen beschrinken sich mehr auf ganz bestmmte Wirte, wie z B das
Variolavirus auf den Menschen und Affen, das Schafpockenvirus auf das
Schaf, das Gefligelpockenvirus auf das Gefligel, das Miusepockenvirus auf
die Maus, Mit dem Namen , Kuhpocken, Schweinepocken, Pferdepocken, Zie-
genpocken, Schafpocken™ usw bringt man nur zum Ausdruck, dafl dieser und
jener Wirt an Podken erkrankt ist, nicit aber, welches Pockenvirus die Er-
krankung verursacht hat

Dic Pokenviren sind aufierordenthich plastisd: Sie verdndern sich sehr
leicht Die Spanne reicht dabei von einer einfachen Modifikation bis zur
Mutatien In der Regel laufen die Verinderungen ohne Verlust des spezifi-
schen antigenen Vermogens ab. So erweisen sic sidh far die Immun-
prophylaxe gerade deshalb als besonders geeignet Uber die Ursache dieser

Plastiz1tit und ihren Entsteh } wissen wir verhiltmsmiBig
wenig Das Virus kann sich fremden Wirten und Geweben anpassen und daber
1mLaufe vieler Passagen erhebliche Ul dI semer biologischen Ligen-

schaften erfahren In dhnlicher Weise darf man von einer stetigen, kiinstlichen
Umgchung des natiirlichen Infizierungsmodus eine Veranderung erwarten In-

wieweit eine chiedliche Disp - oder R 1 des Wirts-
i Iche U; dlung einleitet oder fordert, ist noch nicht geklirt.
Veranderungen des ursprunghch epidemieerzeugenden Agens im Verlaufe
von Epid kénnen echte N semn Ebensogut kann es sich dabei

um emn Sichtbarwerden enes bestimmten Antigenkomplexes aus einer be-
grenzten Anzahl solcher Komplexe handeln, wie sie potenticll m jedem
Virus vorhanden sind In bestimmten Fillen jedenfalls scheint es sich um
cine Selektion zu handeln Diese Stimme kénnen sich dann unter emner
Population ausbreiten, dic noch cmen wirksamen Immunschutz gegen den
vorhergegangenen Stamm von emner fruberen Epidemic her hat Expenimen-
tell lassen sich z B ber besymmten Viren durch wiederholte Passagen in
ymmunen Ticren nach emner gewrssen Zert serologisch zu dem Ausgangs-
virus differente neue Varianten zuchten

Mutative Verinderungen konnen ber Pockenviren durch genetische Re-

und T Juk sowie durch Defelk i am -

zelnen Virus zustande kommen Fur alle drer Moghdikeiten liefien sich in
Jjungster Zeit expenimentelle Belege erbringen

Dic Plastintat der Pockenviren findet nun nicht nur thren Awsdruck it
den obencrwihnten selbstindigen Formen. sondern es lesten sich von diesen
noch zahlreiche Typen, Vananten und untersduedliche Stimme ab




Nur die wichtigsten seien kurz angefGhrt
Menschenpockenvirus
Variolavirus
Alastnmvirus
Uakznevirus
Dermovakzine vom Rind (zahlresche Stimme)
Neurovakzine (Levaditi)
Hodenvakzmne
Lapine (5 1| der 1m K; chen kiinsthich iich Vakzmen
Dazu gehdren audh die N kzine und die Hod
Ovinvakzine (Vakzinevir
~ 1 s fmeam s

Exvakzine (gezichtet im bebriteten Hihnerer)

Kulturvakzine in besti: Zeltkull

Kuhpockenvirus

Cowpox-Virus (origmires Kuhpockenvirus)

Cowpox-Vaceinfa-Virus (Mutante, Zwischenform zwischen Kuhpodken

und Vakzme)

Gefligelpockenvirus

Hithnerpodkenvirus (H-Virus)

Taubenpockenvirus (T-Virus)

Kanarienpodkenyirus (S-Virus)

Putenpockenvirus (P-Virus)
Kaminchenpocken

Wahrscheinlich bdsartige Form bestimmter Vakzinestimme.
Mausepockenvirus

Verschiedene Stimme bekannt
Schafpockenvirus

Fir die &inzelnen Schafrassen verschieden virulente Stimme bekannt
Schweinepocken

Mehrere Formen bekannt Emne Form wird sicher durch das Vakzinevirus

hervorgerufen Danchen kommt eine zweite Form vor.dse anf em ongindres
Schweinepockenvarus zuruckgeht

Zyegenpocken

Neben dem Vakainevirus kommt ein originares Virus vor, dessen Stellung
1m System noch unklar 1t



Elementarksrperchen — EinschiuBkérperchen

1. Elementarké&rperchen

Calmette und Guerin fanden bei der Ui } von Vakzinelymph
dioam d Tacaw Voot ¢, [N AL
d v - . - . .

d - - . . )

die Granula viel dicker und unbeweglich; sie sind um so zahirei‘chcr, ]e
kriftiger und besser die Lymphe ist." 1904 farbte Borrel Objekttrigeraus-
striche von Gefligelpockenpusteln mit Lafflerbeize und Karbolfuchsin und
fand cbenfalls kleinste Gebilde, die nach thm den Erreger der Gefligel-
pocken darstellen v. Prowazek wies bei seinen Vakzinestudien (1903) in
Ausstrich aten von Kalb In, spiter in den Epithelzellen der

geimplten Hornhaut, imliche Gebilde nach und sprach sie als Ent-
wicklungsstadium des Vakzineerregers an Da er die Gebilde schon 1Ve
Stunden nach der Impfung in der Epithelzelle fand, nannte er me
Intwalkirperdien Im gleichen Jahre beschrieben Casagrand: und Uolpino
dhnliche Korperchen, deren Atiologie sie aber untersduedhich auslegten
stusk h

Uolpno hielt seine Korperchen fiir chieden von den D o
Casagrandis Paschen berichtete dann 1907, daf er in Ausstrichen von humani-
sierter Lymphe und Vanol. Imit einerb d Farbetechnik kleimste,

an der Grenze der Sichtbarkeit stchende Gebilde beobadhtet habe. Wegen
thres regelmiBigen Befundes sprach er sic damals als vermutliche Erreger an
In spiteren Arbeiten wies Paschen dic spezifische Agglutination der
Elementarkérperchen durch Immunserum (1913) und emne quantitative
Bezichung zwischen threr Zah! und der Infektiositit der Lymphe (1927)
nach v Prowazek bestitigte den ersten Befund Paschens 1908 Er gab dic-
sen Kérperchen den Namen Elementarkorperdhen, ein Name, der sich bald,
wemgstens bei den .grofen* Virusarten, fiir die Bezeichnung der Virus-
einhert emngefihrt und durchgesetzt hat (Abb I} Nach einem Vorschlag von
Paul wurden die Elementarkorperchen von Variola- und Vakzinevirus aus
Priontitsgrinden Paschensche Korperchen genannt Die Elementarkdrper-
chen ber Geflugelpocken nennt man aus dem gleichen Grunde Borrelsche
Kérperchen

In der Folge wurden diese Kirperchen von zahlretchen Forschern micht
nur ber Vakzine, Varola, ber Alastim und ber Geflugelpocken, sondem
auch ber den anderen Pockenformen gefunden Uber thre Atiologie hat man
lange gestntten Heute weiB man, daf die Elementarkdrperchen mit dem
Erreger identisch sind Durch die verhiltmismiflig grofie Gestalt lassen nch
die Pockenviren ber geeigneter Farbetechmk gerade noch mit der grofit
méghchen Vergrofierung im [ kroskop nad Elek ptisch
A ergaben als Mittelwerte beim Vak us 262 mu fir dic
lange und 209 my fur die kurze Achse Beim Ektromehicvirus tstdas Verhdltos
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292 my 7u 172 mys und beim Kanarienpockenvirus 267 my zu 232 myr. Diese
Adhsenverhiltnisse (Linge/Breite) sind fir dic cinzelnen Pockenviren
charakteristisch (z B 1,25 far Vakzine und 1,14 fiir Kanarienpocken)

Abb 1 Vak El seperdben {Lichtmikroskop-Ul, )

Inzwischen st cine grofie Zaht von Farbetechmiken und Darstellungs-
hoden der El kd worden Die
sten seen kurz angefdhrt,

a) Darstellung tm Lichtmihroshop durch gefirbte Praparate
Uersilberung nach Fontana-Tribondeau-Morosows

Ausstriche 24 Stunden an der Luft trodinen fassen

15 Minuten senkrecht 1n Aqua dest stellen

An der Luft trocknen Jassen

Mt Lasung A bededken, 1 Minute einwirken Tassen

Mit Wasser abspilen

Mt Losung B bedecken und 30—60 Sckunden bis zum Aufsteigen von

Dimpfen, mcht bis zum Sieden, erhatzen

30 Sekunden lang 1n Wasser spilen

Objektiriger mut Losung C bededken, 1—2 Minuten lang erwirmen, bis
arb oder stelly chwi cintrett

oo N =

o

9 In Wasser spilen
An der Luft trodnen lassen

E



Lésung A: Lésung B+

Essigsdure 1 eem Karbolsiure 108
40% Formalin 2 ccm Tannin 50¢
Aqua dest. 100 cem Aqua dest 100 ccm
Lésung C-

Zu 20 ccm Aqua dest emne kleine Platindse 25%igen Ammoniak geben
und tropfenweise 10%ages Silbermtrat zufdgen Es bildet sich em wolkiger
Nicderschlag, der infolge emnes geringen  Silberiberschusses eme lodite
Opaleszenz zeigt Es werden etwa 05 ccm Silbernitratldsung  gebraucht
Hoherer Gehalt an Silbernitrat liefert keine guten Praparate
Die Elementarkorperchen erscheinen dunkelbraun bis schwarz auf mehr
oder weniger gelbem bis briunlhicem Grunde

UYerlangerte Giemsa-Farbung

Fitr die Firbung nach Giemsa schligt Pasdien vor:

1 Ausstriche Jufttrocknen lassen

2 10 Minuten Methylalkohol.

8 An der Luft trocknen lassen

4 43 Stunden Giemsa-Firbung 1 Tropfen Giemsa-Stammlasung auf 5 cem

Aqua dest

5 Mit Wasser abspilen

6 An der Luft trodnen Jassen

Das Varnolavakzinevirus ist nach Pasdrens Angabe rot gefarbt und cben
sichtbar

Usktoriablaufarbung nach Herzberg

Diese Farbung hat sich besonders bewihrt und wird bevorzugt ur
Schnelldiagnose herangezogen Es st wichtig, daff man sich daber genau an
die Vorschnften von Herzberg hilt Die jetzige Technik gibt der Avtor in
seiner jingsten Publhikation an wie foigt

Herstellung der Ausstriche

Von einer jungen Pockenblase oder von emnem Vakzineblischen emes Frst-
mpflings, das noch keine eitrig-pustuldse Beschaffenheit zergt, halt ge-
winnen und muttels Decglas auf gut entfetteten Objekttrigern wie emen Blut-
ausstich dinn auszichen  Dowmie empfiehlt ber Variola, dirckt Material von
dem durch cimen W ctwas g Blasengrund zu
unter Vi dung von Die Ausstriche an der Luft trodnen Tassen
Keine Flammenfiierung Am besten am gleschen Tag mut gepufferter Formol-
Issung bedecken und diese 10 Minuten emwirken lassen Mit Wasser gut ab-
spalen, troknen lassen Die Fixierung st damit beendst Dic Firbung kann
sofort oder nach Wochen erfolgen, z B in mikrobiologischen Kursen

Die Farbung

von
Vor der Firbung wird dic Farbe durch angefeudhtetes Filtnierpapier
leichtem F sgen filtriert Us tbar vor der Firbung gibt man suent
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0.5 ml emer 3l m en dann 10 m}

. '
Olular & X oder 12,5 X nnd weneger gecignet Bex kifasthchem Licht Blauscheibe
und Mattglanscheshe

der 3%igen Uik blauld.

& g JViktortablau 4R z2ur Virusfarbung nach Hersberg® (von E. Merd, Darm-
stadt) werden m emem Exiznmeyerkolben, der schon 200 mi Aqua deat, enthilt,
aingetragen {nucht umgekehrtt) Wiederhalt gut umschitteln, b rum aiditen
Tag bet Zimmertemperatur stehen lasten, erst daon, nach erncutem Umschitteln,
i Std 1m Wasserbad auf 60° C erwirmen Auch hierbei bewegt man den Kolben noch
cimige Mate Langsam abkithlen Jassen Due Farblasung st damit verwendungsfihig
und hilt ndh esmge Monate Wenn ie beginnt, schwer Sitrierbar zu werden, st nie
unbraudibar geworden

Herstellung der gesi -

Man bringt etwa 200 g knstallsierte Zntroncnsiure in 100 m} Aqua dest e
und 138t mehrere Tage unter wiederholtem Umschiitteln atchen, bis en
ungeldster Bodensatz bieibt

Herstellung der gepullesten Formollosung sur Fcierung
der Dhjekitragerausstriche

i Formatdchydldsung (Formol) Merdk ctwa 40 Vol *a H-CHO 100, ml
Aqua dest 3000 mt
4000 m}
2 m15 Phosphatpafferlosung pH 7.4 (40 ml KHFPO(+160 ml NaHPO)
nach Sdrensen 2000 mi
0,85 %/e NaCI-Lésung 200,0 mt
4000 mi

400 m) von } zu 400 ml ven 2 = 800 m) gepufferte Femlal)o:ung Es hznde)l
sich also um eme m/60 P
pH etwa 7,0 bis 7.2 Sie 15t lange hallhar

H der m/15 Phosph, B;

1 3078 g prmires Kalumphosphat (nach Sorensen) i Aqua dest Issea und
auf I 1aulfdllen

2 11876 g sckundires Nstrumphosphat +2 Mol HeQ (uach Sorensen) 1n
Aqua dest 1osen, auf 1} avifillen Es ergeben

20 m? von Losung 1
+ §0ml van Lasung 2
T ml m/13 Phosphatpulfer pH 7.4
Die so gefarbten Objekttragerausstriche zewgen auch an dickeren Stellen
oder n Tupfpriparaten cinen klaren Grund Die Elementarkorperchen sind




kraftig gefirbt und erschei; liber der bisher dten Farbung
ohne Formolvorbchandlung dunkler und gréBer. Das Plasma virusbelallenes
Zellen bleibt zart gefarbt und 1afit eingel te El korperchen gut
srkennen Die Objekitriger kénnen schon unmuttelbar, nadadcm sie luft-
rocken geworden sind, mit gepuffertem Formol vorbehandelt und mit
Viktoriablau gefirbt werden.

Bei der Beurteilung der Priparate halte man sich nach Herzberg an
olgende aligemeine Riditlinicn, dre fiir alle Firbungen gelten:

. Zunad:sl nur das als Elcm:nlarkarperd):n mn Betracht zichen, was —
im freien Gesidhtsfeld — gleich groft und glerdh stark
gefarbt ist Man muB Doppelformen finden,

2

Zellgranula sind verschieden grof und in der Nihe von Zellen dunkler
gefirbt Fadenférmige Gebilde sprechen gegen Virus,

Fiir EI kbrperchen charakteristisch sind Sternbild- und Haufen-
lagerung Ganz gleichmafige Anordnung, so dafl das Gesichtsfeld wie
bestdubt aussicht, ist verdichtig auf unspezifische Gebilde (Serumkdrn-
chen, Farbniederschlige)

Die besten Gesichtsfelder liegen oft an den dunnen Stellen des Aus-
striches Der Anfang gerit gelegenthich zu didk

w

Ead

Wetere Hilfsmittel sind kemne Firbbarkeit durch Fudhsin oder
Methylenblau, Durchmesser nach Spezialfirbung etwa ein Fiinftel eines
Staphylococcus

[

Bevor man behauptet, Virus gefunden zu haben, immer wieder gute Ver-
gleichsausstriche von Variola-Vakzine, Ektromelia betrachten

>

) Darstellung 1m Phasenhontrast-Mikroshop

i ; Krosk
Die Darstellung der El chen 1m Phasenk M

rmiglicht eine sr:hnelle Dmgnusc In schwiengen Fillen st Jedm:h bei der
juche nach El k ein gefirbtes Priparat

Uber die Darstcllung von Viren durch das Phasenkontrast-Verfahren ist
erhiltnismifig wenig gearbeitet worden Hofer und Ridiards (1945) konnten
3akteriophagen und Barer (1948} das Psittakose- und \'akzmewrus auf diese
Neise sichtbar machen Dig ersten iib den Bilder von Pock im
hasenkontrast zeigten Herzberg und Bommer 1953 Die Autoren ver-
vendeten Ausstriche auf Objekttrigern, die mit emner dinnen Agarschicht
berzogen waren und dann mit emem Deckglas versehen wurden Diesc
Methode hat den Vortell, daB Flissigkest, I3sliches EaweiB und Salze von
er Agarsthicht aufgenommen werden und das Bild sucht stdren Die letate
\rbeit iiber die Darstellung wn Viren der Pockengruppe mm Phasen-
t-M:kroskop stammt von Stoeck (1934)




¢} Darstellung im Fluoreszenz-Mikroshop (nach IHagemann}

Die Darstellung der El Kirperdien durch die Fluoreszenzmikro-
skopte erfolgt dadurch, daB die Viruskbrperchen mit
Stolfen, Fluorochromen, 1n ¢mer dem gewdhnlichen Farbeverfahren ahn-
lichen Weise ,.angefarbt” und dann 1m Mikroskop durch UV-Bestrahlung
Ruoreszierend, also leuchtend sichtbar werden Die Fluoteszenzfirbung der
Viren geschicht nach Hagemarn am besten durch eanc 15 Sckunden dauemnde

dlung mit wi phenolhal Primulin (1:1000) und Abspiilen
mit destilliertem Wasser.

+ g Pramulin wird 10 1000 m) Aqua dest gelist. 20 ml Phenolum higuefactum
2ugesetzt und dann kraftig Im Dunkeln bete Primulin.
15sung 15t nach mebreren Tagen noch unvermindert wirksam

Dic besten Bilder erhilt man durch ,Firben" der unvorbehandelten Pri-
parate Es konnen jedoch audh Fixationsmuttel zur Anwendung kommen
Nach Hagemann lassen Athylalkohal (96 #a; 5—10 Min ) oder Formalin-
behandlung (1—4 s; 5—10 Min) di¢ nachheri
fast unbeeintricitigt Auch cine Hulzeﬁxa(mn verhindert cine spitere
a roskenische Darstell

nicht.
Die ikroskopisch beobachteten El kirperchen ersdhci-

nen als leuchtend lich de Gebilde auf mehr oder
minder dunklem bis vm‘:tt:m oder nur schwach aulgehelltem Untergrund

) Darstellung tm Dunhelfeld

Im Dunkelfeld leuchten die El krperdien auf Eme b

von den ublichen bakteriologischen Verfahren abweichende Py
technik 1st mdht erforderhich
e} Eleltronenmikroshoptsche Untersuchungen
Die U h der El kérperchen

Die A d 1 1 ter Darstell hoden berm
Studium der Pod{mvlren hat 1n den I:ukn Jahren wesentlich zur Erwer-
terung unserer Kennt; iiber die E dieser Viren b

Die ultrahistol che U h von Gewebe zeigte, dafl
die Virusteiddhen 1 der Wartszelle emnen Entwidilungszyklus durd:m::hen
der, sowert sich bis getst i 1a8t, allen Pock
sen scheint Gaylord und Melnick fanden 1953 beim Vakazine-, lzeum
E und’ bemm Virus i Zytopl -
finerter Zellen ieden geformte, ch d aus einer
Matrix her hende Vi die sie fiir auf derfolgend:
wicklungsstufen der Elementarkdrperchen hielten Zu Fhnlichen Ergcb-
nissen kamen Morgan und Mitarb Sie sahen 1m Zytop der mit
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Vakzine- und Gefligelpockenvirus infizierten Zellen der Matrix ent-
sprechende Zonen, welche aus einem fei lierten Material b de
Ferner beobaditeten ste runde, die glewhe feingranulierte Straktur {Viro-
plasma) aufweisende Viruspartikel. Diese Virustellhen waren von einer
b hi ein ¢ ch gelegenes,

cinfachen Membran und
dichtes, kernihnliches Kérperchen Die Autoren nahmen an, dafl in den gra-
nulierten Bezirken, deren Peripherte hiufig von inkompletten Membranen
umsdumt wurde, die runden Virusteilchen gebildet werden

In den Randgebieten der Zellen und in den extrazeliuliren Riumen
wurden etwa gleichgroBe Partikel mit einem von einer doppelten Membran
umgebenen Innenkérper gefunden Durdh die Beobadhtung von Gewebe-
kul Hen in hied Infekti dien trugen Bawner und Constantin
bei Versuchen mit dem Shopeschen Kaninchen-Fibrom-Virus und die Arbeiten
von Higash: und Mitarbeitern uber das Vakzine- und das Elektromelievirus
weiter zur Kidrung der Frage nach den Bildungszentren der Virus
partikel und nach der Reihenfolge ihres Auftretens bei,

Uber die Art, wie das infizierende Agens in die Zelle eindringt, konnten
bis jetzt nur V. 1t werden, Abgesehen von gewissen Ab-
werchungen und Besonderheften bei den emnzelnen Pockenarten und bel
Verwendung hied W Ilen verliuft nach unserer heutigen
Kenntrs die Entwidklung der Pockenviren so, daB im Zytoplasma der
infizierten Zelle gut von der Umgcbung ab meist fei hert
Zonen entstehen, die als Matrix oder Viroplasmazone bezeidinet werden. Tn
diesen Bereichen erschemnen runde, von ener einfachen Membran umschlossene
Partikel 1n der Grofie der Pockenviren

Das Material im Innesn dieser Teildien hat die gleiche Dichte und dic
ferne Granulation wie das der sic umgebenden Zone Unter diesen frihen
Entwicklungsformen der Viruspartikel sicht man neben soldhen, dic emnen
I kérper enthalten, auch Istindige Gebilde (Abb. 2) und ganz oder
nur teslwese geschlossene, leere Membranen Die Anzahl der ovalen bis
runden, von emner einfachen Membran umgebenen Kérper nimmt im weite-
ren Verlauf der Infektion ab Es treten zuerst verenzelt, spiter in itber-
wicgender Mehrzahl dichtere, von einer Doppelmembran umgebene Partikel
auf, die als reife Virusteilchen bezeichnet werden {Abb 3} Im Zytoplasma
liegen sie verstreut oder auch m grofieren Anhaufungen zusammen Sie
werden aber audy m den interzelluliren Raumen angetroffen

Beim Shopeschen Kaminchen-Fibrom-Virus sahen Bernhard und M‘l’-
arbetter 1m Viropl. mit den Vir keln tamelenartig
Gebilde mit Kristallgitterstruktur Auch ber den onginiren Schweinepodkert
beschrieb Reczko kiirzhch 1m Zytoplasma das Auftreten solcher Lamellen
(Abb 4) und dancben etwa 800 my dicke, grofie Kérper mit km(allg:l_(cr-
artigen Strukturen (Abb 5) Uber dic Ursache des Vorkommens und iiber
die Bedeutung dieser Gebilde herrscht noch Unklarhert
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Abb 2 Entw.dxlungs[urmen von Vzhmevuns-?amkdn m ener Viroplasma-Zone
im thelzelle Rechts oben e Teal des Zetlkerns,

s unten Z:l]grtnl: und Zelhwud’xennum Verge 54000mal (Reczho)

Die Form der Elementarkorperdien

Die in der iiblihen Art auf Objekttrigerfolien angetrodneten und be-
dampften reifen Viruspartikel haben eine quaderfarmige Gestalt (Abb 6) In
Dunnschrutten komme dies bei der Mehrzahl der intrazcllulit gelegencn Varus-
teilchen wemger deuthch oder gar mcht 2um Ausdrude Herzberg vertritt
die Ansicht, da8 die Quaderform ein durch Trocknung und andere Ein-
gnifc entstandencs Kunstprodukt 1st und daf die rundovale Gestalt
der n der Zelle liegenden V kel der natirhichen Form h

Demgegenuber 1st zu bedenken, dal die durds ein quaderformiges Gebilde
mit abgerundeten Kanten willkirhdh gelegten Schnitte nur 1 ginstigen
Fallen annihernd rechiteckige Schruttllchen ergeben und daf die von der

17
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Abb 3 Rafc Partikel des or
ener Sch h h

niren Schweinepockenvirus im Zjtoplasma
Links oben Quesschnitt durch ein rerfes Virus
teilchen Vergr 108 000mal (Reezko)




Struktur 1m Zytapl
infizierten Epithelzelle Links obenE

eimes Virustaalchens Vergr, 130 000mal {Reczko)
-

Abb 4 Lamcllen mit k emer mit dem

o~

Abb 3 Dichter Karper mut k o ciner

mit dem vrigmaren Sch mfizerten Eputhelzelle An den dichten
Korper angelagert Taile reifer Viruspartikel Vergr 200000mal (Reczko)
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Priparationsmethode abhingige, mehr oder weniger starke Neigung zur
Bildung der Quaderform nur ber den Viren der Pockengruppe vorhanden
st Vaellercht fahren hier neue Einbettungsverfahren wetter

Abnliche Probleme sind ia letzter Zeit bet den Adenoviren mehelach er-
ortert worden. Nachdem diese Viren, Intrazellulir sn Dinnschmitten dar-
gestellt, zunichst von rein kugehiger Gestalt zu sein schienen, wurden sie
spater als vicleckeg und schlicBlich von Horne und Mitarbertern als Tkosaeder
beschrichen

Nicht ohne Bedeutung ist die Trage nach der Gestalt der Podkenviren in
dragnostischer Hinsicht und bet der Prage der Emngruppierung. Alle bisher
untersuchten Virusarten, bei denen die obenbeschricbenen Entwicklungs-
stufen der Elementarkdrperchen beobachtet wurden, haben Quaderform
Dic cinzige bisher bekannte Ausnahme bilden die reifen Teilhen des
Stomatttis-papulosa-Virus, dic audy m bedampften Tupfpriparaten ecine
avode bis walzenfdrmige Gestalt aufweisca Das Vieus der Stomatitis
papulosa wird nach der internationalen Klassifikation nodn mcht zu den
Pockenviren gerechnet, seine biologischen und morphol
ten, soweit sie bekannt sind, sprechen aber fiir semne Zugehbrigkert zu die-
ser Gruppe

Der Aufban der Elementarkorperchen

Durch die A d her L ' hoden wurde
emne wetgehende Slmklumumamng der reifen Vakzme-Virus-Partikel
errercht Dawson und McFarlane stellten schon 1948 fest, daff e quader-
formigen Teikhen einen zentralen Innenkérper bestzen, der mdit durch
Pepsin, woht aber durch Desoxyribonuklease angegrifien wird Peters und
Matarberter haben, von diesen Versuchen ausgehend, den Aufbau der reifen
Viruspartikel emgehend studiert und kamen zu dem Ergebmis, daf das

Vakaine-Elementarkdrperchen aus den schon erwihnlen vier Anteilen, be-
steht, namlich

aus esner Membran,
emner pertpheren Exwerfischicht,
anem Kerniquivalent und

ewnem Doppelkirper, der ein vom peripher angeordneten Eweil untet-
scheidbares Protein enthlt

Auf Grund dieser Befunde und unter Beriicksichtigung der aus Dunn-
schaitten und bedampfien Pmpamtcn bckznnttn Formen hat Peters den Auf-
bau des Vakzine-El als Telchen schema-~
hsch dargestellt Dmsem Schema haben Herzberg und Klewnschmdt emn Mo-
dell des K s b 11t (Abb, 7)




& = Langeschnitt
&= Querschorty
J = Jonenkiroer

W= Wolst
= Kille
—_—
(/3
Modell eines K: pocken-El g hens nach Herzberg

Sdb he D: Hlung eines Vakzine-Ll o ens pach Peters

Abb 7

2, EinschluBkérperchen

Im Verlaufe aller Podcenerkrankungen werden in bestimmten infiziesten
Zellen sog  Ewnschiufikorperchen ausgebildet Sie sind emn wesentliches
Charakteristkum der Pocken iiberhaupt (Abb 8)

Unter Enschlufikérperchen versteht man typische, reproduzierbare Ver-
dnderungen im Zytoplasma oder im Kern bzw 1m Zytoplasma und 1m
Kern by Zellen, die der durch die Emwirkung emnes Virus,
durch chemisch-physikahsche Einlliisse oder durch bislang noch unbekannte
Agenzien entstchen

Dic Natur der Pockencinschlufikrperchen war lange nicht bekannt
Guarnieri selber hiclt die von thm zuerst 1n der experimentell infizterten
Kaninchenhornhaut gefundenen Gebilde fur dic Erreger der Variola bzw
der Vakzine und deutete sie als Protozoen Seine Auffassung wurde sor
vielen seiner Zeitgenossen geteilt (v Wasielewsks, 1901, Bose, 1903-04,
Counciman, Magrath und Brinkerhoff, 1904) Andere sahen sie als Renzpro-
dukte der Zelle (Hukkel, 1898) oder als Degenerationsprodukte der Leuko-
zyten an (Salmon, 1897), thre Ab von Z
(Fervoms und Massari), dachten an ausgetretene Nukleolen (Babes, Copemat
und Mann) oder an typesche Degenerationsprodukte als Folge einer Zellreak-
tion (Sipfle) In den letzten Jahren stand dann v. Prouwazeks Theonie im Vor-
dergrund, der in den Guarnieri-Kérperchen Gebilde sah, die den buhcf un-
bekannten Erreger umbiillen Letztere Ansicht, von den meisten Autoren ber-
nommen 1st auch 1n die Hand- und Lehrbicher emgegangen

as
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Durch dic mod Nads und Pri hoden weiB man
heute, daf die Pock Srperchen zahlreiche Varusel ent-
halten, die 1 Form groBer Klumpen in der Zelle zusammengebalit sind
Uber die dieser 1m 1 kroskop sid Gebilde sind
wir heute durch die Ergeb der Elek ik ie besser unter-
nchtet Eaves und Flewelt zeigten, daB die ber Gefligelpocken auftretenden
Boll Kb in der he aus dichtgel reifen

Virusparttkeln bestehen Aus den Arbeiten von Constantin und Febure und
Bernhard am Shopeschen Kanmindhen-Fibrom-Virus sowic von Reczko am
oniginiren Schweinepockenvirus geht hervor, da sowohl Viroplasmazonen

mit {rithen Ei als auch Anh von rexfen Virus-
partikeln k ch als EmnschluBkérperchen zur D: kommen
kénnen Ber anderen Pockenviren unter Anwendung anderer Versudhs-
bed mufl aber mit chiedlichen Ergeb gerechnet werden.
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Nach der Lage in der Zelle unterscheidet man allgememn
1. Kerneinschlufikgrperchen,
2 I ische Einschl

ks "

P P 3

3 Einschlufikérperchen in Kern und Zytoplasma.

Die Podceneinschlullkarperchen liegen vorwiegend tatraplasmatsdh S
sind azidophul Beziighch GroBe, Zahl und Aufbau wie auch Ausbildung 1n

chied: Zellarten besteh Unterschiede zwischen den einzelnca

Pockenarten. Diagnostisch verwertbar sind diese Unterschiede besonders
zwisthen den Emnschlulkirperchen der Vanola und Vakzine auf der emen
und denen der Kuhpodken anf der anderen Seite Im einzelnen wird huerauf
noch eingegangen Die Einschlufkorperchen der Gefliigelpocken differieren
von denen der anderen Podken Ste sind stark fetthaltig und farben sid gvt
mit Sudan, zudem sind sie wie die anderen auch eosinophil

Die Elementarkrperchen sind nidit in allen Phasen em mtegrierender
Bestandteil der EinschluBkgrperchen. Bei der Ektromelie 2. B geht die Bil-
dung der Ewnschlulkérperchen zeithich voraus, daan ecst tagem sidu in thacn
die Elementarkdrperchen emn Hierbei st allerdings 2u fragen, inwiewait
die Elementarkirperchen nicht doch schon als ,, Vorstufen™ glerch zu Beginn
der Einschlulkarperchenbild vorliegen Anhaltspunkte hierfiic gibt ¢

Die Einschiutkdrperchen enthaf i Ribose- bzw. Desoxynbose-
nukleotide  Ste scheinen sich aus dem Golgi-Apparat und aus den
Mitochondrien zu entwitkeln Ber der Ektromehe lreft sich diese Entwcklug
i verfolgen Bed gsvoll diirfte werter sen, dafi Ernschlub-
kérperchen bislang weder 1 Knochen-, Knorpel- noch Muskelzellen be-
obachtet wurden, ferner, da z T nur einzelne Zcllarten betroffen smd
Alle diese Beobachtungen weisen darauf hin, daB enge Bezichungen Twi-
schen den die EinschluBkirperchen auslésenden Agenzien und dem Zell:
stoffwechsel bestehen

Aus Priorititsgrinden werden die Emschlukdrperchen bei den versdnz-
denen Pocken wie folgt bezeidinet

Potkenform

Varwla, Alasttim

Bezcrdinung der
Ewnschlufikorperchen

Guarmerische

Hauptsachlich betrof-
Jene Zellsysteme

Epithel-, Endothel-
und  Bindegewebszelien

] Haut

Vacomia Kérperchen
Schafpocken Borrelsche Kirperchen
Rignltasche Korperhen
Geltgtposer oo o
Rorperchen
Mausepodken Pirsch-Hirschjeldsche

{Flektromehic)
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Kérperchen
Marchatsche Korperchen

Epathel-, Endothel-
und Brndegewebszellen

bestrmmte nnere Organe

{ Haut und
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Abb @ Epithelzelle aus der mut dem onginiren Schwemnepockenvirus infizierten

<ho)

Schweinchaut In der Mitte der Zellkern, rechts unten davon Viroplasmazone mut
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Neben den mtraplasmatischen Einschlufkarperchen werden bei einzelnen
Pockenformen auch intranukleare ausgebildet Sie wurden bei der Variola, ber
Schweine- und Schafpodken beschricben An ihrer Entstehung dirfte die Warts-
spezies mitbeteiligt sein So entdeckt man die KerncinschluBkdrperchen nur im
variolainfizierten Gewebe von Menschen und Affen, jedodh nidht in der mf-
zierten Chorioallanto: t des Hih bryos I sind de
Befunde bei den Schweinepocken Nach neveren elektronenoptischen Ergeb.
nissen von Reczko handelt es sich hier nicht um Kerneinschliisse, sondern um
Kernvakuolen (Abb 9).

Allg zur Patl

Die Auffassung Giber die Pathogenese der Pockeninfektion hat sich u den
letzten Jahren entscheidend gewandelt Das Pockenvirus breitet sich im Kér-
per auf zweierlei Weise aus, emnmal mit dem Blutstrom und zum anderen
&rtlich, d h, von der Vir dl aus, ittelbar 1n das benachb
Gewebe.

Der Charakter der Virusausbreitung mit dem Blutstrom reiht die Pocken-
erkrankung in die durch Stadien ausgezeichneten und mit einer Generah-
sation verl den sog zyklischen Uiruskrankheiten em Dhe Daver der
Viramie ist dabe: in derRegel, im Gegensatz zur Sepsis, immer beschrinkt und
fur jede Krankheit normiert Die Erreger verschwinden nach einer gewissen
Zeit wieder aus dem Blut und siedeln sich entsprechend jhrem Tropismus im

[o] an (Or i ) Von ciner b Erreg

an erfolgt die Generalisierung Bisher bestand kaum emn Zweifel daran, daf
das Virus uber seine Vermeh an der E pforte (Pnmirherd) sich
ausbrettet

Fenner zeigte nun an ektromehekranken Miusen, daB schon zu Beginn
der Inkubationszeit Erreger ins Blut gelangen, so daB sich damit vor die
G noch eme Zwischenphase schaltet von der Estrittspforte aus
entwickelt sich eim crstes virdmisches Stadrum Das Virus wird im RES, be-
sonders 1 der Leber, intrazellular eingeschlossen Hier vermehrt es sich stark
und generalisiert dann nach Uberwinden der Gewebeschranken In dieser
Schau wiirde die Generalisation micht uber den Primérherd, sundern ﬁ'bcr r'h!
RES erfolgen Die Virimie zu Beginn der Inkubationszeit wire damit print
ziprell von der spiteren Virimie zu trennen, dic zur Organmamfestation

fahrt

Wir wiesen ber hied Val i beim Kuhpock .d‘““d
Mausepockenvirus, 1m bebruteten, nfizierten Hihnerer einen Shnlichen
b dhen Verlauf der Erkrankung nach mit der Primiransicdlung des
V:rux an den Inokul 11, {Ch 11 i i beimplung) ent-

wickelt sich die Infektion der Leber und Gber sic die Ausbreitung des ""’“:
n dic embryonalen und aufierembryonalen Organe Die Primiransiediung
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und die 1hr parallellaufende Infektion der Leber mdchten wir als
Urrusphase”, die folgende Generalisation als 1
bezeichnen

Wieweit dieser bei
auch bei der natiirlichen Infektion zatnfft, wissen wir micht

Nach Downie und MacDonald findet bei der Variolainfektion des Men-
schen eme erste Vermehrung des Virus wahrschemlich im lymphatischen
Gewebe am Orte des Emdringens im Respirationstrakt statt. Auf dem Blut-
wege erfolgt dann die Infektion der Zellen des RES, in denen sich das
Virus stark vermeht. Dann erst kommt es zu ciner zweiten Virdmic, die
zu den ersten ki mt folgend des Virus
auf Haut und Sd\lumhnutcn fohrt Eigene expenimentelle Arbeiten mit
Vanolavirus an Siughmgsmausen haben gezeigt, dal die Lunge anscheinend

llen Infekii beobadh Medt

emb d Organ fiir dic Vermeh dueses Virus darstellt In
simtlichen Passagen war in der Lunge stets der hdchste Virustiter vorhanden

Uber dic Patl der Hih ckeninfek haben cingehend Mayr
und Wt beitet Dhe Huh k k cignet sich zum Stu-
dwm der Patl ciner Pock krank b ders gut Dic verhalt-

nusmafig lange Inkubationszeit, der langsame Verlauf und der sdileichende
Charakter der Erkrankung ermdglichen cine bessere und vor allem ge-
nauere Analyse des zeithchen Nacheinanders der Virusbeweg in den
cinzelnen Organen als dic anderen Pockemnfektionen Zudem kann auf
breiter, biologisth sicherer Basis am natirhichen Wirt gearbetet und
experimentiest werden

Dic Gesetzmiigkeit im Verlauf exner Podkenerkrankung soll deshath am

Modell der Huh niher auf] werden Man muf
sich 1 allen biologischen Fragen vor Analogieschlissen hiten In diesem
Fale durfen sber Parallelen gezogen werden, zumal sich dic ber anderca
Pod alle

1n das gleiche Bild der zyklischen Erkrankung emordnen lassen
Ber der Hihnerpodenerkrapkung kennt man zwer Verlaufsformen die
Gichche Infekts hoct durch den plétzlichen Ausbruch der
Podken an Haut und Schleimhaut, und die Impfpocken nach Sch
mit lebender Vakzine Dite natiirhche Erkrankung, wie st sich nach emer
Anstedung entwickelt, 13t emc zyklische Infektion, gekennzeichnet durch
zwer Virmiestadien, von denen das letztere zur Generalsation und damit
zum Ausbruch der Pocken fihrt Fiir das Zustandekommen der Generalisa-
tion st micht, wie busher angenommen, die Virusvermehrung an der Ein-
tntispforte (Primarherde) verantworthdh, sondern die Vermchrung im
retikuloendothclialen System, vor allem in Leber und Knochenmark Diese
primir affinen Organc stellen damit den Mttelpunkt des patho-
hehens emer Hub kung dar Zu thnen ge-
langt das Virus von der Emtnittspforte iber das Blut (erste Virimue) und
vesmehrt sich m thnen noch wihrend und gegen Ende der Inkubatronszer, je
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nach Virulenz des betreffenden wfizierenden Vir chiedhch
stark Erreicht die Virusvermehrung in diesem Organsystem eine gewmse
Héhe, dann Gberschwemmt das Viros in emer zweiten Virimie (Generaha-
tion) den Kdrper und siedelt sich bevorzugt in den fir die Krankhet
typischen Manifestati ganen an  Anscheinend ist fir diese Organ-
manifestation eine gewisse Virusquantitit im Blut notwend:g. Die genngen
Virusmengen bei der ersten Virimie geniigen hterzu nicht Das Virus muf
sich zuerst im RES stark vermehrt haben, um eine Generalisation und damt
Organmanifestation zu bewirken Zeitlich gesehen kann man die beiden Vir-
dmiestadien, 1 und 2. Viriimie, jedoch nicht scharf voneinander trennen Sie
gehenflieflend ineinander uber Die Ul cherdung 1stmehrq
withrend der 1 Virdmie 1st sehr wenig, wihrend der 2.sehr viel Virus im Blut
Bei der kutanen Impfinfektion mut Hiihnerpocken entwickeln sich nur
Primarherde an der Impfstelle und es kommt zu keiner aligemeinen Fr
krankung. Das diirfte sowohl durch den unnatiirlichen Infizierungsmodus als
auch durch unterschiedliche Virulenz der Virusstamme bedingt sein

In den ersten Stadien ist der Ablauf des Krankheitsprozesses bet allen
Stimmen ohne Rucksicht auf ihre Virulenz gleich Von der Emtrittspforie,
an der sich das Virus ber der experimentellen Infektion laufend vcrmc)lr_lv
gelangt es relativ schnell Gber das Blut 1n Leber und Knochenmark (primar
affine Organe) Hier entscherdet sich dann das weitere Schicksal des Krank-
heitsverlaufes

Beistark virulenten Stimmen vermehrt sich das Virus nicht aur
1n den primir affinen Organen, sondern das Infektionsgeschehen schreitet fort
Der sichtbare Ausdruck 1st der Ausbruch der Pocken an Haut und Schienmbaut.
die bes den Huhnerpodien die Hauptmanifestationsorgane sind Nadhy der Ge-
neralisation des Virus findet auch eme schwache Visusvermehrung in der
Lungestatt Emnschrankend mufi hierzu jedoch bemerkt werden,dafl die tfm
Versuchen nachgewresene Virusvermehrung m der Lunge cbensogut cin®
Vermehrung in den tieferen Abschmtten der Luftwege sern kann, beson-
ders bet den an der Schleimhautform erkrankten Tieren Die Erg:bnu.sf
der Untersuchungen bezichen sich auf Durchschnittshestimmungen Es ist
moghd, dafl ber geringem Schlermhautbefall i der Lunge keine Titerwerte
nachwesbar sind Auf dic Parallelen zur Varolaerkrankung des Mensdhen
ser hier hingewiesen Exne Sonderstellung nimmt die Niere em In shr treten
\m Verlauf der Generalisation stets hohe Virustiter auf Neben ciner edhten
Virusvermehrung durfte daber auch noch emne Virusanreicherung ¢iné Rolie
speelen, ber der die Nuere ledighch sm Sinne emes Filters Virus nufs.pmhtf'
In den andercn Organen st wohl mm Verlaufe der Generalisation i
gesch Virus f len, eme echte Virusvermehrung konnte aber
nicht beobachtet werden

Im Gegensatz zum obigen Bild endet ber den schuwach virulenten Impfs
men die Infcktion nach kutaner Impfung schon ber den primdr affinen Orga-

fame
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1 Dort vermehrt sich aber das Virus nur schr schwach oder gar nicht Damit
die zur zyklisden Infektionskrankheit fiihrende Kette unterbrochen Eine
gemeine Pockenerkrankung entsteht mcht

Uber dic Uerbreitung des Pockenuirus im Gewebe selbst vom Orte der
siedlung aus 1 die umbegenden Zellen ist noch wemg bekannt Erwihnt
eme bei der Pockensch i des Menschen Biters beobadutete Impi-

mplikation, die sog Nebenpocken Sie treten gehduft und besonders bei
ulenten Stimmen auf und beschrinken sich stets auf die unmittelbare
ngebung der Impfstelle, haben also mit ciner generaliserten Vakmne
hts gemein Thre Entstehung kann auf eine Viruswanderung vom Ansied-
ngsort direkt 1ns benachbarte Gewebe zuriickgefuhrt werden In jangster
1t haben Mayr und Whitmann auf das Phinomen von Ringzonenbildungen
bb, 10) aufmerksam gemacht und daber die lokale Virusausbreitung 1m

I Yoozt WHRT L v s R IOV SHE RS
bb 10 Ringzonenbildung um emen jungen Hihnerpockenherd auf der CAM Es
1st erst ein Tribungsring angelegt (Mayr)

sewcbe niher Dic R lassen sich b ders gut auf der

X ten Choroall, b des Huh bryos erkennen
s sind konzentrische Tribungsringe um den zentralen Pockenherd Sie bil-
len sich sowohl um die primiren, als auch um die sckundiren Herde und
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stellen enen komplexen Vorgang dar Mit threr Hilfe hef sich nachwersen,
dafl die lokale Virusausbrettung und Vermehrung 1m Gewebe nicht gleid-
maflig und kontinwerlich erfolgt, sondern schubweise, Man gewinnt den
Eindruck emner wellenf. d in die Peripherse, wobes
konzentnisch angelegte Zonen grofer Virusaktivitit und somit starker Ge-
webeschadigung (Tribungsring) abwechseln mit solchen geringerer Virusakis-
vitat und damit schwacherer Schidigung (mcht getrubte Zwischenzonen), Da-
bei nimmt die Intensitit der Viruswanderung peripherwirts laufend ab und
erschpft sich schlieBlich Das Virus wandert also peripherwirts meht to-
beschrankt wester, sondern der Prozef stoppt zu emnem bestimmten Zeutpunkt
Dre Grunde hierfur sind unbekannt. Untersuchungen hieruber sind widhitig
und dirften teressante Embliche in das Virus-Zellsystem vermutteln

Die Speatfitat dieser wellenfdrmgen, sich pertpherwiirts allmihlich er-
schépfenden Viruswanderung 1m Gewebe konnte in allen Phasen histologusch
und biologisch gesichert werden Wir wissen micht, ob es sich bei diesem
Phanomen um Abwehrvorgange von seiten des Wirtsgewebes oder ob es
sich hierbei um ein viruseigenes Geschehen handelt, be; dem evt! audh Inter-
ferenzvorgiinge oder eine Latenzphase eine Rolle spiclen (,,Selbstbegrenzung
des Virus'}

Einen weiteren Emblick 10 den Mechanismus der orthdien Virusausbrer-
tung wird man mit Hilfe der Gewebelultur gewinnen kénnen Kulturen, bel
denen die Zellen durch wiederholte Trypsinandauung aus dem frschen Ge-
webe isoliert und anschhieBend nach der Dulbeccoschen Methode direkt avl
der Glasoberflache der Kulturgefafie gezuchtet werden, scheinen sich hierfir
besonders gut zu eignen Die Plaquebildung in derartigen emschichtigen Kul-
turen liefert das Modell hierfur

migen Uy,

Laboratoriumsmethoden zur Differenzierung der Pockenviren
1. Differenzierung im bebriiteten Hiihnerei

Variola-, Vakzine-, Kuhpocken-, Ektromelia- und dic Gefligelpocken-
viren lassen sich 1m 10 Tage bebriteten Hithnerer durch Beimpfung dff
Chortoallantorsmembran differenzieren Dicse Art der Differenzierung it
heute die Methode der Wahl Sie 1st verhaltnismabig einfach, arbetet rasth
und hefert sichere Ergebmisse (Abb II, 12 u (3, Tab 1)

Im folgenden werden die Bewertungsgrundlagen hierfir kurz aufgezetgt

Bet allem Gememnsamen sind die emzelnen Podienviren micht g]eid-_, sof-
dern umponseren als selbstindige und stabile Viren, dic sich im bebriteten
Huhneres uber alle Passagen durch 1hre glesdibleibenden, brologiscien Esgen-

schaften gut untesscheiden lassen Hierber egnet sich fir die Differential-
b 1

1l besser
diagnose die Bampfung der Chor am allg
alsgdlc Infel uber die Al hohle Zur Ul heids zw|sd\<:
Vahzine- und Kubpodkenvirus leistet letzere gute Dienste Regelmibig v

30



sicher treten die U biede an der Ch 1 i b in Er-
scheinung Sie laufen durchaus parallel den anderen beobadsteten Differen-
zen, zum Beispicl den Absterbekurven, der Ansiedlung des Virus in den
inneren Organen oder den Titerwerten der Gewebe wihrend der einzelnen
Infcktionsphasen, sie sind aber an der Membran routinemiBig wesentlich
lerchter zu erkennen Die festzustellenden Differenzen bezichen sich auf-

a) dic Inkubationszeit,

b} den Charakter der ektodermalen Verdnderungen der Primdr- und

Sekundirherde,

<} die Lage und Ausbildung der Einschlufkdrperchen,

d) dic Art und Ausdehnung der im Anschluf an dic epithehialen Prozesse

anlaulenden, entzundhichen Vorginge im Mesoderm,

€) den Zeitpunkt des Aufi der sichtt kundi: 1 an

der Membran, ferner

f) den Prozentsatz der Generalisation und dic jeweilige Quantitit der~

selben

Dariiber hmaus ergeben sich feste und verwertbare Differcnzen in der Ver-
mehrungsintensitit der ¢inzelnen Viren Die fur dee Differentialdiagnase ge-
eigneten Unterschiede sind 1n der Tabelle I zusammengestellt.

Fir dic differentraldiagnostische Bewertung sind die ersten Erpassagen am
besten geergnet Nach hohen Erpassagen kann es durch dic Steigerung der
Viruleo: fiic den Huhner:mbryo auch bei anfangs ausschlieBlich proliferatrv

denViren kommen, was
dann diagnostische Schwmngkenen bereitet

Das Uakznevirus st durch dcn rasch emnsetzenden Zellverfall mit viel

Zelld und die hireichen, aber klcinen, granulierten
Exmschlusks haral das Kuhpock s dagegen durch due
stirmisch verlauf und Jange anhaltenden Epith die

verzdgerte zentrale Lysis und die grofen, kompakl:n, homogenen und
weniger zahlrerchen Emschliise Dic im Anschlu8 an die epithelialen Pro-

zesse anlaufend indliden Reak haben beim Kuhpockenvirus
m G tz zum Val | t hen Charakter Neben der
Duffe auf der Ch 1) b st das

Verhalten nach Altantoishohlenbeimpfung bemerkenswert Das Vakzinevirus
haftet am Entoderm ebenso gut wie am Ektoderm, das Kuhpockenvirus
dagcgcn ausgespmch:n schlecht Trotzdem stchen beide Viren i allen

emander hch niher als den Varola-,
Ekt: ha- und Geflugel, G 1t baiden der relatrv
breve, flackenkafte Charakter der herdformgen Membranlisionen und der
an die Prolife der Epithelzellen sich fmafig, wenn auch mit zeit~
Yihern Us hlieflende zentral by de Zellverfall Bei bers

den Viren bilden sich in allen drer Keimblattern Emschlufikérperchen aus
Beide Viren vermehren sich auflerordentlich schnell und zahlreich, so daf
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Titerwerte von 10~7 bis 10—% pro ml keine Seltenheit sind Eine Generalisa-
tion erfolgt stets Sic verliuft immer stirmisch, quantitativ jedodh von
Stamm zu Stamm verschieden Bei 1000 Ei-ID 50 iiberlebt gewdhnlich kem Er
die [nfektion. Nach Verimpfung kenzentrierter Virussuspensionen sterben die
Embryonen wihrend der primdren, nach Verimpfung hoher Verdinnungea
wihrend der sekundiren Virusphase ab

Abb 11 Chorioallantoisbild beim Vakzinevirus (Ma3r)

Dic Ektromelieviren lassen sich durch das Chorioallantossbild makro;kor;
pisch von den Vakzmne-, Kuhpoden- Variola- und auch Gefligelpockensire

unterscherden Ste bilden die klesnsten kndtcheniormigen Herdchen aus Fine
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Val i

wie bes den V mn nic auf, Um und unter den
inft Ektodt [ien faufen dic Zellp weiter, bis sich wie-
der ein dichter Zellbelag von mdmnfmerten Epithelzcllen gebildet hat Zu
einer Nekrose des Ektoderms kommt es nur bei niedriger Bebriltungstem-
peratur Neben dem Ektoderm enthilt auch das Mesoderm reichlich Einschlu8-
kdrperchen

Die Uarolalisic auf der (" ioall i b sind proliferativ
und etwas grofer als die Ek inderungen und ersch m Ge-
gensatz zur Vakzine midit als Herdchen, sondern als Knitdhen Die Ver-
mehrungsprozesse laufen fast nur cktodermal ab Einc zentrale Nekrose wie
ber dem Vakzinevirus tritt nicht auf Das Vanolavirus generalisiert mdit
wnmer Die Intensitit der Generalisation ist chenfalls sehr unterschiedlich
Der Embryo kann die Infektion éberleben In dicsen beiden Eigenschaften
bestchen vor allem Unterschiede zwischen Variola- und Alastnimvirus Letz-
teres ast wesenihich weniger aggressiv als das Variolavarus. Es 138t sich
auch im Dettersack und Amnion bebriteter Hibnererer ziichten Als giin-
stige Bebril for eine imale Virusernte erwies sich
35° C Dic erreichbaren Titerwerte hegen jedoch miedriger als beim
Vakzine- und Kuhpodkenvirus, durchschmttlich um e bis zwer Zehnerpoten-
zen Die Zent fiir ¢in optimales Ergebnis nidhtet sich nach der Ammpfdosis Mit
steigender Menge verkiirzt sich die Inkubationszeit

Abb 12 Chonoallantoishild ber Miusepocken (Mayr)

Die Diff zu den Gefligelpock sind sowohl von den Vak-
2ine- und Kuhpocken als avh von den Ektromehia- und Vanolaviren aus
geschen am gréfiten Die Chorioallantoishilder, eine doppelt so lange In-
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Abb 13 Chortoallantowbild bes Gelligelpacken (May7)

kubationszeit die miednigeren Viruswerte der verinderten Gewebe, die
fichen Uberlcbensquoten der nfinerten Embryos, die stark {ctthalugen
Emnschlufikorperchen, das gewebef dhd Verhalten und micht zuletzt
der langsame mcht akute Verlauf der Erkrankung unterscheiden die Vogel-
pockenviren von den anderen Tierpockenviren

Neben dem krosk
sehen der V'

chen und histologischen Aus-
Ipockent se1 b ders auf den I, Verlauf dreser
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Trank

1m Et hi Er steht ansch d 1n einem dirckten Zu-
sammenhang mit der Virulenz dieser Viren Ber vergleichenden Virustitnerun-
gen der einzelnen embryonalen und auBerembryonalen Organe ergibt sich,
da bei der Vogelpackennfektion simtliche Viruswerte viel geringer sind als
d:e gkldx:n bei den Saugetierpocken Setzt man die 1n den verschiedenen Ent-

der Infektion gefundenen Vi der Organe in Be-
zichung zu der Vermeh it des betreffenden Virus, dann bekommt
man folgende B kala Am schnell lieen sich m beb

Hiihnerei die Uakzine- und Kuhpodtenviren, am langsamsten die Hithner-
pockenviren, zwischen beiden Gruppen stehen die Uariola- und die Ektro-
melicviren

Nrcht alle Erreger vermeheen sich tm bebeiiteten Hihnerer sa gut wie die
oben besprochene Gruppe Fimige der onginaren Tierpockenviren haften
mdit oder nur sehr schlecht. Dieses Verhalten ist ein gutes Differential-
diagnostikum vor allem gegeniiber dem Vakzinevirus, das bei Tieren haufig
Erkrankungen hervorruft, weldie Khimsch von den ongiviren Trerpocken
mdit zu heiden sind Charaktertstisch ist fér b Viren, dafl sie
in den ersten Passagen ab und zu am Er angchen, mit zunchmender Passage-
z2ahl aber an Virulenz verlieren und sich dann ab der 5 bis 7. Passage mcht
mehr Gehten lassen In der folgenden Tabelle 2 sind die Verhiltmisse
bet diesen Viren kurz zusammengestellt

Tabelle 2
Pockeneren mst Rewner oder schlechtrr Vermehrung sm bebrutoton, Hulineres
Vrusart Verhalten im bebriteten Huhneret
Ongmires | Geht 1t1n den ersten Pa Die Herde sind
Schwemne- | klewn und ohne zentrale Nekrose Eie Fortfuhrung in Passagen ist

pockenvirus | sehr schwiersg (Mayr)

Ongmares | Bakos und Brag gelang die Zuchtung nicht (1057)
Zicgen- Nach Rafys und Ramyar (1959} 15t emne Zuchtung moghch
pockenmrus

) Vermehrt mich 1m Py pehe arklacht o o Paaan=
Ongmires A "

Schaf . BN .
pockenvirus |, '

2. Diff: N

g durch Beimpfung

Neben dem bebruteten Hubmeres lassen sch die emzelnen Pockenviren gut
durch ihre he Haltfahigkeit in den Kemen Lal
gegenseitig abgrenzen Die ubliche Applikationsart st die kutane, eventucll
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intrakutane Impfung Dabei wird das Auftreten von Podkenherden an der
Impffliche beurteilt Miuse und Ratten impft man am besten parenterdl,
intracercbral und intranasal,

Einen Uberblick vermittelt die Tabelle 3, Die Eintragungen betreflen mur
die Erfolgschancen bei der primiren, direkten Animpfung Die Verhltmee
nach Adaptati hoden iiber Wirtswechselpassagen stnd davon nidt
betroffen Durch gend lange Anp g che lassen sich schhieBlich
fast alle Viren auf besummte Wirte bringen Differentraldiagnostisch kén-
nen jedoch nur die primiren, direkten Animpfungen beriicksichtigt werden.

Tabelle 3+
Unterschiedliche E: hhest der g Richen W Jir die esnzelnen
Pockenziren
o5 222 21 | Rontoehen | 32| 3. . K A
Yirus EZ)8E% | 35 8% | 3¢ Le |Z322
“i|sze| &3 FE R R EH
T &R © kutan| Kor- [ £ £ £
nea | 75
Vanola O + + — 4+ - —_ — PR Qg
Vi b | +
R e e R R R e
tamme) B
Kuhpocken + + + + 4+ |+ + =
Geflugelpocken| — + + | — | - = =]+
tod | | -] ===
Schafpocken | — | + [+(o)
Ectromeha — - + | — - + + | + =1+
Myxomatose —_ + + + ] ’ + B
. 1 Tag
)
Onginare
Schwewe- B
pocken [ N I [N B N (N,
Ongnire B
Ziegeopocken | — |+ [ ¥ | — JEURN R [V R (N
bis — i

3. Differenzierung durch Krcuzimmunititspriifungen
und serologische Reaktionen
Die wesenthichsten Bewertungsknterien sind aus den speziellen Kapiteln

uber dic einzelnen Pockenarten zu entnchmen b
Von den serologischen Reaktionen haben sich [ur dre Routinepraxis be-
P X

wihrt der Vi I st, die Kompl , die ’:,'"'
swptatonsreakison n der Agnrdl{lusmn und ber den himagglutinicrenden
Virusarten dre H und - asreaktion
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Fiir emne schnelle Diagnose wird in der Regel das unbekannte Antigen
gegen bekannte Hocummunseren ausgetestet, In den Fillen, wo spenfisdic
Antikérper schon gebildet sind, mu§ umgekehrt verfahren werden Einc sero-
logisch veshiltnismaGig cinheitliche Gruppe bilden das Variola-, Vakzine-,
Kuhpocken- und Ektromelicvirus Zwischen diesen Vircn besteht cine Kreuz-
\mmunutit und Kreuzneutralisation Ste verfiigen auch Gber emn gemeinsames
Hamagglutiom Bei den anderen Viren sind Hamagglutinine noch micht
sicher gefunden worden Serologisch stehen sie abseits von der obenerwihn-
ten, relatv einheitlichen Us e Die logischen und serolo-
gisdien Reaktionen haben fiir die Diagnose innerhalb der Pockengruppe so-
mit emnen sehr bedingten Wert. Im Prinzip 1st nur eme Gruppenuntersches-
dung mdghich Ledighich quantitative Unterschiede kinnen in manchen Fallen
ein Hilfsmuttel 1n der Dfferenzierung sem
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B
Die Eigenschaften der Erreger

Zur Erforsthung der Pockenviren wurde scit jeher das Vakzineviru 2%
Modell herangezogen. Es bietet sich dafiir an, weil es leicht 2achtbar und
relativ ungefihrlich ist. Man hat das Viras hnsichtlich seiner morphr
! hen, biologisdh logischen und chemisch-physikahischen Eigensdiaf-
ten eingehend studiert, Wenn wir uns auch vor Analogieschlissen hiten
milssen, so ist inzwischen doch experimentell belegt worden, daf viele am
Vakzinevirus erworbenen Erkenntnisse auch fur dic anderen Podenvirtn
zutreffen Die folgenden Ausfiihrungen stellen deshalb das Vakzinevirus m
den Vordergrund und behandeln dancben das originire Kuhpodkenvirus in
cinem gesonderten Kapitel Dadurch soll ein Dberblick Giber die widitigsten

Eigenschaften der Pocke n v It werden, Ferner werden eigens po
nodh das Variola- und Alastnmvirus abgehandelt, da thnen als Erreger des
Menschenpocken eine Sond Ilung zuk Auf dic Erreger der anderen

origindren Tierpocken gehen wir hier 1im einzelnen nidht ein. Hinsichtlich threr
differentialdiagnostischen Kriterien sind sie schon im allgemenen Teil cr-
wihnt worden Dieg i ver dtschaftlichen Bezieh finden im
klinischen Teil ber den einzelnen Tierkrankh Beriicksichti

Das Vakzinevirus

1. Morpholegie
U t am Elekt kroskop zeigen das Vakzinevirus 1»
isolterten Zustand 1n emver anderen Torm als unter dem Lichtmikroskep
Es ward nach Ruska zu den quaderférmigen Virusarten gerechnet Demn3

haben die Paschenschen Korperchen Ahnhchkeit mit backsteinfirmigen Ge-
bilden, deren Ecken abgerundet sind

GréBenbestimmungen des Vakzinevirus mit Hilic des E)e\mnnenm’kf‘"
skopes ergaben hahere Werte als Messungen mit anderen Methoden Die Weste
belaufen sich fur die lange Achse auf 262 mpu*28.2, fur die kurze /\due"au
209 mu+23.9. Das Achsenverhiltnis betrigt 1,2520.124, die Didke des Virst
wed mt 57 mye angegeben Mit Hilfe anderer Untersuchungsmethoden wurde
das Vak us 1n dic Grof, 1 von 125 bis 200 my engereibt DI
Dichte des Virus betragt 1,16, hegt also hiher als die von Bakterren mit {-W

1a der Ultrazentrifuge sed dic 1soli Virusteilchen mit etner
diffusen Bande fir dic sich cine Sedimentationskonstante von 4910 § errech
net Das spezifische Velumen betrigt Vo = 0,793
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Im Gewebeverband erscheint das Vakzinevirus in Ultrafeinschnitien mehr
oval als quaderfarmig Ahnliche Bilder erhilt man nach ‘Tupfpriparation
Daneben findet man mehreckige und auch runde Gebilde

Das Vakzinevirus ist wie die anderen Pockenviren nach unserem heutigen
Wissen neben den Phagm slruktur:ll am hodisten organisiert, sicht man

Lymok

von den igen Viren der Psittak
loma-unguinale-Gruppe ab_Sein Aufbau sm einzelnen und sein Entwick-
ist cingehend im all Telb
2. Chemie
Chemisch sind beim Vakeinevirus, wie ber allen anderen Viren, zwes
bar Protein und Nukl @S) Im
Protemanter! konnten bisher kemne auffallend hied
anderen Everfstolfen festgestllt werden Dic Nuk]unsaure st cine Des-
oxynb Klensiure (DNS) Das Molekulargewidht der ber den Klemnen

Viren gefundenen DNS betrigt 4310, besm Vakzinevirus dagegen stellt man
ein Vielfaches dieses Wertes fest, was auf eine wesenthich hohere Entwick-
lungsstufe der Pockenviren hinweist Neben Protemn und Nukleinsaure ent-
hilt das Vakzinevirus offenbar noch andere die Virusfunktion fordernde
Bestandtelle Einc Elementaranalyse ergibt 33,7% C, 153% N, 0,57% P
und 0,059/ Cu Das Virus enthilt 5,7/ Liporde, due aus etwa 1,79/ Chaleste-

in, 2,29/ Phosphorlipoiden und 2,2¢/0 N 1 bestehm (nach Sch
Dabe1 15t maht sicher, ob das Chol em dteil des Virus
1st Es 1aft sich durch Extraktion mit Ather entf ohne daf die Infekt

tat des Priparates darunter Jerdet Der Nukleinsaurebestandteit des Virus soll

5.6y DNS betragen Wahrscheinlich 1st der gesamte Phosphor und Zudker

in der DNS-Frakiion gebunden Sowit man Fermente, z T auch Vitamne
. - o

wnfundan hat wie~ B DL et 1o

suchungen zeigten 1n den Vi Ichen weder Zytochrom noch Zytod
dase Nach jingsten Untersuchungen von Smadel und Mitarbeitern sollen Bio-
tin und Flavin ntegricrende Bestandteile des Virus sein

Dusch cine alkalische Exteaktion des Virus gehen versdhuedene, serologich
unterscheidbare ¥ ~mmnnmamtom =¥ =
cin Nukleoproter .
DNS enthilt Es
pH 885 Ein wertcres wichtiges Antigen ist das S-Antigen, ein Glykoproted
mit emem Molgewscht von 240000 Es baut sich aus 16,59 N und aroma-
tischen Ammosauren wic Tyrosin, Tryptophan und Phenylalanin auf Als
Kohleh fand man Gluk und Gluk Neben diesen bei-
den Anteilen enthilt das Virus noch weitere Antigene, die chenusch aber noch
wadit niher untersucht wurden
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Eine wichtige Komp des Vakzinevirus ist das Ha lutinin Es st
nicht, wie vielfach angenommen, mit dem S-Antigen identisch. Das Vakane-
himagglutinin enthilt eine Lipid-Komponente, dic fiir scine biologische
Aktivitit grundlegend sein soll Isoliertes Himagglutinin wird durch hod-
geremnigte Leathinase G naktiviert.

3. Biologie

Sobald das Virus in eine empfangliche Zelle eingedrungen ist, sic also inf-
ziert hat, kommt es zu einer Transformation der Zelle 1 eme andere mit neven
Ei haften Diese synthetisiert nicht mehr hlieflich die fiir ihr eigenes
Fortleben notwendigen Stoffe, sondern dient der Virusreproduktion Es istin
der Zelle ein neues, biologisches System den, das wir Uirus-Wirt
System nennen

Der Aufbau eines Virus-Wirt-Systems beginnt mit dem Eindrimgen des
Virus in empfangliche Zellen Unter natiirhichen Bedingungen geht dieser
Phase die Adsorption des Virus an die Zelloberfliche voraus Die Adsorption
dirfte beim Vakzinevirus, wie zunichst bei allen Viren, ein reversibler, elek-
trostatischer Vorgang sein, dem eine Bindung von Oberflicienkomponenten
des Virus mit solchen der Zellmembran folgt Die Zeit fiir emne Virusadsorp-
tion ist meist sehr kurz, wober der Adsorptionsmechanismus eng mit dem Ei-

iBanteil des Virus hi scheint Des weiteren spielen bei der
Adsorption Temperatur, Wasserstoffionen- und Salzkonzentration einc wich-
tige Rolle Uber die Art der Bindung des Vakzinevirus an die Zelloberflidie
weifl man noch wenig Das Vakzmevirus gehért zu den bereits hochorgamsier-
ten Viren Es diirfte in seinem komplexen Aufbau berests Strukturen ent-
wickelt haben, die speziell fiir die Adsorption entscieidend sind Wie bei den
Myxoviren denkt man dabei an das Himagglutinin

Beim Durchtritt durch die Zellmembran oder beim Eindringen in die Zelle
scheint das Vakzinevirus seine Indwidualitit vollkommen zu verlieren Es ist
Lkusz nach dem Esndringen m der Zelle micht mehr nachweishar, Man glaubt
daB das Virus sih 1n seine Unteremnherten aufspaltet Die fir den Erhalt
des Virus und semne neue, fische Reproduk in der Zelle t
liche Sub wahrschemlich die Virus-Desoxysibonukleinsaure, diirfte dana
den Impuls zur Virusneuproduktion geben .

Vom Eindringen des Virus i dre Zelle bis zum Auftreten neuver nfektibser
Viruspartikeldhen vergeht eme gewisse Zeitspanne, wihrend der man kt:ﬂf
infektizsen Virusemnherten in der Zelle feststellen kann. Diese mchtinfektiose
Spanne nennt man Latenzzett X

Berm Vakzinevirus ist die Latenzzeit 1m Gegensatz zu anderen Viren fdal"’
lang Sic betrigt bei Beimpfung der Ch t de; Hihner-
embryos 8 Stunden (Querman and Tamm, 1957) Ba Inf:kliondcrhamnd}tﬂ'
kornea davert sie 12 Stunden (Kabanova und Mitarbeiter, 1938} Nndx‘ ciner
Infek von HELA-Zellkul 136t sich erstmals nach 14 Stunden infek-
toses Virus auffinden (Magee und Sagik, 1959)
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Wihrend der Latenzzewt indert sich der Stoffwedisel der Zelle grund-
Legend. In woliccten CAM-Zellen fingt der O-Verbrauch nach der Vakzine-
infektion zu steigen an, noch ehe nfektidses Virus erscheint. Der eweifibil-
dende Apparat wird stark simuliert Dies duflert sich in ciner Vergroferung
des Nukleus und schlieBlich in emer Zunahme des Zellesbes, d b in einer Er-
héhung der G an Eiwaiff und Nukleinsiure je Zelle Das Maxi-
mum der Nukleolargréie f3tlt zeithch ungefahr mat dem Masumum des Ox-
Verbrauches zusammen und liegt vor oder 1n den {rithen Stadicn des Auftre-
tens infcktidser Virusterlchen

Mikroskopisch tritt schon kurze Zeit nach der ln[eknon cine Vergrofcrung
der Zelle mat deuthicher Vergra der Kerne und Nukleolen cin, wobei
zahlreiche Mitosen zu beobachten sind In dem infizierten Gewebeverband
kommt es zu esncr starken Proliferation der Zellen In und zwischen den Zel-
Ten bilden sich kleme Vakuolen aus, die bald an Zahl zunehmen und gréfier
werden Mit thnen vergrofert sich die Zelle weiter

Die Bildung dts Vlrusmm:nah wihrend der Eklipse geht also mit einer

gung der Ni 3 und Eweil h 1m Zellkern und Plasma
der Wartszclle emher

Dm Vi erm:hnmg dex Virus n der Zelle ist vor allem mit Hilfe von Ultra-

kop \:r[ulgt worden Es kommt ber der

Uermeh dts"' Arus zu enem b Lntunchlungszyking, der

anscheinend fur alle Pockenveren gleich ist, und an dessen Ende ersl das m[:k-

tigse Viruselementarkdrperchen steht Im esnzelnen wurde hierauf berests im
Igemeinen Teil i (s nelek k

P
Reife Virusformen treten frilhestens 8-10 Stunden p inf auf Nach dem
ersten Erscheinen der reifen Formen nimmt dic Zahl der Virusteildien im
Plasma der Zelle rasch zu Im Kemn der Zelle erschetnt Virusantigen erst viel
spiter, etwa nach 48 Stunden (Korneatnfektson des Kaninchens) Nach 72 Stun-
den 15t schlieRlich dic ganze Zelle mit Virusantigen ausgefillt (Nachwers durch
fluoreszierende Antikdrper)
Das Prinzip emner getrennten Synthese der Urtrusaufbaustufen durfte auch
beim Vakzmeyirus vorh DiePock haltenkeine Rib
saure, sondern D bonuklemsiure (DNS) Ultrahistologische Studien
beim Molluscum-contagiosum-Virus legen nun den Verdacht nahe, dafi die
DNS im Kern der Zelle synthetisiert wied, wiheend sich die andum \'\tus»
kt m Plasma deln, wober die Mitochond, €ine b
Rolle spielen Erst wenn die D‘(S w Waeise 1n die pl 3
Virusantenle emgebaut wird, sst e reifes, mfektidses Viruselementarkarper-
chen entstanden.

Die sich an die Latenzzon anschhefiende Penode der sdinellen Zunahme
von neugebildeten Usren erwies sich in jedem Falle als eme loganthmische
Phase Die Kinelik entspriit emer autokatalytischen Reaktion Wihrend
dseser Phase schwankt die Zeit, due fiir eine Verdoppelung der Zahl der Virus-
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partikeldien nétig ist je nach der Art des Wistssystems zwischen 8 und
16 Stunden Nachdem die Virusvermehrung in der Zelle thren Héhepunkt
erreicht hat, halt sich die Virusmenge dort eine bestimmte Zeit in annihernd
gleicher Hihe (Virusplatea).

Die Fresgabe, Elution, der neugebildeten Virusteilchen ist bet den Poden-
viren anders als bei den meisten anderen Virusarten. Fir die Pockenviren ist
allgemein charakteristisch, dafl das Virus nichit spontan aus der infizierten
Zelle abgegeben wird Auch fir das Vakzinevirus trifft dies zu In Fonn der
EmschiuBkorperchen wird das Virus in der Zelle fixiert und gelangt erst dann
nach auien, wenn die Zelle nekrotisch wird und zerfallt Oft bleibt jedoch die
durch die Virusvermehrung geschidigte und degenerierte Zelle in ihrem
pathologisch verdnderten Zustande im Gewebeverband erhalten Diese Zellen
geben das Virus ebenfalls nicht spontan nach auflen ab

Dieses Verhalten der Pockenviren st fur die Antikérperstimulierung, fir
die Epidemiologie und fiir cine optimale Virusgewi g aus infi; i
weben oder aus Zellkulturen, z. B zum Zwedke ciner Impfstoffherstellung,

von Bedeutung
4. Virustoxin

Es mehren sich Beobadch daB bei der Vi hrung des Vakzinevirus
toxische Substanzen 1m Gewebe am Orte der Virusvermehrung auftreten
Wahrscheinhch sind diese Sub in das Virus selbst eingebaut Implt
man Gewebekull mit emem  hoch Tir ial, dann
kommt es sehr schnell zu emem toxischen Effckt in den Kulturen, ohne daB zu
dteser Zeit schon eine Vir hrung hierfir thch gemacht wer-
den kann Der toxische Effekt stellt sich frihestens nach 45 Minuten, spite-
stens nach 2 Stunden em

Nach Brown, Maysas: und Officer 18t das Virvstoxin empfindhich gegen
Wirme, Formalm, UV -Bestrahlung und wird durdh spezifisches Immun-
serum neutrahsiert Dic Toxizitdt st gegeniiber UV jedoch mehr resistent
als die Infektiontit Der toxische Faktor sedimentiert it dem Virus und st
icht mit dem S-Antigen vergesellschaftet

In vivo durfte beim Ticr der toxische Faktor des Vakzinevirus fiir das oft
ber Vakzineinfektionen beobadhtete. himorrhagmt:e Zustandshild (infantile
Maus) verantwortlich sein Das Toxin sd):m( gefiBwirksam zu sein und zu
emner Schiadigung der Kapillarwinde zu {Ghren (Mayr)

\sfoms und Bernkopf wiesen beim Vakzmevirus ebtnh];’x eimen toxischen

¥ idigte bzw zerstorte ful aus Per !

‘lv:ré:: ';\:;‘ﬂf;;:‘sufpm"om“ von n}truchhd‘len "E‘I.‘I‘l(ul)(tn Das Tol:n
sedimenticrte wieder mit dem Virus, Es bl_.eb bestimmten L'V -
Bestrahlung aktiv wihrend ? itat «ich schon ver-




5. Rehombination

Infizieren 2 Pockenvaren exne Zelle, so kommt cs vor, daf ste gelegentlich
vihrend threr intrazelluliren Synthese emzelne Eigenschaften mitemander
stavschen Dic Zelle entliBt dann neben Viren, die den bcxden mfznercnden
mmen gleichen, auth Viren mut neuen Ligenschaften, mitEi von
lem einen und von dem anderen Elternverus Diesen Vorgang bezudmzn wir
Is Rekomb Die Rekombination zwisdien hied ¥
timmen ist Fenner gelungen Dic Rekombi: hiclten Ei hall
Yer beiden Elternstimme

6. Antigene Struktur

Die antigene Funktion des Vakzinevirus wird m erster Lame durch 2zwes
Antigenkomplexe gestaltet, die beide virusspezifisch sind Der eme ist eng
mit dem infektionstshigen Uirnselementarkorperdien verbunden und von
hm mcht zu trennen Er enthilt das wfektidse Prrozip, das immunisie-
rende Antigen, das vir dene, komp bindende Antigen (V- oder
g-Antigen), das Hi futinin und eme fische Antigenk
ponente, Der andere Astigenkomplex entsteht zwar chenfalls bet der Virus-
vermehrung, 1st aber mcht an das Elementarkérperchen gebunden, Ieicht
und jederzeit von hm abzutrennen und lsa]lcrl zu g:wmmn Fr wird all-
gemewn als freildst Wih-
rend den Trager des virusgebundenen Anngcnknmplcxes das aktive Virus-
kbrperchen darstelft, st der S-A k ey an tekutare, bio-
logsche Einherten gebunden Sie lassen sich nicht mit dem Virus bej 90000
UpM ch oder mit thm absorb Sie sind niht infekbias, und es
15t mcht mghich, darit zu immunseren, uic geben aber eme positive Kom-
plementbindungsreaktion

Zum kemplexen Antigenbild des Vakzinevirus gehost werter dre Fihug-
keut, Hishnerblutkdrperchen zu agglutinieren uod 1m (nf Wi
mus die Bildung von spezifischen, die Aggluti h Antiks
anzuregen Das himagglutmierende Pmmp bein Vakzinevirus ist strukturett
nucht esnhetlich, sondern besteht aus 2wes v ersdueden dcgradmbaren Kompo-
henten, und zwar aus cinem an das Virascl &
und einem vom Virus abtrennharen Himagglutima. Letzteres hangt substan-
trel] jedoch nicht mit dem S-Antigen zusammen Gréfenmitig ordnet es sich
zwischen Virus und S-Antigen ¢1n
SchlieBhdh 15t i der komplexen Slmk(ur des Vakzinevirus noch ewn warts-

frsches N Antigen verankert, das sowoh! in fester
Bindung mit dem Virus als auch feer vam Virus abtrennbas auftnte

7. Antikérper
Dic komplexe, anvgene Funkuon des Vakemevirus et um Verlaule
emer Infektion zur Ausbildung qual

Fur den 1 gang am widhtigsten sind die new-



tralisierenden  Antikérper  Mit Hilfe der Komplementbindungs- und
Hii lutinationsh ktion lassen sich dann weitere Antikirper
nachweisen. Komplementbindende S-, und V- und hamagglutinationshen:-
mende Antikirper. Durch die Prizipitationsreaktion erfaBt man shhicBlic
die prazipitierenden Antikdrper.

Im Verlaufe jeder Vakzimeinfcktion werden in lichen Organis-

men virusneutralisierende Antikérper gebildet Ausbildung, Verweildaver
und Ausscheidung sind einmal vom Wirt, zum anderen von der Art der In-
fektion und ihrer Schwere abhingig. Das Verhiltms der Immunitit zo den
virusneutralisierenden AntikSrpern ist in zahHosen Experimenten unter-
sucht worden Ohne die Ergebnisse im einzelnen zu besprechen, kann heute
zusammenfassend festgestellt werden, daff zwischen dem Vorhandensein
virusneutralisierender Antikérper und der Immunitit eine enge Beziehung
besteht. Die neutrahisierenden Antikrper bilden de Grundlage der humorslen
Immunitit Sind sie in cinem Organismus vorhanden, so ist dieser gegen
eine nachfolgend iirliche Infektion immun Der kehrte Schluf ist
jedoch nicht méglich Es gibt Fille, bei denen sich keine neutralisierenden
Antikorper nachweisen lassen — was micht besagt, da keine vorhanden
sind — und trotzdem nodh eine solide Immunitit bestcht

Be1 der Vakzineinfektion werden, wie ber allen Pockenkrankheiten, im Ver-
gleich zu anderen Virusinfektionen relativ wenig virusneutralisierende Anﬁ'-
krper gebildet Es wird diskutiert, ob dieses Verhalten ursidlih mit

der Formung der Emnschluflkérperchen hingt (Mayr) Uber dic
Entwiddung vin lisierender Ser ikdrper ber ineinfuzi
Menschen haben vor allem Dowme, McCarthy und Mitarbeiter gearbeitet
Neben den den sind dic himaggl h den Antr-
Korper von besonderer Bedeutung. Auch sic werden ber jeder Vakzine- und
Vanolamnfcktion ausgebildet Dervir lisicrende 1st mit dem agglutind-

tionshemmenden Antikérper micht 1dentisch, wic wir in jiingsten Arbciten
beweisen kanaten Mit Antihimagglutininen haben sich besonders Collnt
und Mitarbester beschiftigt Pockenrckonvaleszenten hatten hohe Hem-
i Mit Biffelvak p [ gelang es, berm Kaninchen durds
1p Injektion Anthimagglutinine (A H) zu erzeugen Dic AH bildende
"igkest blieb berm Vakzinevirus erhalten trotz Erhitzung auf 56 C Be
63~ C verschwinden nach den Verfassern 1l pezifische 1 {f
Collier kontrollierte 4000 revakzinterte Personen auf thren Hemmungstiter
Er fand, da 1m I und 2 Monat nach der Revakzinterung das Maximum lag
wihrend es spiter zu einem Absioken des Titers kam Nach 1-2 JJ"I""
wurden ber 30 % der U kemne | mehr gefunden Nach
3 und mchr Jahren waren ber 3/ der Revakzinterten dic Antistoffe ver-
sd den 29/ der chten Personen trotz positives Haut
reaktion keme Antthimagglutimne zu bilden Der Autor stelit fest. daB dic
Hautreaktion von dem nachgew esenen Serumtiter unabhingig ist
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 Untersuchungen an etwa 2000 Vanolapatienten esgaben hohere Anti-

Dic Ausbild der Antihi ine begann schon
wihrend der Inkubationszeit und erreichte einen Hohepunkt zwischen dem
13 und 15 Tag. Collier gibt der Variolad ik mittels des He
testes gegeniiber anderen U ch hoden (Paulscher Versuch, Kom-

plementbindung) den Vorrang
In jungster Zeit haben wir (Herrlidh, Mayr und Munz) dber diese Pro-
bleme weitergearbeitct Hierbei ergaben sich keine sicheren Anhaltspunkic
Antik

fir cine Bezichung zwischen b
und Immunitit Liclen sich im Scrum i b de Antiks
50 war der betreffende Organismus gegen eine nachfolgend

Infcktion zwar in der Regel immun, selten nur teilmmun Umgekehet tra-
ten aber auch Falle auf, in denen keine Himagglotmationshemmungstiter
im Scrum ersduenen, der betreffende Orgamsmus aber trotzdem immun
war

Die gegen das V- und S-Antigen genchteten Antikdrper verhalten sich
anders Zunichst 15t von Bedeutung, daB sie nicht m jedem vakzincinfizier-
ten Organismus ausgebildet werden Ber der Vakzineinfektion des Kanin-
hens und bei der Varolainfektion des Mensdien entstehen S-, V-, prinpitie-

rende und ha kérper Letatere crrcichen dabes
dic hodisten Werte, die micdrigsten zeigen die S-Antikarper Am lingsten
verweilen im Blut der i Kanmchen dic himagg }
den Antikérper, die S-Antikérper verschwinden verhaltnismitig rasch
Bes vakzinemfizierten, jungen Affen kam es nach unseren Versudien im
Verlauf der Erkrankung nur zum Auftreten von V-, den und
b ko Auch hier blicben Ietztere am

lingsten 1m Blut, wihrend die V-Anhkorper, deren Werte sehr medrig lagen
nach ungefihr 200 Tagen p 1 ausgeschieden wurden
Dic Erstimplung von ausgewachsencn Affen und von Kleimkindern fihrte
H nur zur Produk von i Vereinzelt treten
sedoch auch komplementbindende und pré: de Antikrper auf
Nach dem busherigen Stand der Forschung darf man annchmen, daf
swisthen dem Antikérperbild und dem Verlauf emer Virusinfektion gewisse
Parallelen bestehen Vermchrung und Ausbreitung des Virus, sowic unter-
schiedlicher Organbefall dirften hierbes eine gewsse Rolle spiclen Nach un-
scren Versuchen werden bes der Vakzmemnfektion des Kanmchens, Affen und
Menschen unterschredliche Antikérperbilder gefunden Es st verlockend,
daraus nun zu schlicBen, daB entspreciend dicsem andersartigen serolo-
gischen Verhalten auch dre Path der Vak fektion des K
des Affen und des Menschen h 1t Die Vak ktion des
Kaninchens wiirde nich threm scrologischen Charakter mach cher der Va-
solamfektion des Menschen nihern Ber berden Infektionen werden alle vier
Antikirperarten im Verlaule der Erkrankung ausgebildet Dic Vakzine-
infektion des Menschen scheint dagegen in anderen Bahnen zu verlaufen
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Ber 1hr kommt es bei ungestortem Impfverlauf fast nur zur Entwidlurg
von neutralisierenden Antikérpern und Antihimagglutinien Es ist maglds
dafl dreses unterschiedliche Verhalten mat der Vermehrung und Ausbreitun
des Vak us im Mensch hingt

Die ha 1 1 den Antikérper ersch nach emer Pnimo
vakzination von Siughngen gewdhnlich um den 10 bis 11, Tag p vace Zu
gleichen Zeit lassen sich auch virusneutralisierende Antikdrper nachweisen
Beide Antikorperarten nehmen dann laufend zu und erreidhen etwa zwisher
der 3 und 4. Woche ihren Hohepunkt Am langsten verweilen die neutrali
sierenden Antikirper 1m Blut Die Tuter sind daber jedoch schr niedng
Downie konnte noch 10 bis 20 Jahre nach der Erstimpfung geringe Menge:
virusneutrahsierender Antikorper 1m Blut von Menschen finden

Der Nachweis von priziptticrenden und kompl bindenden Antikar-
pern nach der Erstimpfung von Sduglingen gelingt nur selten Hierber ist zu
berucksichtigen, daf die Antikdrperbildung von Sauglingen moghdherweist
anders ablauft als ber Kleinkindern und Erwach: Mt hmend
Alter scheint die Bildung von Prizipitinen starker angeregt zu werden Bo
Sauglingen findet man efters vor der Vakzination schon Antikérper im Blut
In den von uns unt hten Fallen war daf bei einigen Sdughn
gen, die a priort vorhanden gewesenen Antikorper nach der Erstimpfung ab-
nahmen oder sogar verschwanden, und zwar sowohl die Antihimagglutming
als auch die Prazipitine

Inzwischen konnten wir auch eine Rethe von Impfschaden serologisch niher
untersuchen (Herrlich, Mayr und Epp) Dabei lieBen sich 1m Unterschied 28
dem serologischen Verhalten ber normalem Implverlauf gehduft Prizipitine
zwischen dem 17 und 22 Tag p vacc nachweisen Bei emnem Enzephahitisfall.
dessen Serum am 8 und 22 Tage p vacc untersucht wurde, war der Prizipt-
tatronstest auch schon am 8 Tage posittv, cbenso bei emem Kinde, das am
1 Tage p vacc Krampfanfille hatte und dessen Serum 12 Tage nach der
Impfung gewonnen worden war Die hamagglutinationshemmenden und kom-
Slementbindenden Antikorper verhtelten sich dagegen n diesen Fillen nor-
mal Ber 11 postvahzinalen Enzephalitisfillen fanden sich im Liquor Anti-

hamagglutinine

8. Tenazitit

Ber der Beurtelung der Widerstandsfahigkeit ewnes Virus gegentber
iuBieren Emflussen st grundsatzlich zu vnterschesden, ob sich das \'n:u L
ssolierten Zustand, 1m Gewebeverband oder in einer bestimmten Lof““ﬂ
befindet Im 1soherten Zustand, z B 1n wiBingen Lasungen, st das Virus
besonders empfindhich Schon durch ene gennge Viskosititserhahung des
Mediums wie sie z B durch Zusatz von Eweif, Serum, Glyzerm uS_W -
retcht wird, steigert sich die Stabilttit des Virus ganz erheblich Der ub]‘!d“
I [stof! b dere die Der k enthilt i Form von Gly-
zern und ZellawerB solche stabilisierenden Elemente. Dic folgenden An-
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gaben dber die Wid dsfahigkeit des Vak betreflen im wesent-
Tichen Erfahrungen mit solchen Impfstoffen Dies ist bei den Daten diber dic
Tenazitt mit zu beriidsichtigen

a) Physthalische Tunflusse

Austrocknung vertrigt der Vakzinecrreger schr gut und sehr lange Bekannt
ut die Art der Kons:rvnerung der humanen Lymphe m fritherer Zeit durch
& an Elfent h die k Lymphe blich schr
lange virulent Eingetrock Eiter von P In war noch nach
Jahren ber Venmpfung wirksam, an Kalkbewdirfen angetrocknet, bewahrt
der Erreger seine Wirksamkeit mindestens 6 Monate

Paschen konnte mit 220 Tage alten, bei Zimmertemperatur im dilfusen
Tageslicht aufbewahrten Impfpustelborken von Kindern und Kalbern erfolg-
revch wapfen

Gegenuber Warme 15t das Vakzinevirus zwar empfindlich, jedodh 1st es
relativ stabiler als die anderen Viren Die Warmeemphindlichkeit ist im fissi-
gen Zustand groR und nimmt mut der Trocknung ab Eine behiebte Konservie-
rung des Virus 1t deshalb die Lyophihisation

Gegen Kalte 1st das Vakzinevirus 1n jeder orm auflerordentlich wider-

dsfahig Diese E haft 15t von unschitzb Wert fiir dic Lymphe-
g I behilt 1n gefrorenem Zustande seine
Wirksamkett nahezu anb Die G p liegen
zwischen —20 und —68° C

Nach Santor: schadigt Druck von 300 bis 400 Atmosphiren das Vakzine-
virus et v Prowasek setzte mut Vakzsne infinerte Horohiute unter Be-
nutzung einer Art von Atwoodscher Fallmasdune emem Druck von 3000 Erg
aus, ohne dafl die Hornhaut 1hre Infektiositat cinbiifite

Diffuses Tageshicht beemntrachtigt allmahlich die Virulenz der Glyzenn-
lymphe, man bevorzugt deshalb als Behlter braune Gliser bzw Kapillaren

Glyzennlymphe, dsc mit 1% Losin gemischt war, wurde nach 48stun-
diger Sonnenlichteinwirkung unwirksam (v Prowazek)

Green fand, daft auch gelbes, blaves und grunes Licht ohne Einflef auf
den Erreger ist, gegeniiber ultravioletten Strahlen st er aber schr emp-
findich  Friedberger und seine Mutarbeter Yamamoto und Mironescu
untersuchten den g:m:lnsamm Einfluf von emntgen farbs(offen und Licht
auf das Vak hylenbl und § weder
allein noch gememsam dic Virulenz der Lymphe wn Verlaufe von 3 Stunden
Eosin 10 der Verdunnung 1 2000 ttet das Virus, jedoch nur ber Mitwirkung
von Sonnenstrahlen Besonders grof war dic .photodynamsthe Wirkung
des Neutralrots auf das Vakzinevirus, das noch 1n Vtrdunnung von 1 auf

10 Mlhonen unter E hlen das
Virus abtotete, wahrend der Farbstoff an sich, se]bs! n 100 000fach star-
kerer K ber der fen Ve d; (7 Stunden) ohne
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Einfluf war, und auch das Sonnenlicht allein m dicser Zeit kemen wesen-
lichen ExnfluB ausiibte Fiir den Entritt der photodynamischen Wirkune
die Anwesenheit von Sauerstoff notwendig. Hersberg hat im Gegensatz 2
den Ergebmssen der obigen Autoren gefunden, daf Methylenblau in Ver
dunnung 1,20000000 das Vakzinevirus ber Tageshcht in einer Stunde und
in Konzentratron 1 1000 000 ber dirckterm Sonnenlicht in 30 Sekunden tet
Nach dem gleichen Autor vernichtet Sanoflavin in Verdiinnung 1 5000000
das Virus in emer Stunde bei Tageslicht

b) Chemische Etnflusse

Das Vakzinevirus 1st glyzerinresistent Die Resistenz besteht jednch nur
bei ntedrigen Temperaturen Warmes Glyzerin (37°C) schidigt das Virs
Durch Chloroform wird das Virus aufgespalten und verliert daber seire
Infektiositit und seine o hafl

Gordon fand, dafl 195 hypermangansaures Kali das Vakzinevirus titet
und daf letzteres gegen Sduren, Azeton und Methylalkohol empfindlicher
ist als gegen Basen und Athylalkohol,

Nach Heervagen wird das Vakzinevirus durch 390 Sublimat abgetitet
Sdull referiert, dal Sublimat 1 2000 das Vakzinevirus innerhalb emer
halben Stunde vernich bi Verdi vor 1-20000 und
1 40000 1m Verlaufe von 80 Minuten seme Entwicklung unterbrechen. ¢
aber im Zestraum von 18 Stunden noch micht volltg unwirksam machen

Silberntrat 1 2000 totet es 1n 18 Stunden und hemmt in Verdiinnung voo
1 20000 scine Entwicklung Be: Desinfektron von Riumen vesmichtet Formal-
dehyd das Vakzinevirus in 30 Minuten Antiformin 1 2000 und Arsemk 1
Verdi I 600 k das Virus i halb von 18 Stunden, Saponin
1 200 binnen ciner halben Stunde

Das Optimum der pH-Resistenz liegt ber den Pockenviren zwischen 5 und 9
Im alkahschen Bercich gehen diese Viren wemiger schnell zugrunde als m
sauren Milieu Zwischen pH 2 und 3 kommt es schr schnell zu einer vélhigen
Inaktivierung, ebenso ber pH-Werten uber 11,5,

Nach Gonnert besitzen exmge der ublichen Destnfektionsmittel nur bei ge-
ergneter Konzentration eme Wirkung gegen Pockenviren so z B Delegel
Formol Kaliumy Kresol ! Lysolund Cephtrol Vonden
neucren 1m Handel befindhichen Muteln sollen wirken V9 H, V101 wnd
V 116, dann Phenal-Lysoform $°, ferner Riseptin

Fane dfrcie o heray he oder biotische Wirkung auf
das Vakzmevsrus 1st bis jetzt von kemnem Handelspraparat bekannt

9. Die Moglichkeiten der Ziichtung
Das Uakzmevirus hat e schr breves Whrtsspektrum Seine Zichtunt
gelingt deshalb leicht in den versduedensten Wirten und Zellen Das Virus
vermehrt sich 1im allgememen gut und erreicht in den infizierten Geweben
Titer bis zu 102 0,1ml
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Ziichtung 1m bebruteten Hiiknerer

Tar die Zuchtung des Vakzinevirus erwies sich das bebrutete Huhnerer
als sehr geeignet. Der sich im L1 entwidhelnde Hihnerembryo stellt mit
seinen aufierembryonalen Anhangsgebilden ein nahezu ideales Kulturmediom
dar Die Eikultur half ber der Losung vieler Probleme der Vakzineforschung
mit Sy st fir das Routineverfahren, etwa bei der Virusanzichtung aus
menschlichen oder tienschen Ausscheidungen, fiir die Diagnose, fiir die Wert-
bestimmung und Titnerung, zur Gewinnung grofier Virusmengen, z B
for enc lmpfstoff- und Antigenherstellung, ebenso geeignet wic fiir die
Zwedke dec Grundagenforshung Die Vortelle. die der Hihnerembryo
bietet, smd im fichen folgende befruch 1ch ier sind 1n grofien
Mengen relativ billig zu haben und kinnen in jedem Labor kunsthch
bebriitet werden Eier aus gesunden Gefliigelfarmen crmaglichen ein primir
stetiles Experimentieren direkt 1m Labor, die Pflege und Wartung von Ver-
suchstieren entfillt, da der Hahnerembryo im Dotter und Eiweiff genfigend
Nihrstoffe vorfindet Dic individuellen Schwankungen von Tier zu Tier
bezuglich 1 und  Abwehst halt fallen ber bebri
Hithneresern, die im Brutschrank unter sehr einheitlichen Bedingungen
gehalten werden, weitgehendst weg Der wichtigste Vorteil liegt jedoch in
der hohen Emplanglichkeit des embryonalen Gewebes fiir dic Vakzine-
infektion Es steht Gewebe aller drei Keimblatter zur Verfigung, das
betmpft werden kann Schhieflich 15t noch von Bedeutung, da8 der Hithner-
embryo nicht n der Lage 1t, AntikGrper gegen das Virus iden Das
Virus kann sich uneingesthrinkt vermebren und Virustiter bis 10—8 sind
keme Seltenheit

Infckttonsversuche an bebriteten Huknereiern sind erstmals 1905 durch-
gefilhrt worden In die praktische Viruslaboratorumsarbet wurde der
Huhnerembryo jedoch erst 1931 eingefihrt

a) Nack Beumpfung der Ch H b
20 bis 21 Stunden p 1 zelgt die Inokul: iche der Ch
membran je nach dem d des A 1als entweder

glachmaige, flachenfonmige leicht wolkige Trubungen oder einzelne klewne
grave knbtchenfdrmige Herde die an Grofle zunchmen
Histalogisch sieht man das von Ilnzbng bereits 1936 fur die Vakzineinfek-
tion der Chi 11 typtsche Bild Entsprechende
Objekttrigerausstriche lassen kriftig angefarbte Elementarkdrperchen erken-
nen Innerhalb dieser Bebrutungszent stirbt keiner der geimpften Embryonen
an der Vakzineinfekiion ab Aus den Trubungen gestalten sich Klemne steck-
nadelkopfgroe, fachuge Herddhen, dic sich bes enger Lagerung (hohe Impf-
als eine konil heithch grau getriibte Fliche scharf
von der Umgebung absetzen Ben stirkeren Verdinnungen finden sich nur
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einzelne, jedoch deutlich ausgebildete, Kleine, graue, flichige Effloressensen.

die bereits cine beginnende zentrale Nekrose erkennen lassen Dazebes
gibt es igfache Uberginge. Das Mesendhym beteiligt sich bis zu diesen

Zeitpunkt kaum an den Verand, Letztere betreffen lediglich dis
Ektoderm der Membran. Sic sind durdh die bekannte Hyperplasie mit 2a-
chlicBender Nekrose charakterisi

Zwischen dem 2 und 3 Bebritungstage werden entziindliche Ucranderun-
gen sichtbar. Bei sehr virushaltigem Animpfmatesial sterben die Ezer i die
sem Stadium der Infektion bercits ab. Je nach der im Animplmaterial eat-
haltenen Virusmenge variiert in diesem Stadium das Chorioallantoisbild zwi-
schen gut abg Einzelherden und groBfladhi onfluiercaden Ver-
dnderungen.

Am 2. Tage p. i. sicht man typische Einschlufkérperchen in den Epithl-
zellen der Chorioallantoismembran. Sie zeigen sich als kleine, frei
Plasma liegende, zum Teil pennukledr oder paranukleir angeordners

dophul; fierte, zy ische Kugeln von verschiedener Gréfe
und Zahl. Da der zentrale Lysisproze§ der stark vermehrten und degenener-
ten Epithelzellen sehr rasch einsetzt, finden sie sich meist nur nod in den
intakten Zellen am Rande des Zelldetritus. Hier lassen sie sich massenhaft
nachweisen. Makroskopisch ist der ZerfallsprozeB eine zentrale Nekros
des flachen und etwas breiter gewordenen Vakzineherdes Bes allen den
2 Tag {iberlebenden Membranen treten am 3 Tage die sckundiren ent-
zondlichen Verinderungen in den Vordergrund Die Nekrosen der breitet
gewordenen Herde werden intensiver und greifen auf die tiefer hegenden
Zellschichten @iber Das zugehdrige Mesoderm ist verdickt und nfiltnert.
allerdings 1n stark wethselnder Intensitit und Menge. Im Exsudat lal_l:ﬂ
vicle, Gberwicgend polymorphkemige Zellclemente auf. Die Gefife
erschemnen weit und zum Teil prall mit Blutkérperchen gefallt Zu Blut-
austntten kommt es jedoch nicht. Die Gefifwandungen sind in ihrer Intm3
wie auch m den eferen Wandsduchten unauffillig. Das Entoderm it
erheblich verbrettert und prohfeniert EinschluSkérperchen beobachtet mas
sowoh! sm Mesoderm (Endothel, Fibroblasten) als auch im Entoder
Damt entuncheln sidh bevm Uakzincvirus n allen drer Kenmblattern Eir-
schlufikorperchen Makroskopisch 1st das um und zwischen den Herder
gelegene Gewebe getriibt Das GefaSsystem tntt stark hervor Im allgememncn
sind die dlichen Verinderungen ber den verschied Fiern und audt
0 den einzelnen Passagen gleid Veremnzelt werden aber mnerhalb grofer
Eiserien qual Ui chrede beobach Sie treten plozhich auf. be-
schrinken sich meist auf einige Eier. serschwinden aber 1 den falgenden
Passagen Sie reichen von abnorm schwachen bis zu dberaus starken
Reaktionen mit Betedigung der ganzen Membran. nchmen jedod memals
himorrhageschen Charakter an

Dic messten Eier sterben am 3 Tage p t ab Sie dberleben nur bet
miednigen Infektionsmengen um 10 bis 100 [Dso Ber diesen kommt es gegen
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Ende des 8 und zu Beginn des 4 Tages Gber dic Generalisation des Virus
1m embryonalen Blutkreutauf (sche unten) zur ersten makroskopsch scht-

baren Sekunda; an den Memb Das Virus siedelt sich daber
am Entod. zuerst an Dhe G \l folgt den GelaBien Es werden
davon betroffen die Chorioallantors, das innere Blatt der Allantois mit
der Eaweifisadeallantois, thre Septen, ¢ ders stark an der Umschl 11

2um duBeren Blatt, die Dottersadkmembran und schlieBlich das Amnion,
hier sehr deutlich nur die vaskularisierte Zone und das Anaslomnseng:hut.
Es bilden sich zahlreiche kleine, sekundi hen Sie ver-
flachen nach 1bis 2 Tagen zu typischen Vakzm:herdd’ttn mit zentraler Nekrose,
erreichen jedoch nie die GroBe der Primirherde

Im Embryo selbst ist das Virus wesentlich fruher vorhanden So konnte
es 1n der Leber 1n grofien Mengen bereits zwischen 24 und 48 Stunden p i
nachgewicsen werden

Dic quantitative Prisfung am Ende des 3 Tages ergibt cine ganz ungleich-
miige V teilung in den befallencn Organen Den héchsten
Titer findet man i Leber und Knochenmark, es folgen mut Abstand
Magen-Darm-Tractus, Niere, Lunge, Milz und Herz Der frishzeitige Befall
von Leber und Knochenmark duBlert sich in eincr enormen Schwellung Die
Leber 15t nach 72 Stunden doppelt so groft wie normal In allen betroffenen
Organcn it das Gefallsystem mlbetciligt Vor allem um dic Klcinen Blut-
gefale entwickeln sich per lire, zcllhaltige Infiltrate, Der
Virusgehalt der prumir affinen Organe nimmt m den ersten 3 Tagen laufend
2u An den Schl des oberen Absch des D

kann man frdhestens nach dem 4 Tage lokale, vaknnale Verindsrungen

b X Schl und an

Die ire V an den
der Haut des Embryos laul’t demnach parallel der Sekundiransiedlung an
den avRerembryonalen Membranen

Alle Erer, welche durch cine geeignete, niedrige Virusanimpfdosss dic ersten
3 Tage iiberleben, gehen im Lavfe der sckundiren Phase spitestens bis zum
7 und 8 Tage p 1. e

Uberblikt man den Ablauf der Vakzmemfektion, so entwickelt sich mit
der Pumiransiedlung des Virus an den Inokulationsstellen die Infektion
von Leber und Knochenmark Dort findet nachwershich eme Virusvermeh-
rung statt Zwischen dem 3 und 4 Tage kommt es dann regelmifig zur
sckundicen Virusausbrestung 1m ganzen Embryo und semen Anbangrorga-
nen Die P dlung 15t daber charak durdh die tialen Uer-
anderungen und durch die sch davan anschliefienden entzundhichen Reaktio-
nen Quantitative Untersduede sind die Folge verschiedener Virusanimpfkon-
zentrationen Sic bezichen sich in erster Linie auf die Absterbekurven der Eier
und auf die Primar an den A 1 vom 1 bus 3 Tag p i
Bet hohen | sind due P d d, sonst bil-
den sich nur einzelne Herde Zum anderen wird der Charakter der Vakzine-
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infektion vereinzelt andh durch den Wirtsorgamsmus beeinfluft Diese Ver-
anderungen beschranken stch auf den Entzundungsprozef Ste lassen sich durd
ihr sporadisches Auftreten innerhalb groBer Untersuchungsreihen und shhe
hich durch neve Eipassagen kliren In den ersten Passagen kénnen jedoch de
beschriebenen Nekrosen noch nicht so typisch ausgepriigt sern

b) Nach Bexmpfung der Allantoishohie

Der Infektionsablauf nach Beimpfung der Allantosshéhle (Fntoderm'
gleicht zesthich wie pathogenetisch dem Bilde nach der Choroallantes
membranbeimpfung

Zum Zustandekommen der Infektton sind keine groferen Virusmenzen
erforderlich als bei der Membranmokulation Alle Stimme verhalten sih
annahernd gleich Ledighch ber Hoden- und Neurostammen scheint dic In-
fektion relatw besser et Mit der Primiransied! des Virws am
Entoderm (I klerdung der All héhle) kelt sich regelmiby
auch dte Infektion von Leber und Knochenmark und uber sie die Generalisa
tion des Virus in alle embryonale und aufierembryenale Organe

Primir siedelt sich das Virus bevorzugt an den Umsdilagstellen e
aufieren und inneren Allantoisblattes zu den Septen an Die Prumirherde
bilden stch dadurch an besonders uniibersichtlichen Stellen und kénnen s
leacht der Beobachtung entgehen Sie sind makroskopisth ebenso typsd
aufgebaut wie die Herde der Choroallantoismembran, erreichen aber mdt
ganz thre GroBe An den Allantowsblattern erschemen sie als gut von der
Umgebung abgesctzte, leicht getrubte, runde, stecknadelkopfgrofe, Nache
Herdchen mit deutlicher, oft sehr bretter Nekrose Am Ubergang v den
Septen nehmen ste mehr prohferativen Charakter an Dre Infizierungswesst
nach Bempfung der Allantoishohle erfolgt gewdhalich iiber die Adsorptin
des Virus an das Entoderm der Membranen, die den Harnsack bitden Bo
der Pockeminfektion lafit sich dies dadurch gut verfolgen, daff ym Brutet
regelmafig an der Emntnttspforte des Erregers esn Primirherd tmm};
Eine Infinerung des Bruteies ohne Primarherd findet man kaum N2
Allantoishdhlenbesmpfung treten die Primirkerde am Lntoderm der Harn-
sackwandungen und Harnsacksepten auf Gelegenthich kommt es jedo_ch wd~
gleich zu emner Inokulution der Membran Sic fuhrt zu emem Prlm.lfh"(
an der Infektionsstelle Vom Entoderm greift der vakamale Proze av
Mesoderm und Ektoderm uber Dic GefaBwirksamkert der einzelnen SIJIT:N‘
trt deuthich heraus  Zur Daff 1d der d1ich ‘;"
dnderungen speziell emer evtl gefuBschidigenden Komponente, st die
Hohlenbeimpfung deshalb etwas besser geeignet

Trotz Infektion uber dic Allantoishéhle und Ansicdlung des \'mx‘s am
Entoderm bekommt man aus der Allantowsflissigkest kemne hihere Virus
ausbeute als nach Membranbermpfung

f
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¢} Tuterbestimmung

Das bebrutete Hiihnerei cignet sich hervorragend fur die Bestimmung der
Virusmenge, Man benutzt luerzu die Chortoallantoismembranbermpfung Die
Impfmenge pro Verdiinnung betrigt 0.1 m! pro Er Die Auswertung erfolgt
entweder nach der Pockenherdzihlmethode von Burnet oder nach der ID 50~
Bestrmmaung von Reed und Muendh Bex ersterer zahll man dic in den letzten
Grcnzverdunnungen nodh auf der Memb Primirkerde und
errechnet dann dic Durchsch Bei der ID 50-B werden
rucht die einzelnen Vakzincherde anf der CAM gezihlt, sondem nur be-
usteilt ob die Infcktion m den einzelnen Verdunnungen noch angeht oder
nicht Der Tuter gibt dann die Grenzverdiinnung an, bei der noch 30%, der
Erer positis reagieren Nach unseren vergleichenden Untersuchungen eignet
sich dre 1D 50-Bestimmung fiir die Virustitrierung besser als dre Pockenherd-
2ahimethode,

Bcu der B 1 von Vi 15t das Verhiltms

AY heit zu Vir fek heit von Bed: Be
Tuncrungm auf der CAM des Huhnerembryos sind etwa 3, 4 bn 12 physika-
hische Vir h fir emne Infek
sches Verfahren) Ber ener hotanen Titrierung des Vakamevirus auf der
Kamnchenhaut sollen demgegeauber etwa R bis A4 physikalische Etnhertea
einer Infektionseinheit entsprechen Je nach Verfasser schwanken die An-
gaben 10 zzemlich weiten Grenzen

Zuchtung wn der Gewebekultur

Die Zuchtung von Vakzinevirus n Gewebekulturen und die Impfstof(t
stellung aus thnen 1t nicht new Zahlreiche Arberten sind bieruber verdffent-
lcht worden Die Ziichtung gelngt verhiltnsmifyg emnfach und 1st i den
verschuedensten Zellen moghdh

Man hat auf dem Gebiete der Zellziichtung in den letzten Jahren erhebliche
Fortschritte erztelt Die Moglichket, grofiere Zellmengen aus frischem Ge-
webe durch wiederholte Trypsinandauung zu 1solieren und dann derekt auf
der Glasoberflache zur Vermehrung zu bringen, hat zusammen mat der Ver-
wendung von Antibiotika die Methodik ganz wesentlich vereinfacht Man
hat weterbin versucht, permanente Zellstamme zu erhalten die das Arbei-
ten erleschtern Verbrestet ast der Zellstamm Hela, der aus einem mensch-
bhven Zevvrakarnnom sohert wurdc Bekannt stnd auch die Zellinten von
Chang die sich von kindl k lem Gewebe und
Nieren berletten Das Virus rerchert sich ber der Vermehrung 1n den Line
schidht-Zellkulturen 1m Medwm an und die Virusernte st dzmn.xdn sehr
leicht Ber der Ernte von Virus aus infizierten Geweb it
Jedoch wichtig dalb das Varus nur sehr langsam tn das Medwm abgegeben
wird und bevorzugr 1n den Zellen zuruckbleibt Nur ber totaler Lysis der
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Kulturen ist das gesamte Virus im Medium enthalten Beim Arbeiten mt
Vakzinevirus ist es deshalb ratsam, vor der Virusernte dic Kulturzellen so auf-
zuschlieBen, daB das Virus frei wird und ins Medum gelangen kann

Der Wert der Gewebckultur fiir die Vakzinevirusziich wurde schon
frithzeitig erkannt Iskigami (1902), welcher davon ausging, dab der Vakzae-
erreger sich auBerhalb des Organismus infolge Fehlens lebender Zellen
nicht vermehren kénnte, unternahm die ersten In-vatro-Ziichtungs: ersudie
indem er Epithelzellencxplantaten bakterienfrere Lymphe zusetate Eine
linger davernde Virusvermehrung in vitro wurde jedoch erst miglch nad-
dem es gel war, explantierte Zellen p ise zu zilchten (Stein-
hardt v a, 1913, Parker und Nye, 1925; Haagen, 1928).

Fast 40 Jahre lang hat man die Moglichkeit der Zichtung von Vakane

1 P

virus in Gewebek falls voll Es lassen sich hesfor
mehrere Grinde anfihren Zunichst war es schwer, beim Anlegen von
Gewebekul ohne bakterielle Verunreinigung zu arbeiten Dies war nwr

m fiir steriles Arbeiten besonders cingeriditeten Speziallaboratoricn mig-
hch Mit der Entdeck der Antibiotika hat sich dies schlagartig geindert
Gibt man wirksame Antibiotika zum Medium, das zur Erndhrung der Kultu-
ren benutzt wird, dann kann man dic Zellen nicht nur bakterienfrer ziidit
sondern sie auch lange keimfrei erhalten Besonders zweckmifiig 1st der An
biotik bet der Anziichtung des Virus aus keimhal Ausg
rial, wie Pusteln, Sputum und anderen Karperflitssigkesten I'riiher waren de
artige Virusisolierungen in Gewebekulturen nicht méglich Ein zweiter Grun
der den Gebrauch von Gewebekulturen verzogerte, liegt wohl danin, daB vit
Forscher mit der bisher Gblichen Viruszichtung 1m kicinen Versudistier w
Hihnerembryo zufrieden waren Ein dntter Grund diirfte darn zu sudv
sein, daB es vicle Jahre mcht méglich war, 1n Gewebekulturen einfache w
zuverlissige Kennzeschen fir eine erfolgte Virusvermehrung zu finden

Als Zeichen emer Vermehrung des Vakzinevirus in Gewebekulturen g2
zuniichst das Erscheinen der Emsdilufikirperdhen in den infizi Zelle
Rivers, Haagen und Muckenfuss (1929) sowic Haagen (1931) berichteten ibt
das Vorhandensein dieser Kérperchen in den Kulturen Nach neuere
Ui h treten Einschlufkérperchen micht nur in Epithelkulturel
sondern audh in anderen Zellen, z B Fibroblasten, auf

Ungefihr zur Zeit des letzten Krieges wurde man auf andere pathuloglsd‘
Verinderungen aufmerksam Man fand Zellen dic unter dem Funflug de
Virusvermehrung degencrierten und sich gelegenthich auflasten Als man di
Bedeutung dicser Befunde erkannte, sicherte man bald die Virusspearfitit de
Zcllverfallesbei zahlreichen, infizierten Gewebckul Manhattc einbraud
bares Diagnosttkum fiir die Vermehrung von Virus 1n Gewebekulturet
1n die Hand bek den 3top Effekt Inden
jingster Zeit entwidkelten ..Einschicht-Kulturen (sog Manolayers) wrde
Tun dieser zytopathogene Effekt nach allen Richtungen hin mn Abh3ngigkel!
von Virus und Zeilart studiert, und bald konnte eine ganze Skala vod
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harakteristisch Ilverind b

werden, dic auch fiir das
\'akxmcmus ein sicheres D:agnnmkum zur Messung der Virusvermchrung
und V ktivitit 1n den Gewebeku! abgaben Die Prioritat, emen
2ytopathogencn Effekt im heutigen Sine beschnieben zu haben, darfte
Albert Fuscher in Anspruch nchmen kinoen Lr hat bereits 1931 10 Ren-
kulturen von Irisepithel und Fibroblasten nach Infektion mit Vakzinevirus
cinen Zerfall der Epithelkulturen geschen, wahrend die Fibroblasten wester-
wuchsen
Es sind im wesenthidhen drer Arten von Gewebekulturen, die ber der
Vakzinevirusziichtung Verwendung finden
Dn: :rste Art smd die lemﬂf‘ultur!n Bei dieser Tedlmk werden die zer-
i n einer Pl hicht als Statzgerust geziichtet
Das Gcweb:slud{d’len wird daber an der Wand der ZadstungsgeliBe durch
em Plasmakoagulum fixiert Als Plasma cignet sich am besten Hihper-
plasma Es wird aus der Karotis von Hihnen gcwonntn und 1n feinparaffi-
micrten Glisern auf oder mit dem den Heparin
versetzt Sobald ¢s auf emne normale, nichtpriparierte Glasfliche oder mit
Gewebestuckchen bzw -saft 1 Beruhrung kommt, koaguliert cs, wober eine
gallertige Schicht entsteht, weldie als Stitze fur ausspross:nde Zellen dient

Als Nihrmedim gebraucht man physiol §: die ¢imen Zu-
satz von Serum-Embryonalextrakt cmhah!n Die Plasmzkul(uren sind echte
bekul Aus den L Gekchen wachsen
allmihlich neue Zellen heraus
Die Plasmakulturen gaben der Vak ( cinen

8

Auftrieb Zahlrexche wichtige Probleme, wie z B Tmplsmu: und gewebliche
Immunitit, wurden studiert Von den Arbeiten seien besonders die von Parker
und Nye (1926), Haagen (1928), Nauck und Paschen (Versuche mit Eintropfen-
kulturen 1932) sowse von Carell und Rivers (Ziichtung 1n Carellschalen 1927)
erwahot Das Virus konate rut ewners guten Exfolg 1n Kamncheagewebe (Kor-
nea, Hoden), m Hih Fib
ner Tierarten sowse Rattenleukozyten geziichtet werden

Das am wemgsten komplizicrte Verfahren stellt der sog Mattland-Kultur-
typ dar Er wurde viele Jahre lang zur Zichtung ciner grofen Zahl ver-
schiedenstes Viren herangezogen Zum Anlegen dieser Kulturen bringt man
15-30 kleine Gewebestiickchen tn dic flache Schidht ¢ines passenden Mediums
Man benutzt dazu emfache Mischungen gewisser anorgamscher Salze, sog
physiologische Losungen, wie z B Tyrodelsung, mit Zusatz von Serum In
diesem Kulturmedium halten sich die Gew:besluckchcn lange am Leben. Ver-
cinzelt findet auch ene hrung statt Die Stoffwech
selvorginge in den Zellen laufen weiter Auf dieser Grundlage konnten
Hoden, Nieren, Leber und Milz verschiedener Tiere fiir die Vakzineyirus-
zuchtung verwendet werden

Die dnitte Kulturart, die sich heute wertgehendst durchgesetzt hat, da sie
erhebliche Vorteite gegenuber den crsteren bietet, ist die Emnschichi-Zellkultur
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Sie wird nach der Trypsmierungstechnik von Dulbeceo angelegt und stellt
cine echte Zellkultur dar, d h sie entsteht durch die schnelle Vermehruae
cinzelner Zellen, die in einem geeigneten Medium auf der Glasoberflide
eines KulturgefdBes zu einem dichten Zellrasen auswachsen Hierza wolert
man die Zellen aus dem frischen Gewebe durch wredesholte, schanende
Trypsinandauung und ziichtet sie anschlieBend direkt auf der Glasoberflide
der KulturgefiBie. Eine Verwendung von Plasma als Stitzsubstanz ent
fallt Zum Trypsimeren wahlt man eine so niedrige Trypsinkonzentratin.
1.d R 0,25% Trypsin, daf§ wohl dic Interzellularsubstanz verdant wird, w>-
durch die Zellen sich emnzeln aus dem Gewebeverband herauslosen, die
Zellen selbst aber unbeernflufit bleiben und thre Teilungsfhigkeit b
behalten Die einzeln 1m Trypsi; chwi; den Zellen i
man aus, wischt sic mehrmals und resuspendiert sie dann in einen ge-
cigneten Anzechtmedium 1 ml soll etwa 500 000 bis 800 000 Zellen enthalten
Dre Medium-Zeilsuspension pipettiert man in Glasgefife und stellt sie
den Brutschrank Nach kurzer Zert sedimentieren die Zellen auf den Glas
boden, beginnen sich zu tesien und bilden bald emen dichten, enggefisten
Zellrasen Zur Anziichtung benutzt man ein Medwm, das gewghnhidh av
ciner physiologischen Salzlosung, 5-10/6 Serum und 0,59 Laktalbumn
besteht Dieses Medium besitzt alle fiir die Vermehrung der Zellen not-
wendigen Aufbaustoffc Als Zusatz enthilt es cinen I'arbindikator, Phtn.n’-
rot, der die nut ph-Verschicbung verbundene Vermehrung der Zellen anzeigt,
und fur dee Sterilutiit kleme Mengen Penucillin und Streptomycin Nadi 1 bie
3 Tagen wird das verbrauchte Medwum durch cin neues ersetzt In der Z‘h'l
schenzeat hat sich meistens schon emn dichter Zeilrasen auf der Glasoberfliche
ausgebildet Die Bermpfung der Kultoren exfolgt direkt in das Medium

Bei der Vakznevirusvermehrung 1n den nach Dulbecco angelegten Zell
kulturen kammt cs zu enem deutlich sichtbaren, zytopathogenen Lffekt, t:':f
1n der Regel zu ciner vollkommenen Kulturzerstorung fahrt Hierdurdh wird
die Virusvermehrung stchtbar Derartige Kulturen ergnen sich (les}\:lb be
sonders gut zur q ven B infektidser Vi b un
werden heute mehr und mehr zur Titrierung des Vakzincvirus und avd
zur Werthestimmung von Impfstoffen herangezogen Man arbeitet daber mit
dem sog Plaquetest

Ber diesem Test verwendet man eine Schicht von Zellen, die man auf den
Boden eincr Petrischale anzudhtet und dann mit derauszutestenden Virusier”
dunnung bermplt Nachdem die Virusterlchen an dic Zellen adsorbiert “lm;
den sind, entfernt man das fissige Nihrmedium und Gberschichtet dic Zel n
stait dessen mit Agar, der Nahrmedim enthilt Dadurch wird crretcht. da
die neu entstehenden Virustetldhen sich nicht dber die ganze Flache ausbreate?
sondern am Orte shrer ntstehung verbletben und hier nur dic brm(hbarlrff
Zellen befalten konnen Man erhalt somit Nekroscherde, dic man durd\kf\""
firben der lebenden Zellen mu Vatalfarbstoffen her hervarhcten ke
und allgemern ats Plages bezerchnet Die Zahlder Plagues entspricht derZ:




der vorhand, infektidsen V' Ichen 1n ciner b Verd

Es heB sich nachweisen, dafl ein Plaque durch e einziges \'xrustulchm
hervorgerufen wird und demnach nur dic Nachkommen dieses einen Teil-
chens emhah Dieses Verfahren bictet zusitzlich die ]\loghd\ktlt beim

k genctisch emheithiche Stimme zu g , was wiederum
bcl der Herstellung von Implstoffen wichtig sem kann
Das Vakzinevirus 1Bt sih in falgend nack der Dulb

Trypsumerungstechnk  hergestellten, dirckt auf der Glasoberfliche ge-
ziiditeten Zellkulturen gul 2ur Vi crm:hrung bringen

nZ aus embry Rind Muskulatur und embryonaler

Rinderhaut,
*n Zellhulturen aus dem Ammon von Rinderembryonen,
1n Zellkulturen aus Nieren vorn Schwein. Rind, Kalb, Kaninchen, Schaf, Reh,
Affen und von der Maus,

1n Zellkul aus Hih b '

m Zellkulturen ans menschlidiem [tl:lltm Gewebe

1n HeLa- und 3hnlichen Zellen

Das breste Wirtse und Zellspektrum des Vakzinevirus erlaubt eine
Zuchtung auf fast allen Zellarten Oben sind nur die gebrauchluchsten Metho-
den aufgezihlt Besonders geeignet fiir eine Vakzmeviruszlichtung sind 2 B
noch Lungenkulivren und Zeltkulturen aus Ffoden- und Ovanalgewebe der
verschiedensten Trerspezies

Der zytopathogene Effekt nach der Besmpfung obiger Kulturen zeigt zwer
versduedene Verlaufsformen Ber der ersten beginnt der Prozef mit einer
typuchen Abkugclung der Zellen, der sich dann die Lysis anschlieft
(Abb 14a—c) Diese Form findet man b ders ber der Vakzing
m Nicrenkulturen Bes der zweiten Form der zytopathogenen Verinde-

i 7 21 T o

Abb 142 Normale Rultur
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Abb 14c Totale Kulturzerstorung
Abb 14 Verlauf des zytopathogenen Effcktes bej der Ziichtung dey

Vakzinevirus m Kulturen aus Zungengewsbe vom Rind (1 Verlaufsform)

(dayr)

rungen fehlt die Abkugelungsphase An thre Stelle trtt als erstes Symptor
der Virusvi hrung emc 1 ge D Dte Zellen quellen
auf, erhalten unscharfe Rinder und granulieren (Abb 13a-¢) Auch diest
Phase fuhrt schlicBlich zu vollkommenem Zellverfall Den genannten Verlaof
bemerkt man ber der Vak ) von Hiih bryol:

Abschliefiend sei noch auf die Forsch wber /)
Gewebekulturen eingegangen Sie haben bis jetzt keme beremstimmenden

- htic in
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Ergebnisse erbracht Die Versuche sprechen teils fir das Vorbandensein emer
zelluliren Immunitit, teils dagegen Kulturen aus Plasma- und Komnea-
gewebe von immumsierten Tieren oder auch normale Gewebearten, denen
wurde, driick das Vir ch: mcht
Nach Aufzeichnungen von Rivers und Ward tberlebte das Vakzinevirus in
Kulturen von immuner Kornea und immuncm Plasma 48 Stunden Typische
Lasionen mit Guarnienischen Kérperchen kamen zwischen 24 und 48 Stunden

vor Wenn immunes K, be in lem oder & Plasma

P
PRt
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Abb 15b Begronender zytopathogener Effekt
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Abb I5¢ Totale Kulturzerstorung

Abb 15 Verlauf des zytopathogenen Effektes bes der Zichtung des
Vakzinevirus 1n Hahnerembryo-Fibroblasten-Kulturen (2 Verlaufs-
form) (Mayr)

verwendet wurde, so zeigte sih nur eine milde oder iberhaupt ken
Reaktion Rwers und Ward stellten folgende Hypothese auf Hat sich &
Virus mit der Zelle verbunden, so kann es durch Zugabe smmuner Sul
stanzen nicht mehr neutrahsiert werden

Zuchtung sm Uersuchstior

a) un Kaninchen

Das Vakznevirus kann zur Zidstung im Kaninchen auf die ver
schiedenste Weise nokuliert werden Die ublichen Infizicrungsmethodo
sind kutan ntrakutan, korneal, mtravends, intrazercbral, zisternal unc
intratestikulir Die anderen parenteralen Applikationsarten, ebensn wie du
perorale Infizierung, haben praktisch wenig Bedeutung

Die Vakzineviruszuchtung im Kaninchen drent emmal dem Zwedke dat
Virusvermehrung und Virasdiagnose Sie wird weiter herangezogen fir ¢
Wertbestimmung ciner Pockenvakzine, fur Wechselpassagen Kalb-K:m[“
chen-Kalb, zur Aufrechterhaltung der Virulenz emer Dermovakzne, [0
quantitative Virustitnierungen, fur qualttative Dhfferenzierung vcrsdm::}tn"
Stamme, fur N ! und fur I mgewinnung, YUrAd“
Virusisoherung  fur Studien uber die Biologie des Virus v 2 Friher
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Abb 16 Intrakutane Vakzinemfektion beim Kanindien
Typ 1 milde Verlaufsform

Abb 17 Intrakutane Vakzineinfektion berm Kansndien
yp 2 brete zentrale Einschmetzung
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wurde das Kaninchen auch zur Gewinnung keimfreier Vakunen bemtn
Es den die Ny akzine (fortlaufende Zuchtung im Gehim} und de
Hodenvakzine (fortlaufende Zudstung im Hoden),

Intrakutane Infektion (Mcthode nach Groth, Abb 16u 17)

Fur die intrakutane Impfung werden die Tiere einheitlich am Riden mt
Kalziumhydrosulfid enthaart und 24 Stunden spiter geimpft Dabeiwerdes
6,1 cem so ntrakutan injiziert, daf eine deuthds sichtbare, gut von der
Umgebung abgesetzte Quaddel entsteht Die Enthaarung kann auch wter
Narkose durch mechanisches ,, Ausrupfen* der Haare erfolgen

Fiir die intrakutane Injektion eignen sich am besten erwachsene, aber
nucht zu alte Kaninchen. Die Rasse spielt keine allzu bedeutende Rolle, wena

gleich man mit Albinal chen die einheithch und am leidh ables
baren Ergebnisse erhilt
Die intral Technk wird b ders fiir dre Impfstoffttrierung heran-

gezogen Dic Tiere reagieren mit Hautinfiltraten und Allgemeinsymptomes.
Die Hautinfiltrate entwickeln sich in den ersten drei Tagen Thr Héhepunkt
liegt bei Zimmertemperatur zwischen 4 und 7. Tag p i Auf den Tempesatur-
emflufl se1 in diesem Zy 1 besonders hing soverzigernz B
Temperaturermedrigungen um etwa 10° C die Infiltratbildung um 24 bis 8
Stunden, Die mildeste Verlaufsform (Typ 1) stellt emn scharf von der Un-
gebung abgesetztes, kuppenformiges, gut palpierbares Infiltrat versdnedentt
GriBe dar (Abb 16) Es 1st lescht gerdtet, auf der Unterhaut gut verschictber
und nur maBig warm Dic Haut st intakt. Der Infiltratdurchmesser bewegt
sich zwischen 12 und 28 mm Die Umgebung 1st nicht gerdtet und nicht ser-
dickt Die GefiBe treten aber stark hervor Diese Infiltrate bilden sich untet
Schuppung der Haut ohne bletbende Defekte rasch zuriick

Den 2. Typ stellen Hautinfil mit einer len Nekrose dar Bl
dieser Reaktionsform sind sie breit und wulstig Sic setzen sich meht scharf
von der Umgebung ab Dic Haut ist verdickt und legt sich in Falten Der
infiltrierte Bezrk 1st hochrot und heit Sen Durchmesser hiegt zwisdied
20 und 35 mm Die GefiBic in der Umgebung sind angeschwollen und trete?
stark hervor Zwischen dem 2 und 3 Tag beginnt zentral an der hurpe
des Infi die Einschmel deren it bey den cinzelnen
St hieden ist Der Hohepunkt der Reaktion licgt rwischen
4 und 5. Tag p 1 . Ober den nckrotischen Zentren der lmp[unﬁllra(t'blmf"
sich dicke, schwarze Borkenpanzer (Abb 17). die fest aufsitzen und tief 1nf
Unterhautzellgewebe eingresfen Um den 7 —8 Tag setzt die Riickbildunt
emn Sie dauert wesentlich linger als bes den Infiltraten ohne Nekrose ‘Du
Vanablitat ber dieser Uerlaufsform w5t schr groff Sie reicht von kleine?
huppennekrosen bis zu ganz bresten, tiefen Linschmelzungen 3

Beim I'yp $ kommt zur Reaktionsform 2 (Infiltrat -+ Nekrosc} e ]ndﬂr;
hammorrhagischer Enschlag Dieser 1st charakterisiest durch Petechien 20
der Oberlliche der Infiltrate und durch einen 510 mm bresten Saum prtechua




ler Blutungen Der Hohepunkt hegt zwischen 4, und 5 Tag Die Kuppe wird
zentral eingeschmolzen und senkt sich, so daf exn Wall mut tiefem Krater ent-
steht Hierber ist dic ganze Hautpartie hochrot und warm, die Gefafie treten
stark hervor, aber dic Blutungsneigung schreitet nicht mehr weiter fort Die
Rickbildung beginnt um den 9 Tag

Ber der letsten Form der zu beobachtenden Hautreaktionen (Typ 4) for-
men mich nur sehr fache Infiltrate Mit dem 2 Tag erscheinen darauf
petedhiale Blutungen. Diese nehmen rash zu und {iberzichen zwischen
3 und 4 Tag die Infektionsstelle, Wahrend zentral das Gewebe emn-
geschmolzen wird, breitet sich die himorrhagische Entzundung Nichig aus und
senkt sich zwischen 5 und 6 Tag ventral Am 5 Tag sind die Impfbezirke
typuch aufgchaut n der Mite cin nekcobsches, schwarses Zentrum, um-

LR IR

purkt hegt um den 6 Tag Im Unterhautbindegewsbe mlwud(clt sich cin star-
kes Udem, das aus sulaiger, 3ser, meist b
Fliissigkeat besteht Das {Jdem senkt sich in die Gegend des Unterbandbes

Der Grad der A p bei der ! Impfung lauft
mit den lokalen Impfreaktionen annihernd paralle]

Beim Hauttyp 1 und 2 erfolgt zwischen 2 und 8 Tag eine Temperatur-
stergerung, die mit Fieber von 40° bis 41° C zwischen 4 und 5 Tag thren
Hohepunkt errercht Wahrend dieser Zeit sind die There apathisch, reagieren
weag auf die Umwelt und nehmen vermindert Futter auf Eine sekun-
dite Ansicdlung von Virus auf der cnthaarten Haut und auf den

wird midcht beobachtet Beim Typ 2 zeigen dic
Tiere ganz veremnzelt Nasen- und AugenausfluB Mut dem 6 Tag erfolgt
ein starker Temperaturabfall bis unter dic Norm Anschlieiend gesunden
die Taere Die Stbrung des Allgemeinbefindens beim Typ 3 it stitker, doch
kommt es nur selten zur Vakzine Die G d dauert

W eeee 1 a3 Dulicn ol am o f3 g, AV

Digestions- und Respirationstraktes Hohes Fieber begleitet diese sekundiare
Virusphase Die Tiere ltegen teilnahmslos im Stall und magern stark ab
Nach 10 bis 14 Tagen gehen 50--60/0 e Der Rest gesundet nur langsam

Sowohl bet Typ 3 als auch bet Typ 4 komphizicrt den Verlauf gelegentlich
auch eine Strewung ins Gehurn, wodurdh sich emne Virusenzephalitis entwickeln

kann Das h he Substrat dieser E hitis glewcht aber micht dem
Bild der h E h
Die be Verlaufstypen der Vak fek des K +

setzen emn emnheithiches Tiermaterial voraus Auch die Viruskonzentration
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vartiert das Bild Die Anderungen liegen ausnahmslos im Bereich des Typn
1 und 2 Hohe Konzentrationen erzeugen Nekrosen, niedrige [ihren 13
Infiltraten ohne Nekrosen. Ist dem Virus jedoch eme himorrhagische Kom-
ponente eigen, so entwidkelt sich diese am Tier auch nach der Venmpfurg
von nur einer Mindestinfektionseinheit.

Kutane Infekiion (Methode nach Calmette, modifizicrt nadh Hersberg Abh IF
Die kutane Impfung wird unter Abinderung der von Calmette wd
Sobernken b Technik folgend, 8 fihrt die Haare

Abb 15 Rutane Vakzineinfektion des Raminchens

wesden auf ciner Seite 1m Atherrausth gerupft, di fenen Haare mit dem

Rasiermesser oder einem femen Skalpell beseitigt Der Ricken der ’\M]‘:"‘
chen kann auds mit Kalzwmhydrosulfid enthaart werden Mlm ""Kt
3 Quadrate von je 4—5 cm Sertenlange an, dic mit emner sdm!en] :;" o
so rng als moghdi von oben nach unten und von rechts nach md| o
gentzt wesden [ue Virustitnerungen verreabt man unmittelbar na
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autritzung auf j¢ ¢in Quadrat von 25 qem Flidhe 0,05 cem der Verdénnun-
n Dhe Ablesung erfolgt vom 3 Tag ab, die Titerberechnung aus der
sstelzabl des 5 —6 Tages Zur Berechnung mmmt man das Quadrat, in
m etwa 510 Pusteln entstanden sind. Crgab z B das mit der Verdinnung
) beimpfte Feld 10 Pusteln (aus 0,05 cem), so wiirde sich fir 0,1 com der
nzentrierten Lymphe ¢in Titer von 2X10X10% = 200000 crrechnen Ist
as Kanindhen groB genug, konnen audch auf der anderen Seste 8 Impffelder
gelegt werden Die Benutzung dieser Technik gibt aufer uber den Titer
uskunft iiber den Uerlauf der Uakzinercaktion, Grific der Pusteln,
horfbrldung, Abfall der Schorfe, evtl héimorrhagischen Emnschlag Mandhe
aminchenrassen neigen von sich aus zu stirkeren Hautreaktionen, z B
unkelpigmentierte

Auf die kutane Infektion reagieren die Tere mit Srthicher Pustel.
ddung und Allgemeinsymptomen Ab dem 3 Tag begunt die Entwicklung
er Srtlichen Vakzinepusteln deuthch sichtbar zu werden und erreicht shren
[5hepunkt zwischen 5 und 6 Tag p. i Die Quahtit der Pusteln schwankt
on Vakzine zu Vakzine Gewebefreundliche Vakzinen bilden mittclgrofe,
clblichwerlie, leacht erhabene, gut von der Umgehung abgesetzte, etwa 2—3
'm breite Pusteln mit deutliher zentraler Nekrose Die Pusteln sitzen
ocker in der Haut, bestehen aus einem aufgehellten Wall mat dunklerer
ellc und haben einc schmale Area Die Umgebung und das darunterliegende
indegewebe sind mdht infiltnert Die Ruckbildung erfolgt unter Eintrock-
wung rasch, die Schorfe sind hellbraun und fallen zwischen 10 bis 14 Tag
1 ab Im Gegensatz hierzu stehen Vakzinen, die braunschwarze bis rot-
chwarze, grofie Pusteln mit tief in das Unterhautzellgewebe iibergreifenden
Nekrosen ausbilden Ihre Umgebung st daan mest stark infiltriert und
dematds verindest, die Rackbildung erfolgt nur langsam, und die Pusteln
vandeln sich 1n dicke, dunkelbraunrote Krusten um, die oft noch 3—4&
Vochen p i fest in der Haut sitzen Dic schwerste Verlaufsform stellen
dlle dar, 1n denen die Pusteln himorrh chen Charakter h Sie
ind wemg erhaben und mehr fladug ausgebsldet Das hamorthagische Zen-
rum breitet sich mehr und mehr peripherwirts aus und umfafit batd den

ansen Herd Dic Raadzone it stark dematds ebenso das darunterbegende
Newphes dom Naloasam « amdam hom s 14 uf -

langsam und sitzen oft als schwarzbliuliche ,.Panzer“ uber viele Wochen der
Haut fest auf Charaktenistisch ist fir due b the Verlaufsform, daf
dre Emzelherde die Tendenz haben, zusammenzuflieBen, soda8manoftbreite
Hautbezirke blausot verfarbt antnfft Die himorrhagische Verlaufsform st
typisch fir Kubpotken

Der érthchen Pustelbildung laufen Allgemeinsymp parallel Bes
gewebclreundlichen Vakamen fiebert das Tier ctwa wisdien 3 und 6 Tag
mehr oder wemiger stark, ohne daf das Al) den weiter beeintrich
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tigt ist. Die Futteraufnahme ist normal Bei stark virulenten Stimmen eigt
das Tier neben dem Fieber verminderte FreBlust, Teilnahmslosigker, Ab-
magerung und 1n besti Fallen Nasenfluf und K kti In g
schweren Fallen generalisiert das Virus schlieBlich auf Haut und Schloumhiu-
ten. Bei der echten hamorrhagischen Verlaufsform kommt es regetm3fig nur
generalisierten Aussaat, was bei einem Teil der Tiere zum Tode fihet, be-
sonders wenn die Schleimhiute betroffen werden Bei der Hautform liegen
die Todesraten niedriger.

Die kutane Impfung der Kaninchen wird 1n erster Linie zur quantitatives
und qualitativen Auswertung von Pockenimpfstoff verwendet, weiter fir

. Angiid

Impfstoffgewinnung, N Serumg 2
und biologisthe Studien

Inbrazerebrale Infektion (nach Herzberg)

Das Gehim wird nach der @blichen Technik infiziert. Dre Injektionsstelle
soll etwa 1/: em von der Mittellinie entfernt und cbenso ¥z cm hunter der
Kranznaht des Os parictale auf der Schidelhghe Giber dem hinteren Augea
winkel liegen. Durch das Trepanationsloch geht man mut der Kanile 1 em
senkrecht in das Hirn ein und njiziest langsam 0,2 ccm der Virusy erdinoung
Die Temperatur der Kaninchen wird morgens und abends ver dem Fitters
gemessen, das Gewicht jeden 3 Tag bestimmt Das Aufireten cmer mehe-
tagigen Ficberkurve nachder intrazercbralen Impfung ist ein @ufierst empfind-
lidhes Zerdien fur eine positive Uakzineinfektion.

Der vakaimale Charakter der Fieberkurve kann spiter durch eine kutane
Immunititspriffung kontrolliert werden, wenn dic Ficberkurve srgendwic
aweifelhaft war, Ber den mit den hochsten Virusyerdinnungen intrazerebral

1

gemmplten Kanmdhen ist diese Nachimpfung angeb

Auch beir der intr bralen Impfung verhalten sich dic Val 3
hiedlih G st die I klung ciner typschen \‘mﬂ
halitis, die allerdings m der [ itat ihrer Ausprigunf

schwankt Die Symptome werden ber der zisternalen Infektion abgehandelt.
Die intrazerchrale Haftfihigkeit der einzelnen Vakzinestimme ist versdhier
den Manche haften nur ber geniigend hoher Virusk andere
auch noch 1 starken Verdunnungen Durch laufende Gehirnpassaged
adaptiert sich das Virus an das Gehurn und es entsteht emne ,‘Neum\l.hm‘
Die Neurovakzine 1st charakteristert durch eme verkirzte lnku!)a(mmmf
und griBere Inlektiositat auch m hohen Verdinnungen Kutan. mlmkul:;
und intravends auf das Raninchen venimplt zeichnet sie sich ebenfalls du
eine grofere Virulenz als  normale’ Dermovakzinen aus

Bax versduedenen St ckelt sich nach braler {mpfung
neben der ZNS-Erkrankung o sog  waksinales Syndrom’, das nads
Herzberg emn wichtiges Virulenzmerkmal von Lymphen st Ls setzt sich Tr-
sammen aus NasenfluBb Konjunkuyitis und Durchfall, Extremititen- und Bla
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bis zum 7. und 8 Tag um 40° C und gehen dann entsprechend der Abbeluz:
bis zum 14 Tag p 1 zur Norm zuriick Im Gehimn der emngegangenen Tien
wird hin und wieder das Virus muit oder ohme gewebliche Veranderunge
nachgewesen

Die i v Impfung wird nur fiir Spezialzwecke bentigt Fiir Quahitii
differenzierungen kann sie berangezogen werden

Zisternale Infektion

Die Impfung wird nach der Methode von Plaut in die Cisterna cere
bellomedullaris vorgenommen

Der Verlauf Zhnelt dem npach intrazerebraler Infektion Nadh cire
Inkubationszeit von 1—3 Tagen treten mit emer kriftigen Fieberreaktin
meist Giber 40° C schwere Krankheitserscheinungen auf, die sich in An
triebslosigkert, Futterverweigerung, teilwerse Augen- und Nasenausﬂuﬁ_urc
vor allem in Stdrungen von seiten des ZNS duBern Die zentralnendse
Storungen beginnen zwischen 3 und 4 Tag und verJaufen ungefihr wi
folgt Koordinationsstorungen mut verstirhter Spastizitit letten zu tomsd
klonischen Krimpfen diber, die etwa 5—10 Min dauemn und stch mehrmah
wiederholen Die Tiere hegen dabei in emem tonischen Starrezustand det
von kurzen klonischen Zuckungen, besonders der Vorderextremtiten unter
brochen wird An das spastische Stadium, das 1—2 Tage davert, schlicBt sd
das Lihmungsstadium an s beginnt mtt einer unvollstindigen Nadhhand-
1ihmung und endet in k gsen Zustinden Dre Temy snken da-
ber stark ab Die Tiere verenden entweder in tiefer Ohnmacht nad
58 Tagen oder erholen sich nach 10- bss 1tdgiger Erkrankung wieder Ber
den eingegangenen Treren und auch ber emem Teil der iiberlebenden Tmf
zeigt srch histologisch das Bild ener Virusenzephalitis Es ist d‘mr?kl!""‘,"
durch Verinderungen an den Gefifiwandungen (an den groficn G:faﬁ_cn Au /
lockerungserscheinungen der Intima, an den Kapillaren perivaskulire gne
vaskuLire Wucherungen) und durch Ghiaknétchen, dic vor allem in der L'r*‘:’"
Sub der H haren und des S liegen In den Menmgen fiaden
sich Lymphozytemnfiltrate

Korncale Infektion (Der Paulsche Versuch)

Die komeale Infektion hat die gréBte Bedeutung zur Diagn
Pockencrkrankung 1m sog Paulschen Versuch gewonnen Diescr geh
heute noch mit zu den klassischen Nachwersverfahren fiir das Vakzine-
Variolavirus Daneben wird die korneale Infektion auch zur quantitat il
Virustitrierung herangezogen Seine Technik und Beunenlungvcrlanlf"h";‘l:"
Ubung Haufig beruhen negatrve Aussagen nur auf emer chhkrlu‘d"
Methode Von hlaggebender Bed it die g Tiefe »
Inztsionen bet der Skanfikation Fiir die Fixterung des Tieses benutzt m::':pf
zweckmiBigsten ein Tuch Das Kaninchen wird strafl cingewidkelt, der

osc ¢inct
hart audh
und
ven
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nimmt es meistens ab, nach 5 Wochen ist es verschwunden Die Hauptbedew-
tung erhuelt die Hodenimpfung zur Anrcicherung von Vakzmevirus md
Ohtawara. Das Vakzinevirus vermehrt sich im Hodengewebe gut Man be.
kommt einmal eine Anreicherung des Virus, zum anderen terlweise audh eme
Ausschaltung von bakterielien Begleitk wenn das Animpfmaterial u1
steni] war. Heute hat diese Methode an Bedeutung verloren, nachdem wir
Giber wesentlich feinere Anzuchtmethoden verfugen und der Gebraudh der
Antibiotika ein bakterienfreies Arbeiten ermdglicht Schlieflich gebraudte
man die Hodenimpfung auch zur Herstellung primir keimfreicr Impfstoffc

Zur Gewinnung von Hodenvakzine nach der Methode von Noged
mmjiziert man am besten 02 ccm mdghichst stenlen, 1-10 verdinnten
Glyzermnimpfstoff ascptisch in diec Hoden von Kaninchen In 3—5 Tagen
tritt starke Schwellung, mitunter blutig serdses, virushaltiges Exsudat unter
der Tunica hs auf, hmal auch 1 Bauchhdhl dat
Die Temperatur ist voriibergehend etwas erhoht Am 5, Tag totet man de
Tiere und pimmt dte Hoden heraus Bei werteren Passagen gehen die Tiere
hiufig zwischen dem 5 und 7. Tag an spezifischer Ordntis zugrunde

b) Zuchtung im Meerscheinchen

Fiir die reine Virusziic wird das M hwemdien immer wesIger
herangezogen Bedeutung hat das Tier heute nur noch zur Wertbestim-
mung emer Pockenlymphe nach Guns, zur Herstellung von Hodummun-
scren und fir alle U h tber die vakzinale Allergie Dre
Immunisierung gelingt auf allen Wegen, bei dencn sie auch bei andere
Versuchstieren moglich ist, und thre Dauer ist anscheinend nrcht kirzet als
2.B beim Kaninchen Es st nicht selten, daB Meerschweinchen nach 1 Jabt
noch keine Vermi itit erk Tassen Do

1 Tich

ung der 1 erken
Meerschweinchen besitzt eine erheblich dickere Haut als das Kaninchen Ba
zahireichen kutanen und mtrakutanen Versuchen stellte es sich heraus, daf
die Tiere wohl auf diesc Weise mmunisiert werden konnen, da aber &
Grtlichen Vakzinereaktionen nicht sehr typisch verlaufen Aus diesem Grunde
eignet sich das Meerschweinchen z B micht fitr cine Wertbestrmmung “7‘"
Lymphen mattels kutaner oder intrakutaner Impfung Die Neigung zur Bdln
dung von Infiltraten 1st anscheinend so grofl. daB brauchbare spc’llﬁ‘

Unterschiede micht zu fassen sind Ands fiir rein histologische l'odmv
arbeiten hat sich das Meerschweinchen nicht bewiihrt Dagegen gelingt
leicht, auf dem Wege der gewdhnlichen Impfschmittmethode zu allergrchen
Reaktionen zu kommen. die mit dem beim Menschen beobachteten scht

groBe Ahnhcikeit haben Hod sind ber Meerschweindhen leidh
ter als berm Kaninchen zu erhalten .
Die Vak f verliuft beym M chen Ghnfich di‘

beim Kaninchen Das Virus siedelt sich bevorzugt in Leber. Knochmm;r’
Niere und Lunge an Ber der Pockenimplstoffauswertung nach Gurs W)
die skanfiznierte Kornea der Tiere beimplt

d
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¢) Zuchtung in der erwachsenen Mans

Die Infektionsmethode der Wahl 1st bei der Vakzineviruszuchtung in der
Maus de intrazerebrale Impfung Uber dic Vakzineviruszichtung im Gehirn
der Maus hat vor allem Haagen gearbertet. Der Emnstich durch die Schadel-
Kapsel geschicht hinter dem linken Ohr Dic Tiere werden wihrend des Ein-
gnffs mit Kther betiubt und erholen sidh in wenigen Munuten, wenn nicht
das Eandringen der Injek del cine Zerstd htiger Zentren
verursacht. Letzteres fuhrt meist zu schnell eintretenden Atemstillstand und
Tod Der Tod an der Vakamcenzephalttis tritt bei den Musen gewShnlich
am 4 oder 5 Tag p 1 ¢in Kurz vorher madst sich eine motorische Unruhe
bemerkbar, die sih gewshnlich schnell steigert und die Twere zu
ainem rasenden Umherhipfen in thren Kifigen veranlaft Zum Schlu§
kommt es zu emer auffilligen Streckung der vier Extremutiten, dic be-
sonders krampfartig beim Hochhieben der Mause am Schwanz ausgelost
wird Tadliher Ausgang vor dem 3 Tag nach der Impfung konate viel-
leidt noch als Tolge des Emgriffs gedeutet werden Bei der Sektion der
an der Impfung zugrunde gegangenen Ticre findet man makroskoprsch
kemne Veranderungen Aufier emer leschten Hyperamie der Meningen sind
keime Anzeidhen fur emne Generalisahion, wie ctwa bem Kaninchen, vor-
handen Auf das Fehlen jeglicher
scher Zewchen hat Haagen ksam gemacht Auch hustologisch :rgtben
sich unspezifische Bilder Orgamschnitte durch Leber, Niere, Pankreas,
Nebenmere, Lungen zergen keinerle: spezifische Lasionen In Gehirnschmtten
finden sich Verinderungen an den Meningen, und zwar mehr oder weniger
diffuse Zellinfiltrate entzindlicher Art aus Rund. und Plasmazellen, Odem
und Hyperimic Die Gehimsubstanz crwics sich stefs fre: von irgendwelchen

d Verd gen, auch die Markschei waren ohne

degenerative Herde

Die Maus kann fiir den biologischen Naciweis von Vakamevirus ver-
wendet werden, nach Haagen auch fiir den Naciweis emner Vakzne-
immunitit ber gladhzettiger Verwendung von Vakzinevirus und Immun-
serum  Jedoch ztigt sich, da8 sich Vakzunestimme verschiedenen Urspungs
ber Venmpfung aul die Maus durchaus verscheden verhalten knnen, ms-
besondere auch solche Stimme, die lingere Zeit auf Gewebekulturen wei-
fiihrt oder auf befrudh gezichtet wurden Es gibt

die trotz emer b it fur die Ka-
ninchenhaut mcht ohne wenteres auf das Miusegchirn zu bertragen sind
Ein Varustamm, der fur das Miuscgehun meht schr stark virulent st
1361 sch aber duech

auch an das
Weitere ber Verwendung von
\’akzm:xlammen verscuedenen Ursprungs mssen erwessen, ob Dermo- und

s ber Impfung 1 threr Verulenz fur die
Maus und 1n threm V herden Neben der intra-

73



zerebralen Impfung ist noch die subkutane und die mtranasale Ving-
applikatron von Bedeutung Erstere kann nach Moritsch zur Differenzieruas
zwischen Vakzine- und Kuhpodienvirts verwendet werden Dic intranasi'e
Infektion kommt vor aliem fiir pathogenetische Studien 1n Trage, da se
dem paturhidhen Infektionsmodus mancher Pockencrkrankungen Fhnelt Ba
der Maus scheint die Lunge fur die vakzinale Infektion besonders anfillg
zu sein

d) Zuchtung in der infaniden Maus (.Abb, 19)

Die Vakzneinfektion fuhrt ber der infantilen Maus stets zu emer all
gemeinen Pockenerhrankung, in deren Verlauf die Trere messt eingehen

2 d
Abb 19 Ziichtung des Vakzinevirus 1n der infantilen Maus Zahlretche Pockenberde

i der Lunge

detund t P
Die Bestim®
bekannten
erlaufs der

Die infantilen Mause werden 1 Alter von 1--5 Tagen yerwen
mit 0,1 cem der jeweihgen Verdunnung der Vakzine infiziert
mung des Varustiters crfolgt durch Berechnung der 1D30 nach d“f
Methoden. die Beurteilung der Qualitit durch Beobachtung des V
Allgememerkrankung
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_ Die Tiere erkranken awischen dem 3 und 12. Tag p 1 ye nach dem Ver-
d des fien V Is an ter Vakzne

Klm\sd: GuBert sich die Erkrankung zuerst durch Nach der Icbhaf
Bewegungen der Siughngsmiuse, Dic Tierc hegen teitnahmslos im Nest,
ziehen die Hinterextremititen nach, zeigen eine aulfillige, pumpende At-
mung und saugen mcht mehr, Bei hoher Impfdosis sterben die There 1n der
Regel Dic Gherlebenden Tiere kinnen nach 10—12 Tagen Hautpocken auf-
wesen, was die Diagnose erleiditert Ber des Sektion findet man hiufig
Asutes Die Nicren sind vergrofiert und ibers5t mit winig Heinen Pocken-
herden, dic 1m Anf: dium wie diffus chi
ausschen Nach den Nicren sind am meisten betroffen die Milz, di Lunge
(Abb 19) und die Leber

¢) Zuchtung tn der Ratte

Das Vakzmevirus 138t sich gut 1m Hoden der Ratte zichten Weiter be-
impfte man mit Erfolg die skarifizicrte Kornea Fir die allgemeinen
Vakzineziichtungen hat sich die Ratte jedoch nicht cingefuhrt

1) Zuchtung im Affen und 1m Grofitier

Der Affe 15t ein A Versudistier fiir alle Vak b

Ur kann nach jeder Methode mfiziert werden und dic Infektion hnelt der
beim Menschen Das Vakzinevirus 1iBt sich auch in vielen groBen Haus-
tieren gut ziciten Am besten eignen sich Rind und Schwein Auch der Esel
swird fir Vakzmeziich mit Frfolg h Die GroBteere kommen
fiir die ublichen Asbeiten 1m Vabzinelabor jedoch nicht 1n Frage Dagegen
werden Rinder und m manchen Gebieten auch Esel far die Impfstoffherstei-
lung nadh wie vor verwendet

Die Zichtung bei der Vakzination des Menschen

Zum Wirtsspektrum des Vakzmevirus gebirt auch der Mensch Die Tn-
fektion verletht thm emen soliden Schutz gegen dic Menschenpocken Sest
mehr als 150 Jahren benutst man darum das Vakzinevirus zur Pocken-
schutzimpfung Ts gibt keme Impfung, bei der man grGere Erfahrungen
gesammelt hitte Die Wechselbezichungen zwischen Erreger und Orgamis-
mus beim Impfyerlauf hat map emngehend studiert Im Rahmen dieses
Buches werden die Impfpocken nucht behandelt Sie stellen heute 1n der Medi-
210 e1n cigenes, scharf umnissenes Fachgebiet dar

In fruberer Zest war die Vakamation mcht nur eme MaBnshme der Pro-
phylaxe, sondern diente audh zur Varusvermehrung Nur die Zichtung am
Menschen ermbglichte die G der sog I Lymphe und
damit die Verb der Podk ch
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Dic Virusgewinnung erfolgte am vakzinierten Arm. Man legte zu diesens
Zwecke 8—12 etwa I em lange Impfschmtte an. Nodh vor der vollstindizen
Pustelreife entnabm man das serse Sekret und trocknete es durch Konservee-
rung auf Lanzetten, Seidenfiden oder L dflecken an Diese Zadhturg
des Vakzinevirus am Menschen zum Zwedke der Impfstoffgewinnung wurde
erst im Laufe des vergangenen Jahrhunderts durch die Methode der Tier-
impfung abgelst

Das originiire Kuhpockenvirus

In der Fachlteratur wird bis in die jingste Zewt hinein zwischen dea
Begriffen ,,Vakzinevirus* und ,.Kuhpodkenvirus* kein U hied gemadit
Die Mehrzah! der fritheren Podenforscher vertrat die Ansicht, dafl es sid
um cin und dasselbe Virus handle Man war der Anschauung, daB die
Pockenerkrankung der Kithe durch iibertragenes Vakzinevirus verursadt
werde. Heute wissen wir, dal es daneben noch selbstindige, sogenannte
wechte'’ Kuhpodken gibt, verursacht durch ein ,.origindres* Kuhpodensris
Mit den modernen Viruslat i hoden 138t sich nachweisen, da$
sich das Kuhpodkenvirus vom Vakzinevirus in viclen biologiscien Erges-
schaften unterscheidet.

Mit der Differenzierung der beiden Viren haben sich als erste emngehend
Downie und Mitarbeiter beschiftigt Sie zeigten, dafl das Kuhpodenins
in der Eikultur sowie in der Haut von Kaninchen und Meerschweindica
Reaktionen hervorruft, die gegeniiber den durch das Vakzinevirus erzeug!
Veranderungen deutliche Unterschiede aufweisen. Ohne ins Detail 2 gebt
sei erwihnt, daf dic nach Kuhpodkeninfektion auf der Chorioallanto

b des bebrii Hiih ies und auf der Kanindhen- und Me
schweindienhant entstehenden Herde durch cinen ausgesprochen hime
rhagischen Charakt ffallen, wihrend die \f Verinderungen 83
Vakzinevirusinfektion diese Tendenz micht erkennen lassen Dafir tret
nach Vak fek die nekrotischen Verind rascher und au
gepragter m Erscheinung Ein weiterer Unterschied, der Doume aufﬁd.b‘
traf das verschiedene Ausschen der Ewsdilufikirperdien in den mit Ko
pocken- bzw Vakzinevirus infizierten Zellen der Chonoallantorsmembrd
sowie der K ch und M h chenh Wihrend nach Infektr
nen mit Kuh \rus 10 den gefarbten Gewebesch grofic, kompak:
Einschlukérperchen ohne deutliche innere Struktur auftraten, wa; n
Vakzinevirusinfektionen das Einsch 1al vielfach ungleich !
Form granulirer Massen uber kleinere oder gréfere Teile des Z)vl.oph:{”
verteilt Auffallend war auch daB ber Kuhpodeninfektionen die Finsch'ist
auBer 1n den Epithelzellen audh n vielen mesodermalen Zellen vork;r;;

gegen sich nach Vak fek hldsse n mesod e
verhiltnismifig selten zeigten SchhieBlich haben Dowme und Muat
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auch antigene Ui hiede zwischen dem Kuhpock und dem Vakzine-
virus durch die direhte und indirekte Komplementbindungsreaktion sowic im
Neutralisationsversuch unter Verwendung kreuzwerse absorbierter Immun-
seren nachweisen konnen Waeitere serologische Untersduede 2wischen den
beiden Viren erfat man in der Prizipitationsreaktion mit Hilfe der Agar-
diffuston (Guspen)

T T P IS P T R T

haben wir ("t‘"luix und Mayr) cme Melhode zur D:Herennemng der ver-
Trerpod Als Charakteristika der Kuh-
pockentherde nach CAM-Beimpfung gelten die stark hamorrhagische Beschaf-
fenheit der Herde sowre der im Vergleich zu den Vakzineherden verzogert
emnsetzende zentrale Zellzerfall AuBerdem wird darauf hingewiesm dafl

ber der Beimpfung der Al ishohle das Kuh
der Chorjoall b chen schlecht haftet, wogcg:n Vak-
zinevirusinfektionen hier cbensogut wic am Ektoderm angehen. Die Emn-
schlufikorperchen fanden wir nach Vakzinemfektionen verhdltmsmiBig zahl-
reich, klein und granuliert, nach Kuhpockeninfektionen wemger zahlreich,
groB, kompakt und homogen Auch Gspen hat Kiirzhich diese Unterschiede der
Ernschlupkorperchen erwahnt Nach seinen Beobachtungen sind die zytoplas-
matischen Kuhpodkeneinschlissse olt so grof, daf der Zellkern mendstchel{ss
mig emngedriickt und an die Zellwand gepreBt wird, wihrend ber Vakaine-
mfektionen diese starken Deformierungen des Kernes nur selten vorkommen
In sener jungsten Arbeit gab Berger eine Differenzierungsmethode zwi-
schen den berden Viren auf der Kanindienkornea an Er zeigte, daf nach
Infektion der Kornea mit Vakzinevirus — dhnlich wie ber Infektion der
Cl — der Gewebezerfall 1m Zentrum der sich ent-
wickelnden Herde rascher und ausgiebiger erfolgt als nach Infektion mat
Kuhpodkenvirus Auﬂcrdem wies er darauf hin, da un(er gtwlssen Voraus-

nach Kuh in der Ki
sche Korperdien auftreten, die eme Grofie aufwesen, wie man sie ber Vakzine-
mfektionen memals antnlft Eme weitere Mdglidhikeit emer Differential-
dmgnos: bietet schhieBlich noch das unterschiedliche Verhalten von Vakzine-
vnd K us nach emner Infi: der weifen Maus Nach Montsdh
gnet sih die Maus sehr gut zum Studium der Kuhpockeninfektion Das
P us ging nach Big 1 den Mausen
an und machte sie krank, die gepruften Vakzinestimme hafteten dagegen
mieht Ein Untersdued besteht auch nach 1 cer Virusapphikation und schlieBlich
noch 1 der Art der histologischen Veranderungen der neren Organe Die
von Moritsd erarbeitete Differenzierungstechnik 1n der weiien Maus 1st 10
]cdcm Labor leicht und ewnfach dum‘nzu[uhr:n und stellt damit eine wertvolle
h or allem fur eine prak zwischen Vakzine-
und Kuhpockenvirus dar
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Das Variolavirus

Die experimentellen Arbeiten iiber das Variolavirus sind nicht sehr zabl-
reich Die wesentlichsten Erkenntrisse iiber seine Biologie wurden durd
die Studien am Vakzinevirus gewonnen Mit diesem war das Experimen-
tieren einfacher und ungefihrlicher Aus allen bisher durchgefiihrten ver-
gleichenden Arbeiten geht hervor, dafl das Vakzinevirus in vieler Bezichusg
mit dem Variolavirus uberemnstimmt So lassen sich wesentliche morpho-
logische, biologische, chemische und logische Eigenschaften vom
Vakzinevirus direkt auf das Varrolavirus ubertragen Dementsprechend ent-
widkelte sich fur beide eme gleiche Technik und Methodik m der Labora-
torumsarbeit Das wohl wichtigste Unterscheidungsmerkmal zwischen ber
den Viren st die untersduedhiche Pathogenttat.

1. Die Morphologic

Morphologisch gleichen Variola- und Alastrimvirus dem Vakzmewue
Der Inhalt der Vanolapusteln enthélt zahlreidie Elementarkérperchen Dicee
sind klein, haben eme spharische Struktur und einen Durchmesser von ungefihr
200 my Beschrieben wurden sie zuerst von Buist (1887) (nt. n Gordon), det
sie fur das Kontagium der Varola hielt 1906 machte Paschen auf sie auf
merksam und verdffentlichte emne Reihe von Arbeiten uber die Natur der
Elementarkdrperchen Von dieser Zeit an nannte man sie auch Pasdensche
Kérperchen Uber den Nachweis der Paschenschen Korperchen und 1hre
Natur wurde cingehend hei Besprechung des Vakzinevirus benchtet Die
Elementarkérperchen sind identisch mit der Viruseinheit Tm Elektrones
mikroskop zeigt das Varwolavirus i isolierten Zustande wie das Vaknnt-
virus emne Quaderform Seine Grafie wird zwischen 200X 250 bis 200X 200 mi
angegeben Strukturell gleicht es dem Vakzmevirus Wie dieses ist o be-
reits hoch orgamsiert Nach Lépune und Crowssant kann man das Vatiol-

virus jedoch 1m Elek kroskop vom Val us ch "'cn .B"d‘
Viren haben diesclbe Form und Gréfie, die Elementarkdrperchen sind ,e;imh
1n Pustelabklatschpraparaten unterschiedlich zucinander gelagert Dic Variold

emheiten liegen stets emnzeln und diffus verstreut Die Vakzinekdrperdhed
dagegen treten 1 Ketten und Konglomeraten aus mehreren ]’amkr.l.ctxtn auf
Die Verfasser glauben, diese Art der Us herdung fiir die Scb

auf Variola verwenden zu kénnen

2. EinschluBkirperchen

Wie ber den anderen Podienmfektionen werden beim Variolavarus m den
mfizerten Zellen typische mtraplasmatische Linschlufikorperdien gcb:k{rl
Man fand sie ber der Varolaerkrankung der Menschen, des Affen ber hd
ninchen (Kornea) und Huhnerembryonen Sie dhneln denen der Vakaine, w0
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bis oval und haben einen Durdimesser von 10 u Sie kénnen emzeln
u mehreren i der Zelle vork er beim Vak bestchen
us A 1 von Virusel hen Bei var .

fenschen treten sie besonders in den erkrankten Bezwrken der Haut und
ymhaut auf Am leidhtesten findet man sie 1m vesskuldsen Krankheits-
im Zum Studwum der Guarmertschen Korperchen eignen sich der in-
e Hih bryo wie auch die Kaninchenk jedoch besser als

gebddcl werden. Im vanolainfiserten Hihnerembryo wurden sie cben-
nioch nucht beabachtet Uber dic i 3 5

ist noch wenig gearbestet worden Thre Beziehung zu den Virusclementar-
crchen st mcht crforscht

3. Antigenstruktur und Antikiirper

¢ antigene Struktur des Vaniolavirus shnelt der des Vakzmevirus Beide
n produzcren cin Isshehes Antigen (S-Antigen) uod em Himagglution
lex enthilt das infektidse Pranaip, das im-

sicrende Antigen, cin kompl des und
gen (V-Antigen) und emen Teil der hnmnggluhmnenden Al(uvu::l:n
¢ komplexe Struktur 1st dem cin

en-Antigen eingebaut Im Verlaufe emer \anolaerkrankung wcrd-n
| j sterende. komnl P

. e e e Nad buh DonioBs
en am lingsten die den und hi h d
Krper 1m Scrum

ber das Antik§rperbild bex der Variolais haben neben den grund-

nden Arbesten von Collter 1 jingster Zeit vor allem Dowme und Mac-
ald, MacCarthy, Marennikova, Bungel und Kruse, Herrhih, Mayr und
nel gearb e den Antikérper erscheinen nach Dowmie
MacCarthy erstmals mit dem 6 Erkrankungstage m der Blutbahn,
en dann an, erreichen aber me sehr hohe Werte Sie verweilen mit nted-
o Titern schs lange 1m Blut. oft uber vicle Jahre Die relativ medrigen
» sind fir alle Pock

k Mayr und haben bezdgliche U
der Gefliigelpock krank und leich bet chied
der Tiere durchgefihrt In all:n Fallen kam es nur zu
diger Bildung 1 s Die Verfasser
ull:r:n ob dieses Verhalten mit der Enlstdnmg der Emsd’ﬂuﬁknr‘perd\en
h Durch die E dhen wird das P m der

€ fuxiert und nicht wic ber anderen Viruserkrankungen spontan von den
serten Zellen abgegeben
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Das Variolavirus

Die experimentellen Arbeiten uber das Vartolavirus sind micht sehr zabl-
reidi Die wesenthchsten Erkenntnisse iiber seme Biologie wurden durd
die Studien am Vakzinevirus gewonnen Mit diesem war das Expenmen-
tieren emnfacher und ungefihrlicher Aus allen bisher durchgefihrten ver
gleichenden Arbeiten geht hervor, dal das Vakzinevirus in vieler Beaehurz
mit dem Variolavirus uberemnstimmt So lassen sich wesentliche morphe
logische, biologische, chemische und logische  Eigenschaften vom
Vakzinevirus direkt auf das Variolavirus iibertragen. Dementsprechend ent-
widkelte sich fur beide eine gleiche Technik und Methodik m der Labon
toriumsarbeit Das wohl wichtigste Unterscheidungsmerkmal zwischen be-
den Viren ist die unterschiedliche Pathogenitat.

1. Die Morphologie

Morphologisch gleschen Variola- und Alastrimvirus dem Vakzincvirs
Der Inhalt der Variolap In enthilt zahlreiche El krperchen DI_N
sind Klein, haben eine spharische Struktur und emnen Durdimesser von ungefiht
200 myt. Beschrieben wurden sie zuerst von Buist (1887) {zit n Gordon),
ste fur das Kontagrum der Variola hielt 1906 madite Paschen aul sic auf
merksam und verffentlihte eme Reihe von Arbeiten fiber die Natur &f
Elementarkérperchen Von dieser Zeit an nannte man sie auch Paschensdht
Korperchen Uber den Nachweis der Paschenschen Kirperchen und ibre
Natur wurde eingehend ber Besprechung des Vakzinevirus berichtet De
Elementarkdrperchen sind 1dentisch mit der Virusemnheit Im Elektroned-
mikroskop zeigt das Variolavirus im ssolierten Zustande wie das Vakzme
virus eme Quaderform Seine Grofie wird zwischen 200X250 bis 200X 29 mt
angegeben Strukturell gleicht es dem Vakzinevirus Wie dieses IS!vﬂ' be-
reits hoch orgamisiert Nach Lépune und Croissant kann man das Variola-
virus jedoch 1m Elektr kroskop vom Vak: heiden Barde
Viren haben desclbe Form und Grofie, die Elementarkérperchen sind jedtd
1n Pustelabkl =1 hiedlich der gelagert Die Variols-
emherten liegen stets einzeln und diffus verstreut Die \'szinekﬁrpmﬁf:
dagegen treten n Ketten und Kenglomeraten aus mehreren ]’an:kell'zf{tn l‘:’
Die Verfasser glauben diese Art der U h fiir die Sch
auf Variola verwenden zu kinnen

2, EinschluSikérperchen

‘Wie ber den anderen Pockeninfcktionen werden beim Vanolasirus in :f:
infizerten Zellen typische antraplasmatische Enschlufkorperdin gebeK:
Man fand sic ber der Varolacrkrankung der Menschen, des Affen, bei "
ninchen (Kornea) und Hubnerembryonen Sie dhneln denen der Vakune 50
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rund bis oval und haben emnen Durcdimesser von 10 g Sie kdnnen cinzeln
und zy meh m der Zelle vork: ch beim Vak irus bestehen
sic aus van Vicusel, Srperchen Ba lamfizier-
ten Menschen treten sie besonders 1n den erkrankten Bezirken der Haut und
Schleimhaut auf Am leichtesten findet man sie 1m vestkuldsen Krankheits-
stadium Zum Studwum der Guarnrerischen Kirperchen eignen sich der 1n-
fizierte Huhnerembryo wie auch die Kaninchenkornea jedoch besser als
chlich ial Neben den i 1 chen Einschlufkdrper-
chen fallen bei erkrankten Menschen und Affen audh intranukledre Einschlisse
auf, wihrend diese nach unserem heutigen Wassensstand beim Vakzinevirus
mcht gebildet werden Im variolainfizierten Hihnerembryo wurden se - eben-
falls noch micht beobachtet. Uber dic i klei:
chen 15t noch wenig gearbeitet worden Ihre Bezichung zu den Virusel
kérperchen st nicht erforsdit

3. Antigenstruktur und Antikérper

Die antigene Struktur des Variolavirus hnelt der des Vakznevirus Beide
Viren produnicren cin Iéshiches Antigen (S-Antigen) und cin Himagglulimun

Der lex enthalt das infektidse Prinzi, das -
Antigen, ein kompl des und

Antigen (V-Antigen) und cinen Teil der himagglutinierenden Aktrvitaten

In die komplese Struktur st dem e Normal K,

neaten-Antigen eingebaut Im Verlaufe emer Variolacrkrankung werd'n

h d Annk&rper gebildet Nach bisheri Beobadh
blesben am lingsten die den und hamagg b d
Antikgrper m Serum

Ober das Antikérperbild ber der Vanolainf haben neben den grund-

legenden Arbetten yon Collier 1n jungster Zeit vor allem Downie und Mac-
Donald, MacCarthy, Marenmkova, Bingel und Kruse, Herrlich, Mayr und
Mahnel Die Antikd nach Downie
und MacCarthy erstmals mit dem 6 Erkrankungstage in der Blutbahs,
stergen dann an, erreschen aber me sehr hohe Werte Sie verweilen mit med-
rigen Titern sehr lange im Blut oft uber viele Jahre Die relativ niednigen

Tnler 153 sind fiir alle Pockeninfektionen
Mayr und W, haben diest U
ber der Gefliigelpock k und lerch ber v d
Vak der Tiere durchgefiih In allcn Fillen kam es nur zu
ger diger Bildung Antikd Die Verfasser
disbotieren, ab dieses Veshalten mit, des Es\\s\g\\\mg s E\S\sd\‘.\s@s.mvuthﬁ\
ha Durch die perchen wird das Pockenvirus 1n der

Zelle fixiert und mcht wic bet anderen Viruserkrankungen spontan von den
wnfizierten Zellen abgegeben
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Abb 22 Vaniola major — Stamm Indien 56
1 Erpassage (6 Tag p 1)
Ammpfmatenal aus Lungen der 12 Passage s der infantilen Maus

L Vorhautu a) Aus jungerer Zeit sind mehrere Arberten bekannt geworder
(Hahon, Baltazard und Mitarbeiter, Bingel und Kruse. Urendhange und Mut-
arberter} In eigenen Versuchen (Mahnel und Herrlich) konnten wir Variolas
virus auf HeLa und menschlichen Amnionzellen zuchten Auch Zellmatertal
tienschen Ursprungs kann verwendet werden, so erziclten wir emnc gute Ver-

mehrung aul S und Kilber gewebe Halion hatte gleiche Nefolge
auf Affenmicrenkulturen Gut exgnen sich au ryonale Geweb .z B
Huhnerembryofibroblasten und Zellstim Artvon ™7 n
Schaf Zicge und Maus (Baltazard und  ~ lar da er
Kulturen bewihrt sich am besten dic M ulbecco e
hulturen fihrt das Virw - rchiweg zu cin topatho '
In dhohicher Wei - Vakzin wir 4
Munz) auch beim Unterse patho
feststellen Nach Be Hcla- adh

L%



Stunden emn anderes Bild als z B in Nicrenzellen vom Schwein So be-
:chtet man be1 ersteren das Auftreten von rundlichen Zellverinderungen,
- sich scharf von intakten Zellen abheben und uber mehrere Tage nur an
$8c zunchmen, ohne daf sich diese anscheinend abgestorbenen Zellen von
r Unterlage ablosen (Abb 23) Useudiange und Mitarhester sprechen von
uds* In Schweinemerenzeilkulturen dagegen kommt es zu Abkugelung und
diger Ablasung der befallenen Zetlen

T PR ASCEI N

R &

m emner Hel: Ikuttur, 3 Tag nach

Dic Bildung dieser ,,Buds” 15t offenbar von einer mederen Infektionsdosis
bhingig Bei hoheren Animpfk und langerer Nachbeb
it das Bild nicht mehr so typisch

Der wn den HeLa-Zellkuliuren gefundene Effekt ist, soweit die bishengen
eobachtungen ¢in Urterl erlauben, fur das Uarsolavirus speufisdh Ber der
/akzmeinfektion zeigen die Zellen nur eine Quellung und Abkugelung Falls
veitere Untersuchungen diese Befunde bestitigen, ergibt sich fur die Praxis
n aussichtsreicher Weg, sowohl die Varioladiagnose zu beschleumgen als
uch eine Differentialdiagnose zwischen Variola und Vakzine zu ermoglichen

6. Die Zuchtung im Versuclhstier

Das klassische Versudustier fir dic Zudhtang des Variolavirus ist der Affe
Er erkeankt in typischer Weise an Vartola und wird darum seit jeher fur
Versuche herangezogen Wir gehen auf das klinische Bild der Affenvariola
ber Besprechung der Tierpocken en
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Esgelingt ferner, Variolavirus in der infaniilen Maus tu 26ichten (Mayrexd
Herrlich) Damit steht fir experimentelle Arbeiten cin kleines Versudeter
zur Verfigung. Das kKlimische Bild dieser Infektion gleicht etwas der
Symp ik der Vakzineinlektion Das Variolavirus ist im allgemeiren
weniger virulent fir die Siughngsmaus als das Vakzinevirus Die Cbe
impfung des Materials erfolgt intraperitoneal Wir konnten bis jetat 19 P
sagen durchfGhren Der Charakter des Virus dndert sich micht, es behilt ser
Virulenz und seine Ergenschaften, bezogen auf das Wachstum am Hihnere: be

Es gelingt nicht oder nur schr schwer, Variolavirus auf andere Tiere
ibertragen Die Problematik dreser Versuche besprechen wir weiter unten

Emne Sonderstellung im Rahmen der Zuchtungsversuche nimmt &
Paulsche Versuch ein Wahrend das Kaninchen auf der Haut, wic oben 2
gefiihrt, das Varolavirus nicht oder nur sehr schwer aufnimmt, ist sewr
Kornea dafiir empfinglich (Abb 24). Fiir die Ziichtung und Vermehnr

ften Kaninchenk

Abh 24 Varwlaknitchen auf der bemy

wurde dieses Medium aber ntcht benutzt, sondern ledighdh fiir die Diagno®
T'riher war dies die emzige Maghdikeit, Varsola nachzuwcisen und w;
Vanzellen oder Herpes zu unterscheiden Der Paudsche Versuch mufi desh3

als dic Klassische Methode der Vanoladiagnose angeschen werden In &0
Jiingsten Zeit mehrten sich jedoch Stimmen, weldie die Lignung der h‘n[““-
chenkornea far diese Diagnose anzweifeln (Buddingh, Darasse und M
arbeiter Andres und Mitarbeiter, Bingel) In einer eigenen Nnd!pruf:lﬂl d‘:
wir kiirzhds gememnsam mt Herzberg durchfihrten, reagicrten simthd:
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1m Versuch stchend

Tiere auf

tredlich

sowohl k

ch wie auch

1ok

x chen und mik

originires Variol
h positv. Die Entwicklung der

vV

nahm im Di

72 Stunden in Anspruch Zur Beurteilung des ncgauvcn Ausfal]s in dm neuc-
Feh

ren Berichten machien wir auf die ym V

len aufmerksam machen

Das Alastrimvirus

Man :st heute allg:mem der Auffassung, dafl es sich bei Alastrim um cine
Ibsti hafi

di

whert havdelt Die ver
gen des Erregers zum Variolavirus and allecdings so eng, dal eine sichere

Tabello 5
Wicktigte Unterschewlungsmerkmale zivtachen Varsola und Tacesnin
Varola Vaceinia
Zuchtung un Affen & +
Zuchtung | Paulacher
m Versuch + L
Anzuchtung T b T
Kaninchen | Passagon — T

Zuchtung 1m behruteten
Hulnerer

Kiewe, prohferabive
Krnotehen ohne zentralo

Breite, Pacluge Herde mut
zentraler Nekrose, atarke

Nekrose Ceneralisation,
echwache Generahsation, | Tod der Embryoncn
meht wmmer Tod der
Embryonen
Intranukledre Emschlufi-
korperchen bes Material + -

vom Menschen

Flementarkorperchen 1m
Elektronenmikroskop
(Pustelabklatsch)

Finzeln gelegen,
diffus verstreut

In Ketten und grofieren
Palketen gelagert

Serologische Kreuzteste

Homolog hohero Titer

Homolog hohere Titer

Antikorperbild

Hohe HAH.Titer, meust
Komplementbindende u
Antikor-

Niednge HAH-Titer, ber
normalem Verlauf der

per mit relatv hohen
Titern im Serum

n der Re-
gel keme komplement.
bindenden und prizipi-
tierenden Antikorper 1m
Serum

Wirtsspektrnm

LaBt sich in Passagen
keinem klemen Labortier
ziichten, mit A
nahme der infantilenMava

LaGt sich 1n allen Labor-
tieren regelmabig
Passagen ziichten
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Tabelle 6-
Wichtigste Unterscheidungsmerkmale zicvsehen Variola und Aastrim

Vanola | Mastnm
Fur den Menschen Stark pathogen Schwach pathogen
beinicht Vakzinerten bermicht Vahzinsetten
Intranukledre EinschtuB. {Zahlreich Selten
Yorperchen
bet Matersal vom
Menschen
Guarmerische Korperchen | Fosmophil Basophil (1)
(nch GuilhermeiLaceet}
Serologische Kreuzteste ’ Homolog: hohere Titer
Fur den Hubinerembryo Schwacher virulent als Schwicher virulent als
Vakzine Variola
Diff idi mm Labor Bglich ist, wenn nicht auch klinisches Bl

und Epidemiologic 1n die Diagnose sich einfiigen

Morphologisch kann man das Alastrimvirus nicht vom Variolayirus unter
scheiden. Auch sein chemisches und physikalisches Verhalten ist das gleide
Torres wies frither auf Untersdnede im Auftreten und Ausschen der intra
nukleiren Einschlufkérperchen zwischen Variola und Alastrim hin Seme
Befunde konnten jedoch me bestitigt werden Nach Guilherme Lacorte nind
die Guarnierischen Kérperchen beim Variola- und Vakzincyirus cosinophl
beim Alastrimvirus dagegen basophil Der wichtigste Unterschied zwisden
dem Alastnm- und dem Variolavirus ist die unterschicdliche Dirulenz in

Hulinerembryo Nachdem Dinger eine schlechtere Vermehrungsintensitit do
1l bran f llte, fand Helbert dem-

Alastrimvirus auf der Ch
entsprechend auch unterschiedliche Absterberaten Wir konnten diesen Be
fund besti und zusitzbich fe Men, daB sich die geringere Virulenz dos

Alastnimvirus auch in der sdidechiteren Generalisationsfiligkeit im “.ﬁhﬂﬂ'
embryo ausdriickt. Die Diagnose auf Grund des Jetzteren Merkmales ist e
facher als die Erhebung der Absterberaten (Tab 5u 6)

Auch das Alastrimvirus kann 1n Gewebckulturen geziichtet werden Bfﬂd‘"
iiber das brologische Verhalten fehlen nach den bishengen eigenen Freeh
mssen dhnelt das Verhalten dem des Varielavirus

Das Problem der Umziichtung
1. Variolavirua — Vakzinevirus R
Das Problem der Unzuchtung des Varolavirus 1st so alt wae die Vaknna-
ton Man war sih der Verwandischaftsbeziehungen zwischen Mem@r::
und Tierpocken zwar mcht bewuSt, aber mit der Anwendung der hg;
pockenlymphe kam man rein empinsch auch auf die Moghdikert emner
zichung zwischen Vanola und der Pockenerkrankung der Rinder.



Bereits 1809 berichtete Gassner fiber eine crfolgreiche Variolahion ven
Kihen Spiter kamen weitere Beridite, und aus der ersten Halfte des ver-
gangenen Jahrhunderts liegen mehr als emn Dutzend Publikationen vor,
deren Autoren schon nach der ersten oder nach mehreren Passagen emen
Erfolg crzielen konnten Das Variolavirus haftet nach diesen Mitteslungen
sowohl auf der Rinderhaut als auch am Kanindien und wandelt sich dann
nach Angabe der Autoren in das Vakzinevirus um Zur gleichen Zeit wurden
aber auch Stimmen laut, die von erfolglosen Ubestragungen kindeten, und
€ war kein genngeser als der berihmte ttalienische Impfarzt Sacco, der jede
" .. G e
grimdet Nach meheeren Sitzungen kam ste zu dem Ergebms daf8 der bovine
Organismus nidit in der Lage se1, Variola in das Vakzinevirus zu modifi-
zieren Die Arbeitsergebnisse dicser Kommission schieden in der Folgezcit
dhe Impfirate in sog Unitanier, weldhe an dic Umwandlung glaubten, und
sog Dualisten, welche die Selbstd keit berder Viren prokl, ten Die
Dualisten konnten sich folgend vor allem m Deutschland nicht durchsetzen,
da immer mchr positive Versuche bckannz wurden Es fuhr( zu weit, hier
die viclen Namen und den Strest der M m
Da em negatives Resultat nicht beweisend ist, verstummten die Gegner der
Umziichtung mehr und mehr Wir kinnen aber annchmen, dafl eine nidht
gennge Zahl negatver Experimente mcht zur Publikation kam Weldie
Muhen man fur die Losung dieses Problems zu dieser Zeit aufwandte, geht
aus den ,Verhandlungsbenichten der Deutschen Impfanstalten von 1889 bis
1918" hervor Etwa 182 Kilber und Rinder infizncrte man wihrend dieser
Zertperiode mit Vaniola Ber 39 Tieren war der Versuds posiiv, d b man
erzielte ein Wachstum von Vak und hielt die U dts far
erwiesen Legen wir aber einen knitisdien MaBstab an, so bleaiben doch nur
13 Versuche, die exmgermaBen die Forderungen der Stenihitit und Isoherung
erfillen Die gleiche Kntik gilt fur die Ergebmisse der Kaninchenexperimente
Doch war grundsitzhich der Beweis fiir die Ubertragungsmdglichkeit erbracht
Die ,Deutsche Kommussion zum Studium der Vanolavakzine* stellte 1911
darum den Grundsatz auf, da duc Ubertragung des Vanu]avnu; auf Tiere
gesihert erscheint Spatere E: forsher (Gins.
Groth) bestatigten dicse Auffassung Es gelang thnen dxc allmihliche Anpas-
sung und Herauszuchtung von Vakztnestammen mit anderen und neuen, noch
mcht beobachteten Eigenschaften und starker Virulenz Der letate, bekannte
Bendit emer gelungenen Umwandlung stammt von Horgan (1935), des nach

Versuchen schlieBhich iber mehrere K h
blindpassagen und Wedhselpassagen eine Haftung und Umwandlung am
Kalb und Kaninchen errexchte Sest dieser Zait sind jedoch die positrven Be-
ridhte verstummt Alle neueren Bearbeuter dieses Problems konnten Variola-
virus nur auf den Affen, jedoch micht auf anderen Tierarten zuchten Es st
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bemerkenswert, daf sich darunter bekannte Forscher der neucren Zeit, we
Downie, Buddingh, Nelson, MacCallum, Craigic u a, befinden

Unsere eigenen Versuche zur Zuchtung des Variolavirus am Tier (Herrhek
Mayr, Mahnel, Munz) sollen nur so weit erwihnt werden, als sie cinen vor-
laufigen Beitrag zur Frage der Zichtung und Umzuchtung geben Sie wurden
in streng isohierten, modernen Tierstallungen, 1n denen eine Verunrewmigung
mit Vakzinevirus ausgeschlossen werden honnte, durchgefuhrt Fs gelang
wie im vorstehenden Kapitel ausgefuhrt, Variolavirus in der infantilen Maus
zu ziichten und bis jetzt 19 Passagen durchzufiihren Emne Umwandlung dec
Uariolavirus trat micht auf. Es behielt seine Virulenz und seine Eigenschafter
bezighich Wachstum am Hihnerei bei Die Ubertragung auf die erwaduene
Maus gelang uns nicht Unempfinghich war auch das Kaninchen bei kutaner
Hautinfektion Lediglich auf der Kaninchenkornea haftet das Variolavirus
vermehrt sich aber nicht schr stark. Es war auch miglidh, in dirckter Cher
tragung von Kornea zn Kornca 4 Passagen zu erzelen, dann gmg dic
Infektion nicht mehr an Es gelang ferner, am Jungschwemn das Virus zur
Haften zu bringen. Die Infektion konnte bis zur 2. Passage fortgefihrt wer-
den, dann nf sie ab In der 1. Passage hatte sich das Virus lexcht vermehrt
ohne Anderung semer Eigenschaften Das erwachsene Schwen, ferner Ziege
und Schaf waren nicht empfanglich Bei mehreren Versuchen mit bishee § Kal-
bern und Rindern entwickelten sich nur cinmal schwache Kndtchen auf den
Impfscimtten Ste enthielten Variolavirus, eine echte Vermehrung wagen wit
mcht zu behaupten Nach Uberimplung auf das Ex war keine Umwandlung in
das Vakzmevirus festzustellen, die Effloreszenzen blieben variolatypisth

Parallel zu allen Versuchen liefen positive Kontrollen an Affen Hier ent-
wickelte sich stets das typische Bild der Variola Bei den Tierversuchen kamen
bisher 7 hiedene Variola-major-Sti aus Indien (8), Irak, Libanon.
Heidelberg, Hamburg und Matenial von Affenvariola zur Anwendung

v Magnus und Mitarberter haben in jingster Zeit iiber Versuche berichtet
die 1n diesem Zusammenhang mitterlenswert sind Sie 1solterten bei emen
spontanen Ausbruch von Affenvariola emen Lrreger, den sie dann auch asf
das Kanmchen ubertragen konnten Sie vermuten eme Bezichung dieses Virt
zum menschhichen Variolavirus Wir erwahnen diese Arbeiten nochmals 1m
Abschmitt .Pocken der Tiere*

Es 1st unmoghch aus der Fulle der fruheren Angaben iiber die Zichturs
und Umzuchtung des Vanolavirus auf verschiedenen Tierarten und den 32
widersprechenden Lrgebntssen ein klares Bild zu gewinnen Zur Krivk sofl
aber noch folgendes angefugt werden Alle Experimentatoren verfolgted
das Ziel der Umwandlung o das Vakainevirus Nur von diesem Cendhts
punkt aus leglen sic dic Versuche an Alle erfolgreschen Frgebnisse beroze?
sich auf das Vakzinevirus keme Mitterlung benichtete iiber emne erfolgreiche
Werterziichtung des Varolavirus Soweit 1n fritheren Arbeiten die Versudit

mit der V ch wurden sind 8¢
Man

meist
unbrauchbar da etne Verunretigung mit Vakzinevirus mighch war.
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hat spiter diese Gefahr vermieden und auf Isolicrung und Sterilitit sehr
zeachtet Eine Quelle der ,Verunreimgung™ ist aber auch das Ausgangs-
material, das von Anfang an heterogen scin kann Sext Begmn der Uakzina-
1on war jede Uariolaeprdemie von emer ,Uakuncepidemic™ begletet, d. h.
n Zesten der Pocken wurden die Implversiumnisse nachgeholt Dic Pocken-
spitiler lagen voll von Kranken, bei denen man 1n der Inkubationszeit nodh
die Vakzination versucht hatte Die Bedeutung dieser Mischinfektionen far
eme mégliche ,,V von Variol jal darf nmicht unters
schatzt werden Wir konnten in einem Falle der Helddbergtr Epidemie 195%

aus dem Rachenspiil emes vak sowohl das
Varolavirus als auch das Vakzinevarus zudﬂen Nehmen wir an. daff nur
sehr wemge Virusel kbrperchen in cmem M

sind, 50 werden sich daesc anfangs pur z5gernd vermehren, nach 1 bis @ Pas-
sagen durch 1hre stirkere Virulenz fir das Versuchstier hochkommen und
damit eine Umwandlung des Variolavirus vortuschen Damit sollendiesorg-
{altigen Arbeiten namhafter Vakzineforscher in kemner Weise in Mikredit
gebracht werden, wir m3chten aber auf dicse bisher noch nie erwihnte Mog-
hdikert aufmerksam machen Sowert unsere ergenen Versuche schon eine Stel+
lungnahme erlauben, kdnnen wir sagen-
1 Es gelingt, das Variolavirus in embryonalen Organen (Hihnerembrya),
Ferner in der infantilen Maus zu ziichten
2 Von grofien Versuchstieren 1st nur der Affe voll empfinglich, bex den
anderen Treren geht die Infektion entweder mdht an, oder si1c reifit nach
emigen Passagen ab

3 Bes allen erfolgreidien Zichtungss ersudien behilt das Vanolavirus wib.
rend einer noch nicht Gersehbaren Dauer seime Exgenschaften ber
2. Vekzinevicus — Kubpockentirus
Es st dig, 1 diesem Z hang auch auf das Verhiltms
Vak: — Kuhpodk hy Die Kuh unser=r

heutigen Vakzinestimme 15t alter als die Vanolagenese und wird gerade 1n
neuerer Zest mehr 1n den Vordergrund gestellt Es steht fest, daf Jenmer

erstmals Kuhpock vom erkrankten Tier auf Menschen Gbertrug Er
hat auf Kuhpodkenfille zurickgegnifen wie sie damals ufillig im Lande
h Der gebrauchhiche Name V fiir das Impfvirus deutet

noch auf diesen Zusammenhang hin Die Ansiht, daB Kuhpockenvirus durch
sahrelange Passagen ber Menscien und kinstiihe Ubertragung unter Um-
gehung des natiirl dus auf Impflalber zum Vak

:vvurde 1st mehr als bercdmgt Diese Auf!zssung findet eme Stitze durch das
S

dalt wir Gber den Ursprung der ongindren Kuhpodken wie iiber den anderer
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Tierpodkenviren nichts wissen Auffallend ist, daB de Tierpodken fa
weg Haustiere oder andere Tiere aus der Umgebung des Menschen
Die Wahrschemlichkeit, dafl sic von den Menschenpocken abstan
darum sehr grofl Es gibt zu denken, dafl z B Kuhpocken hiufiger 1n¢
dern auftreten, die noch gelegenthich von Variola befallen werden,
England, Holland, Frankreich, Brasilien In jiingster Zest berichtet M
fiber generalisierte Biffclpocken in West-Pakistan, die mit Ausbrin
Variola vergescllschaftet waren
Wir glauben zusammenfassend, da das jetzt in der ganzen \
hlichen Pockenschutzimplung benutzte Uakzincvirus adh sou
Uariolavirus als auch vom originiren Kuhpodkenvirus ableitet C
Mechanismus der Modifikationen wissen wir nicht Bescherd Es kann
einen b d i Variol gehandelt haben, der sich i
der Generationen 1n Kuhpocken oder direkt in die Vakzine umw
es kann aber auch das damalige Tiermaterial ein fiir diesen Umwa
prozef§ geeigneterer Wirt gewesen sein Auf jeden Fall sind wir het
mehr in der Lage, dte in der fruheren Zeit so regelmiBig gelungent
tungsversuche mit dem gleichen Erfolg zu wiederholen

Das Melkerknotenvirus

Die Stellung des Melkerknotenvirus zur Pockengruppe st noch t
Nadh den neuesten Erkenntnissen stcht fest, dall der Melkerknote
Iiufiger Bezerhnung mut vakzinaler oder echter Kuhpockengenes
Kklar von den ,echten” Melkerknoten abzugrenzen ist, Auch drc .
daff Melkerknoten sog ,unechte” Kuhpocken sind, bedingt durch et
abgeschwiichtes Kuhpocken- oder Vakzinevirus, kann nach den Ve
Bergers mcht mehr gehalten werden, da sich keinerlei immunologis
emnflussung ergab Den Ausdruck .unechte” Kuhpodken prigte schon
der damit alle vom Rind auf den Menschen fibergehenden, pockenih
Infektionen und Prozesse, dic micht gegen Pocken immunisierten, beze

Die Melkerknoten sind eme selbstandige Erkrankung, charakterisicr
das Erscheinen von Knoten an den expomerten Hautstellen von Pe
die Kuhe melken oder mit Kuhen oder anderen Haustieren zu tun hab
sich an diesen anstecken Zur Vakzmeerkrankung bestehen Untersch
klmsscher und epidemiologischer Hinsicht Die Melkerknoten sind
X und schr dermatotrop, die Verinderungen sind obcrflicilich
wemiger destruktiy

Das Melkerknotcnvirus 1st nicht @ibertragbar auf die Gblrchen Ve
trere und auf die Chonoallantorsmembran des Bruteies Wheeler und {
beobachteten auch nach mehreren Blmdpassagen kemen zytopathe
Effekt in HeLa-Kulturen

Nasemann und Deubner sowie Mardionns und Navemann haltea
Grund threr zahlreichen Untersuchungen fiir wahrschemlich, da8 der |




des ,,cchten™ Melkerknotens das Paravakzinevirus (v Perquet, Lipschutz) ist,
Nasemann und Bauer rethen das Virus auf Grund ihrer morphologischen
Untersuchungen m die Gruppe der Podkenviten ein

Wheeler und Cawley bestd die bisher vorl, den biologischen Be-
funde diber das Melkerlnotenvirus, sind aber der Ansicht, daff die Erkennt-
nisse Gber die Atiologic der Erkrankung noch mcht befriedigend sind

Die Moghichkeit, daf der Erreger der Melkerknoten mut einer anderen
onginiren Pockenart (Schaf-, Ziegen-, Schweinepocken, Stomatitss papulosa
des Rindes, Pustulardermatitis der Schafe und Ziegen) 1dentisch ist, wurde
bisher noch meht ausgeschlossen und mufl mit in den Kreis der Betrachtungen
gezogen werden Fast all diese origindren Pockenarten, besonders die Sto-
matitis papulosa des Rindes und die Pustulardermatitis der Schafe und Zie-
gen, konnen betm Menschen kerk ahnliche* H. hervor-
rufen Daber ist interessant, daf sich diese Erreger sdd:cht bis mcht 1n den Gb-
hichen Klemen Versuchstieren und 1m bebriiteten Hihnerer zuchten lassen,
also Exgenschalten besitzen, die stets auch vom ,Erreger® des Melkerknotens
beschricben werden Man mufl daran denken, dafl der Melkerknoten Gtiolo-
gisch mcht einberthch 1st Von Fall zu Fall kann thm ein anderes dieser onigi-
niren Ticrviren zugeordnet sein







Zwraiten Tent

DIE POCKEN DES MENSCHEN



CRUFL AND UNPARTIALL SICRNEsSE,
Sworp oF TiiaT Anci-Mornarne Deatn,
THAT SUBDUES ALL STRENGTH Y WEAKNFSSE,

Whaom atr Kings Pav TRIBUTE BREATH.

(Tiowas Srituvas 1602)



Aus der Geschichte der Seuche

Die Pocken sind cine uralte Krankheit lhre klare, khinische Symptomatik
wie auch der morderische Charakter der Seuche haben sich der Menschheit
tief eingeprigt Wo die Poden aufgetreten sind, haben sie Spuren hinter-
fassen Wir lesen darum in der alten Literatur schr emgehende Beschresbun-
gen und komnen das Auftreten der Seuche, ihr Kommen und Gehen ziemlich
liickenlos rekoostruieren Dic Anfinge shrer Geschichte sind jedoch 1n Dunkel
gehillt

Eine Reise durch Nordindien fihrte den Verfasser vor cinigen Jahren auch
1n das Hinterland von Assam Eindrucksvoll war der Besuch cines indischen
Dotfes am Ufer des Brahmaputra zur Zeu ¢iner Pock demie Dic Bevdl-
kerung umlagertc in Scharen a1 kleines Heligtum, weldres der Pockengdttin
Shitla gewerht war Ein Abbild ihres Wahrzeichens, die Frgur des Esels, hatte
man aufen auf dic Lehmmauer des kleinen Gebdudes gemalt An verschie-
denen Edken des klemen Dorfes befanden sich weitere Standbilder der Gottin

In der hereinbrechenden Dimmerung flammten dberall die Lichter vor den
Heligtimem auf. Trommeln ertdnten, Gebete wurden gemurmelt, die Priester
nahmen die Opfergaben in Empfang, und es tirmten sich Berge von Blumen
und Friichten,

Uberall in Indien stehen Heiligtimer der Pockengdttunen. Diese werden
auch unter den Namen Mariatale, Patragals oder Takurani verehrt Wiy fin-
den sie bereits in den Sanskntsciniten erwihnt, sic waren also schon um
1500 v. Chr bekannt Vielleicht dienten sie 1 yener Zeit auch als Gottheiten
gegen andere Hautkrankheiten Wir kénnen die G:sdndﬂc der Pocken in
Indien darum nidht mit Sicherheit bis in die vorch de zuriick-
verfolgen Nur aus Indien ist tns ein noch heute l:b:ndxgu Kult von Pocken-
gdttnnen bekannt, und wir sind wohl zu der ganz allgemeinen Annahme be-
rechtigt, dafl die Anfange der Seuche hier sehr weit zuriickreichen

Auch in China sollen die Pocken schon vor unserer Zeitrechnung auf-
getreten sein, ob aus Indien oder nach beiden Lindern aus emnem zentral-
asiatischen Urherd cingeschleppt, wird mecht mehr zu Kliren sein v Emsiedel
aitsert eine Monographie von Moore, derzufolge die Krankhert 1122 v Chr
nach China gekommen sein soll

Uber das Vorkommen der Pocken ber den Agyptern, Griechen und Romemn
sind die Annichten geteilt Tatsache 1st, daff eme befriedigende Darstellung

der Krankheit aus diesen K der Menschhet fehlt. Wenn auch
m den alten Séhnften die dued Hautkrankh n einen
Topf geworfen wurden, so 15t es doch heinlich, daf em so

Klinusches Bild, wie es die Pocken aufwersen, der Aufmerksamket der Arzte,
Kunstler und Schriftsteller entgangen wire

Line sichere Nachricht uber dic Pocken haben wir erst von den aus Persien
stammenden, alten arabischen Arzten Der bedewtendste, Ibn Zakarya Razs,
lebte um 900 n Chr Ihm verdanken wir die erste, sehr eingehende Beschrer-
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bung der Krankhertserscheinungen. Ohne Zweifel war Arabien m den et
Jahrhunderten n Chr ene Quelle der Pocken Von Indren erreidite det
Handel iiber die Pisse des Hindukusch die berithmte alte Seidenstrabe
welche Mittelasien mit China und Osteuropa verband. In Turkestan teltes
sich diese Wege Ein Teil der Handelskarawanen zog nach den Plitzen do
Vorderen Orients Die Handelsbezichungen waren schr rege, und es 15t 22
zunchmen, dafl auf diesen Wegen aud: die Pocken nach Arabrenkamen Diee
Erklirung klingt plausibler als dte Annahme, der Elefantenk
der Abessinier 572 n Chr, habe den Arabern die Pocken beschert

Die spitere Uberflutung Europas mit den Pocken ist zweifellos von Arbier
ausgegangen Kriegszuge mégen dazu beigetragen haben Da jeglche Liten
tur fehlt, haben wir keinen Anhalt, wann die Seuche zum ersten Male iz
Afrika aufgetreten 1st. Auch hier haben die Missionierung durch den Iihn
der Handelsverkehr von Arabien her und die Sklavenjagden der Mobamme-
daner das Ihre beigetragen Im Jahre 711 brachten die Sarazenen die Poden
nach Spanien, von wo aus sich die Seuche iiber Westeuropa ausbreitete Andere
Eintrittspforten vermittelten wahrscheinlich auch die Kreuzziige

Schon vor den persischen Arzten hat ein Bericht des Bischofs Marus vet
Avenches 570 n Chr das Auftreten der Krankheit in Siidfrankreids crv\.'ih“'-
Hier wird auch erstmals das Wort ,Variola® verwendet. Die weiteren
Mitteilungen uber das erste Vorkommen in den verschiedenen Lindern ;mé
recht spirlich Die vorhandenen Aufzeichnungen lassen aber erkennen. dlb
dic Seuche in den folgenden Jahrhunderten stetig an Beden gewann, und.fl
dem 15 Jahrhundert waren die Pocken in allen Lindern Europas ent
endemische Krankheit

Wo die Pocken zum ersten Male auf einc Bevélkerungsgruppe trales
waren die Folgen verheerend Es st erschutternd, in den Schriften der a]‘f”
Arzte Gber dic angendhteten Verwiistungen zu lesen ,Die th:‘ndsle }dﬁ'
hat zu keiner Zeit grofiere Verheerungen angerichtet, als nalflrhd\e Poden
in Volkerschaften gedrungen, denen dies grausamere Ubel bisher nodh Ut
bekannt war*, schreibt 1779 der neapolitamsche Kinderarzt AMidhacl .')‘/17!0;ﬂ
Zahlenangaben aus dieser Zeit fiber den Umfang der 9pfer f.chlcnm ?
Analogie zu den Todeszahlen ber ungeimpften Kindern c{urf:n wir an :
men, daB der erste Einbruch der Podien 1 eine ungeschiitzte Bcvulktrﬂ’![
diese um mehr als ein Dnittel reduzierte Wer mit dem Leben davonkam[.;"
zwar mit Narben gezeidhnet, hatte aber immerhin cinen S.chutz vor never X(m,
Erkrankung erworben So konnte die Seuche erst waeder in Erscheinung tre o
wenn genug Pockenfihige”, d h Kinder, herangewachsen waren D::sea, b
sache beemnflulte den Charakter der Seuchenzige ganz wesentheh A ?*ndn‘
Dichte der Bevlk g war em cheidender Faktor. So wurc{:n d,'e gl
n den enger besiedelten Gegenden zu ciner Kinderkrankheit, die '::‘ "
wissen Zeitabstanden die Bevilkenumg hermsuchte Drese lnlenallc;ﬂ:khw
sede Gegend typisch als Funktion der Zahl der Bewohner und d;rd‘: o
Jage. Blicben diese Taktoren immer dieselben, dnderte sich au
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dantit der Pocken nidst So schen wirsn den Bendhtenz B avs Wien und aus
anderen Stidten ein schr regelmaBiges Auftreten alle 4, 6 oder 7 Jahre Aus
der Gescuchte wissen wir dann von Jahten der grofen Podiennot, wo die
Krankheit mit besonderer Heftigkeit tobte In den Jahren dazwischen war sic
necht etwa ausgestorben, ste shwelte nur unbeachiet weiter, bis wieder thre
Zest gehommen war

Jede Bevilkerungsbeweg cht durch K. dge, H usw,

das ehent dinete Seuchenbild reidend. In sehr diinn hesie~

detten Gegenden, wie z B auf Island, Fehlten die Voraussetzungen fir cine
kurzfristige, regelmilige Wiedeskehr Hser konnte es schon einmal 25 Jahre
dauern, bis genug Podkenfihige nachgewachsen waren, und dic Scuche wieder
Boden fasen konnte Dann verlor me aber fhren Charakter als Kinder-
krankheit und zeigte die hohe Infekuositat fir alle Ungeschiltzten, dee ihr an
sich ergen st

Im Jahre 1517 wurden die Podcen durdh ein spanisches Schiff nach San
Domingo emgeschleppt. verbeerten Kuba und Mexiko und kamen schlieBlich
nach Nord. und Sid: ka Zur Verbreil in Nord, ka haben be-
sonders die SKI chiffe bej die thre Mensds ht aus West-
afrika holten Der letzte Erdteil, der dic Seuche kennenlernte, war Australien
1833 kamen die Pocken pach Sidney

Der stindige Befall Europas mit der Krankhat vednderte den Scuchen-
charakter an den verschiedenen Orten Hinzu kam, daB die im 18 Jahrhun-
dert hiufiger fibrte Varol. such kte  Modufi Pocken
traten zu dieser Zaat auf, und der Englinder Thomas Sydenkam beschrich
erstmals emne milde Form der Krankhest Aus den zestgendssischen Bendhten
kann man sich zwar etn Bild uber den lokalen Charakter eines Ausbruchs
verschaffen, doch fehlen jegliche Aufzeich dic eine brauthb Sta-
tistik erfauben wiirden Wo aber der Versudh emer Zusammenstellung aus
vorhandencn Sterberegistern gemadit wurde, zeigte sich doch die noch un-~
gebrochene Kraft der Seucbe Nach emner Berechnung ven Junker (ztiest
bes von Emsiedel) starben 1796 m 10 preufischen Verwaltungsbezirken 75 423
Menschen, davon 12 405 an den Podien Kifikall hat die Sterbefalle der Jahre
17671803 im Kénigsberg zusammengestelit Auf 100 Todesfille kamen 6 §4
Podkentodesfalle, im Mawmum 22,94, {m Muntmam 0,36

Die jungsleStud::ngesdudttc der qu:m wurde dusch dic von Edwanl ]zn-
ner 1796 gestaltet
Mortalitit sanken sofort ab, wo man das neue Verfzhren m konscqumt:r
Weise durchfiihrte Dieser brs dahin nodh nie erlebte Einfluf auf die Seuche
hatte eme rasdre Verbrettung der Vakzination zur Folge, und in den ersten
Jahrzeh des 19 ] derts wurden grofic Landstriche Europas pocken~
Frer In dcser Zext erlebte man aber auch die ersten Fille von , Variolosd*
Dae vanolése Natur dicser Krankheit der Geimpiten verkannte man anfangs,
bis shre Haufung den 2 offenbarte Scilechter Impistoff und




chl. der Impfschutz ver h spiter eine I Zunabme der
schweren Krankheutsformen, wobei sich cin Hiniiberwechseln in hhere Alten
gruppen bemerkbar madhte. Aus der Kindennfektron der fritheren Jahrhun
derte war wicder exne Erwadisenenkrankheit geworden

Diese Entwicklung bahnte sich nach dem 8 Jahrzehnt des vorigen Jaks-
hunderts an und blieb dann in der Folgezeit ziemlich stabil Dic Poden-
todeszahlen stiegen aber langsam an. So starben nach Gins z, B in Berha
jahrlich an Pocken

18501854 . . . . . 5 Personen
18551860 . . . 18 "
1860-186¢ . . . 30 "
18651869 . . . .2 "
Die Aufstellung ist deshalb aufschl idh, weil sic die Vorboten der kom

menden Ereigmsse erkennen lifit 18701873 entwickelte sich eine Pandem:e
weldie dem Wuten wihrend der vergang Jahrhundette nicht nachstand
Uber 100 000 Todesfille zihlte man n Deutschland Dieser Riickschlag gab
den letzten Anstof zur Einfilhrung der pflichigemiBen Erst- und Wieder-
impfung durch das Reichsimpfgesetz 1874, wodurch dic Podken bei uns prak
tisch zum Erldschen kamen Nach dem 1. Weltkrieg, verursacht durch Eia-
schleppung aus dem Osten, zeigten sich Pockenfille in Ostdeutschland 1920
hatte die Schweiz vorzugsweise, in den Kantonen ohne Plichtimpfung, cnt
Epidemie mut rund 5000 Erkrankten Der 9. Welthrieg verschonte dic deutsde
Zuwilbevdlkerung Ledighch in Thrazien entwidielte sich 1943 im Gebiet vo2
Demotika an der griechisch-tiirkischen Grenze ein groBerer Seuchenherd Fs
wurden 1219 Podkenfille gezihlt, 242 Menschen ficlen der Scuche zum Opfer

{Schimtz)

Die heutige Verbreitung der Pocken

Aus vielen Lindern sind die Pocken verschwunden und sogar den Arzted
mur mehr dem Namen nach bekannt Trotzdem gibt es noch gm_R: Podken
zentren in der Welt Den mit der Materie weniger Vertrauten berraschen
die hohen Zahlen, die nock in den Zusammenstellungen der WHp aus dﬂ-l
letzten Jahren ersichtlich sind Die in Abb 25 wi:dcrgcgcbcnc’l\.aﬂcd'\f:r
wertet die Angaben der WHO aus den Jahren 1953—1957 Zur }\nnkv l:!"
Angaben smd esmige Bemerkungen iiber das Urmaterial nulwmdlgm n:m
lagen der statistischen Auswertung sind die Wodhen- und Monatsme :n e
der G dheitsbehdrden der Inen Linder Die Zuvc‘rhwghll K(zr
Berichte ist so fuedhch, daff jeder A g nur cin u-h{ fz:dmét.
Aussagewert zuhommt In manchen Staaten erfalt der gulnrganmcr!el o

d: yeden Inen Krankh und Todesfall, 1n anderen un
dern miissen sich die zentralen Behdrden mit dem begniigen, was mh“"dx
threr Kenntms gelangt Wo kein Meldewesen existiert, linfl am.i! “Jl‘;,'“‘dtr
Erhebungen uber Krankherten nicht moghdh Vielfach reprasenticren ’:L“.
WHO mitgeteilten Zahlen nur die Krankheitsfille, weldhe m den
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bteil der Hospitiler Aufnahme finden So stellen alle errcch
Obersidhten letzten Endes nur cine grobe Schitzung dar, Sie sind aber b
bar, wenn wir sie als Minimalzaklen auffassen, und man kann soga
Jahre miteiander vergleichen, wenn wir Grund haben, anzunchmen
sich der Erhebungsfehler in einem Lande nicht geindert hat

Die friheren Podkenkarten der WHO lassen noch die Auswitkunge:
letzten Krieges erkennen Die neueren Ubersichten weisen die erhebliche
besserung der Pockenlage inverschiedenen Lindern aus. Diese wird im wt
lichen vom Verhaltnis der durch Impfung oder frihere Erkrankung gesc
ten Personen zu den Ungesdhiitzten beeinfluft, ferner, wic schon erwihnt
der Puchte und der Fluk ion der Bevilk g mith Mitder |
kehr zu geordneten Verhilinissen war es maglich, die MaBinahmen der Por
abwehr zu verbessern, und so zeigen dic in folgenden Tabellen aufgenor
nen Beridite aus den letzten Jahren cine wetere Emengung der Seuche
gar cin Frewerden einzelner Gebiete Um so deutlicher heben sich aber
dic grofien Podkenzentren der Welt ab, wo die Krafte des einzelnen La
offenbar nicht ichen, eine grundsatzlicie And der Pockenlage
beizufihren

In der Tabelle der Zahlen aus Exropa {7) erscheint nur das Jahr 195
vollstindig pockenfrer. Es handelte sich di um emngeschleppte F
und die jeweiligen Zablen lassen erkennen, welchen Umfang ein Pocken
bruch dann in den ¢inzelnen Lindern annchmen kann.

Es 15t kein Zufall, da§ Linder mit schwachem Impfschutz, wie Engl
die Niederlande und Frankresch, stirker betroffen sind Auf die Ursn
der schlechteren Durdumpfung soll 1m Rahmen dieser Ausfihrungen 1
niher eingegangen werden Es spiclen cine Rethe von Faktoren cine Rofl
die Fanfihrung der Gewssensklause] oder die laxere Handhabung des In
programms Fir die Ausdehnung eines Pockenausbruches 1st auch derGest
heitsd lich, der andhicherwerse dort lang 1
tiomert, wo schon lange keine Pocken mehr vorgekommen sind

In der Statistik der Bundesrepublik erscheint 1953 um die Jahreswende
rests die Herdelberger Fpidemte mit emem Anterl von 11 Erkrankten Dv
Vorkommms, wie auch dic Zahlen cimiger anderer europischer Fpidem
werden nodh gesondert erortert (s § 193},

Zu den Meldungen aus europiischen Lindern st noch zu bemerken, daf
s1ch einige Male um Auftreten von Variola minor gehandelt hat, wasdiem
ngen Todeszahlen auswersen,

Dic Enschlcppung nach Europa geschah frither auf dem Scewege. 1
.erste Lufttransport” der Vanola aus Indien esfolgte 1946 I{nd '
die Quelle eines Ausbruches in Arras (Frankreich) 1954 wurden dic Fprdes
in Vaones (Frankreih), 1957 ein Fall in Hamburg, 1953 dic Auwsbraly
in Herdelberg und 1939 cin Tall i Bethin durch Obertragung auf dem iv
wege verursacht
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Tabefly 7:
Die Paclenrerbrnlung n Eumm ©ihreny der Jagy, 1350\10.55’
)= Sterbofyyy,
memcngemm hach y Ho

Lang

—
Bandearep,,p
Doutacktapg
Belgien
Panin
Frankrgep
Gnorbenlﬁnd
It]znd
Ttagen
Litzempyy,
Norwege,
Niedertang,
l’onugal

Engl.und ung
Wales

Sdmmand
Sdzweden
ichn gy,

D, IR Saa1pyy YO Ameryg, (Tabeyse g sind seyy 1o, erStmag
Pockenf, uch Alasgg und Kanad, Melden ke Vorko, D Mexipg war
Jahrelan, Stdempgeh, OCkenberg, fehlt ape, Jetzt erhten g

WHQ 5 ondiyy, “, Gugy, g, alp, A’:kamglm, Costq Rieq,
Pﬂnﬂma, s Mo, Do, Hanische p, publy nd /g, 7 angeblgy
Tred v, P,



Tabelle 8:

Die Pockenmeldungen der ament Staaten von 19531957
{ ) = Todeszahlen

Zusammengestellt nach WHO Epidem. vital Statist Rep. 1939, 12,12t

Land | 153 | west | 1e55 | 1o | e
Usa . . 4 - - — -
Argentimen 308 251 55 86 33
=) @ @ (5 [t
Brasilen . 923 1035 2580 2385 104
9) (24) (45) 4 fe]
Paraguay R 770 207 57 132 163
= - {1y (2] t
Uruguay . 7 1 43 42 2
=) -} [t}] =) -
Chule . 9 ! - - -
(&) )
Pern 172 115 _ _ —
(=) [£2)
Bolnen 429 62¢ 72 181 12310
2o0n (1) 1 1) (§4)
< 5526 7203 3404 2572 2108
Holumbien (103 (382) (208) g | ew
o 708 2516 1831 669 a3
Blundor (1 (267) @19 It 1t
. 72 13 2 4
Venezuela o o & & _

Dic grofien Alastrim-Epidemten, die zu Beginn unseres Jahrhunderts 5_'7"'
mmertha heimsuchten, wurden abgeldst durch rtlich begrenste Seuchenzig®:

{ic sich nun mit geringen Schwankungen allyihrlch in einigen Lindcrn ;t"
. R R O 2 Eendor
. . . et

v . des

Jeteihigung von Vanola minor (Afastrim) gehandelt Rat

Dauerherde 10 Afrika sind Belgisch-Kongo und Nigerten, deren Befalls:
ahlen nur geringe Schwankungen zeigen Sowohl ans den Krankheits:
ngaben wie aus den Todeszahlen 1st ersichtlich, daB beide Krankheil en-
Zariola major und Variola minor, heimusch sind (Tabelle 9)
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. Malaya, Nord-

Frei von Pocken sind im Fernen Osten: Japan, Hongkong,
B Nen o, Tncel

borneo, Philipp Timor, Niederland. die in
Ozeanien, die Newen Hebriden, die Gilbert- und Ellice-Inseln, die Ostertnsel,
ferner Austratien, Neuseeland und Hawan.

Bis vor einigen Jahren waren 1 Asien, aufler Indien und Pakistan, noc
cine Reihe von Lindern erheblich verseudit Die Verhaltnisse haben sich 1 der
Zwischenzext gebessert, Die enge Verbindung zu den endemischen Poden-
herden bietet aber immer wieder die Maglichkert zu lokalen Ausbricien
Noch immer zichen die Nomaden aus den Niederungen Indiens alljihclidin
den Hindukusch und bringen auch die Pocken mit in die Hochtiler Afghan-
stans Viele Tausende von Piigern suchen die grofen Wallfahrtsstitten 2uf,
dic Mohammedaner in Arabien, im Iran und Irak, die Hindus und Buddhisten
in Indien und Burma So flackern in diesen Teilen Asiens stets von neuem
Pockenepidemien auf.

Ein eigener Seuchenherd bestand seit jeher in Korca Die jiingsten Bendie
zeigen, dal man dort emen sehr erfolgreichen Feldzug gegen die Poden
durchfuhrt und die Ubertragungen bis auf wenige Fille im Jahre reduzieren
konnte

Uber groRe Gebicte Asiens besitzen wir keme Nachrichten Weder Peking
noch Moskau geben Unterlagen bekannt

Die groficn Pockenzentren Asiens hegen e Indien und Pakistan Folgend
sind die Seuchenberichte Pakistans aus den letzten Jahren zusammengestelt
(Nach WHO Epidem vital Statist. Rep 1959, 12, 1-24)

1957

23770

1950 1951 1932 1953 1954 1955 1956
22478 43620 14589 5065 2503 3261 5323

Es fallen zwet Pockenjahre auf, nimlich 1951 und 1957. Die meistbetrol-
fenen Gebtete sind hrer die Staaten Bahawalpur, Punjab und Os(bcngﬂ}rn
Ste gehiren i geomedizimscher Hinsicht zum Raum der Indischen Uniod
und es 1st daher zweckmif} Betrad dieses Landes e
zubezichen, :

Die Indische Union 15t der grofite Staat des Subkontinents und zﬂ’fh o
den volkreichsten Gebicten der Erde Die Dichte seiner Bevélkerung slﬂ&‘.g
ermgen Landschalten auf uber 1000/qkm an Das niesige G:kxet gliedert ;)Ixt
vom Himalaja bis zur Sudsp i die verschied l\- zones. et
Union st pohitisch in eine Rethe mehr oder wenger selbstindiger :Jb:-
aufgeterlt, die auch thre eigenen Gesundhestsdienste ‘haben. Das Lav;”w
sitzt seit jeher emen gut funk den Behdrdenapparat UWas a

B ]

sic m die

' : v ~
- dusf
Schwierigkeiten, mn emnem Lande mit ewner Vielzahl verschiedenster a;:ld, )
und Rel emn d Meld fzut Dic 1n den pic!
8
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Tabellen wiedergegebenen Zahlen enthalten darum meist nur die Fille,
weldhe hospitalisiert warden Nach Schitzung emes Referenten des Gesund:
heitsmunisteriums 1 Delhs sind die tatsichlichen Zablen zehnmal hher an-
zusetzen

Wie auy der Jahresaufstellung ersichthch, ging der Umfang der Pocken-
eprdemien seit 1950 zuriick, um  den letzten Jahren wieder anzusteigen
(Nach WHO Epidem vatal Statist, Rep 1959, 12, 1-24)

1950
157332

1851
251318

1952
73203

1953
38357

1954
48828

9155
41934

1936
45186

1957
78898

Due fiir die Seuchenkurve der Uarsola typische Wellenbewegung kommt
besser zum Ausdruck, weon wir uns auf die Betrachtung Kleinerer Réume
beschrinken Bei der Gréfie des Landes verwaschen sich die Emzelheiten So
Kénnen sporadische Epid in Landesteilen, die schr entfernt vopeinander
ltegen, fir das G biet einen hohen Ja ergeben, welcher dann
e falsches Bild vermittelt Sehr anschaulich illustriert das An- und Abschwel-
Ien der Seuche ein Kurvenbild aus dem Staate Bombay Alle 5-6 Jahre stesgt
der Seuchengipfel an, kein Jahr ist aber ganz pockenfrei (Tabelte 1)

Tabelle 11
Jakrhiche Pockentodestahlen sm Staate Bombay
Nach emer Zusammenstellung des Public Health Department Bombay von 1956

2300

Small-Pox

“hy bl

S E 8RN BE b NSRS ESNS SRR S
SEERREY & EONBREREEREEREREE
In der Tabelle 12 hy die Ietzten Jah 1d emmger Tell-

staaten gesondert Westbengalen mit Kalkutta sowie die benachbarten Staaten
Orissa und Bihar treten als emheithches Senchengebiet klar hervor und zei-
gen sehr deuthch die grofien Packenjahre In den Zeiten
sind die Zahlen sehr medng, ganz frei sind diese Gebiete aber me Un-
abhangsg davon verlauft die Seuchenkurve 1n den Sudstaaten und an der
Westkuste, obwoh! auch hier schwach und stirker befallene Jahre zu er-
kennen sind Etne zuverlissigere Auskunft iber den unterscuedlichen Befall
der indischen Teilstaaten geben die auf die Einwohnerzahlen bezogenen
Sterblschkeatsziffern. Die Ubersicht auf der Karte Abb 26 grundet sich aller-
dings auf die Erhebungen des lingst iiberholten Census von 1951 Sie ver-
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mittelt aber einen noch brauchbaren Uberblick und zeigt, dafl fast in jedes
Land dieses Subkontinents Pocen vorkommen Das cigentlidie Zentrra
liegt aber am Mindungsgebiet des Ganges und Brahmaputra

Tabelle 12+
Pocken-Todeszaklen aus eimgen Lindern Palistans und der Indwchen Union.

Zusammengestellt nach WHO Epidem. vital Statist. Rep. 1050, 12, 1—-26 ud b
das Jahr 1957% nach den Wochenmeldungen der WHO
* = vorliufige Zahlen

Land ] sy | 1em 1933 1956 155
Pakistan
Karach: Area 39 42 £ 10 i
West.Pakistan . 2817 845 377 19 1
Ost-Pakistan . . 788 188 979 2101 11
Indische Union

Bihar | . . 2178 2719 3022 851 a2
West-Bengalen 512 850 502 185 s
Onssa . 1781 819 389 102 i
Uttar Pradesh 13625 18405 15262 5342 1009
Madras 2733 1711 862 1128 433
Bombay 2112 3048 2419 1036 1862

Eine Monatskurve des Pockenvorkommens in Gesamtindien liuf(lgltxdm'ﬂ
den Jahreszeiten parallel (Abb 27) Wihrend der Trockenzeit steigt H\TT
erreicht einen Gipfel 1m April/Mai und fillt dann mit den einsetzenden ,‘olf;
sunregen stark ab, um erst im Dezember wieder nach oben zu klettern Vo

A i ist kei are nicht richtig, dicse jahreszéithdies
stindig podcen{rei ist kcmﬂMnna'l.‘AEs wire mdox‘;:dmg iese ;j’_‘- i der

Kurvent ungen
Abwehrhgcc;icss()rgamsmus oder der Aktivitit des Erregers zuzusdﬂ;;b::
Diese Faktoren mogen einc Rolle sprelen, die Hauptursache der S E_‘
kungen im Seuchenbild 1st aber die Fluktuation (:I:r Bevolkcmngmé
sind vor allen Dingen dic groBen religidsen Feste, die einen P.lgu!fr_n::’m e
den heiigen Plitzen am Ganges im Norden oder pach den Trrnpelsh fon i
Siden des Landes lenken Der jahrliche Monsunregen wirkt sich a')c"rv o
dien schr hneidend auf die R oghichk aus‘Jund die Wai
der B kommt praktisch zum .

D1: P:d(emahl:n fir Pakistan und fir die Indische Unton bm;ffr“m”:
erncut zum Bewufitscin dafi wir von ciner Losung des I_’nd(enpm1 tlwv-
der Welt noch weit entfernt sind Man hat durch emne Falle von'd‘rrz" .
schriften zwar emen Schutzwall em die Puck(:nhgrdc d"'Erdt}.mlid ‘;m
die Bekimpfung der Seuche 1n ihren Heimatgebicten aber nicht sehr v
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Abb 26 Indien und Pakistan Verbreitung der Pocken 1n den Jahren 1932 bis 1946
Mittlerer West der Todesfalle (Endemucity Death Rates), bezogen auf 10000 Ernwohner
Aus WHO Epudem vital Statist Rep 1953, 6, Nr 9

[ Junter 50 35009 FET 10,014 9 15 0 ot e [T ] zabten nicht ertsteneh

el ] L]
o | I/' N\ ]
S
MR A N /|
. P R
- r /L - >J§ 2 = _/_J/{
I ¥ I & ¥ = o ¥ o m

_____ = Madras

= Indien (gesamt)
= West Bengalen

————— = Bombay

Abb 27 Die offizicllen Pockenzahlen des Jabres 1954 fiir Gesamt-Indien, Bombay,
Madras und West-Bengalen
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Erstmals hat die 11, Tagung der WHO in Minncapolts 1958 sich mut dez
Problem einer aktiveren Bekdmpfung der Pocken befafit. Durdh die Hesd
lung tropenfester Trodkenimpfstoffe und die Durchfithrung einer umfazg-
reichen Impfkampagne in den Endemiezentren hofft man, in Kitze die A
rottung der Pocken zn erreichen. Theoretisch ist es nicht schwierig, em Pro-
gramm aufzustellen, das die Millionen Ungeimpfter auf dem indischen Kot
nent erfaft Die praktische Durchfithrung erfordert jedoch einen ungeheu-a
Aufwand an finanziellen Mitteln und Personal. (Sehe unter »Msglidkese
der Abwehr* )

Es ist fraglich, ob es je gelingt, die Podien in den endemischen Gebieter
ganz Wer die Verhii kennt, wird den offizicllen Opm s
mus diesbeziglicher Berichte micht ganz teilen. Der Erfolg ciner Kickenlosca
Durchimpfung der Millionen 1n Afrika und Indien rechtferugt m’arj’n'k V

mithing in dwear Didbvnnw T o D= 1, 1, ¥

inapparenter Infektionen bei Affen (siche Abschnitt ,.Tierpocken”) mad!
eine Irradhkation der Pocken in diesen Lindern zu einer etwas problont-
tischen Angelegenheit.

Zur Pathogenese der Variola

Zum Verstindnis desKlinik der Variola ist es notwendig, nochmals aul de
Pathogenese einzugehen Auf die Ausfihrungen im virologischen Ab!dﬁ:i’*
wird verwiesen Die Dbertragung erfolgt von Mensch zu Mensch durch Tw,';
dheninfektion mit der Atemluft Ber jedem Hustenstof des Kranken kaon é
Erreger massenhaft ausgeschleudert und von Personen der Umgebung trf'I
geatmet werden Das ist der wichtigste Infektionsmodus Die grofBe T:n;ufu
des Vanolavirus im trockenen Zustand erméglicht aber audh seine Tchatatiod
durdh Staub. Auf Wiscre und Kieidungsstitcken angetrodkneter I.’us(cln!r‘r l‘ﬂ
hilt monate- und jahrelang seme Infekuositdt So wird auch immer wiedet
von Obertragungen durch besthmutzte Wische beridhtet e

Die Moghdhkeit ciner Ubertragung durch Fliegen wurdc' fruP‘x:r 8 "?mt
Exwigung gezogen und durds den Virusnachwers gestitzt Wer die Sdm[:dm
von Fliegen gesehen hat, weldhe bei unhygienischen Verhiltnissen at dee
Geschwiiren der Kranken sitzen, dem dringt sich diese Obulngunggrﬂ_%'
lichkeat auf Sie kann aber vernachlissigt werden, denn neben der Trop!
chenii erfolgt die Hauptverbreitung durch die Aufwirbelung 3°
virushaltigem Staub und seine Aufnahme durdh die Atemwege .

Andere Wege der Infektion, 2. B durch Schrunden und Hnr.xt\ g
der Haut, sind theoretisdh denkbar, spiclen prakiisdh aber keine R:ille‘ .
wiirde sich hier mcht ein¢ Vanola, sondern das klimische Bild der Varold

ies
entwickeln.

Zu diskutieren st ferner die Maghdhkent einer :\u!n:hmc'd'e! Fﬂ:!l‘:‘
durch den Verdauungstraktus Ohne Zwerfel kann auf diese Weise ein
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fektion stattfinden Man bat in Bengalen die Pockenmokulation durch Ver-
schlucken von Varolakrusten vorgenommen Jfodimann aitiert cine Beobadh-
tung von Etmer Gber generalisterte Vakaine durch Verschlucken von Impf-
stoff Uber erfolgreidie Futterungsversuche beim Affen bertchtet Pasdhen,
der experimentell auch beim Kamnchen durdh Vakzinefiitterung Pusteln auf
der rasiecten Haut erzeugen konnte Auf Grund dicser Beobachtungen zieht
Paschen ¢ine Parallele zur Vanola Der durch Trapfchenmnfektion auf-
genommenc Erreger kinne mit dem Speichel in den Magen-Darm-Kanal ge-
langen, 1n den abhingigen Lymphbahnen sich hren und Gber den Duc-
tus thoracicus die Blutbahn erretchen Durdt diesen Infektionsmodus wiirde
audh die gegeniber der Inokulation m der Haut verlingerte Inkubationszeit
der Vaniola vera 2u erklaren sein
Da pathologisch-anatomische Befunde {iber diese erste Phase der Infektion
fehlen, sind alle Erérterungen zum Modus der Erregeraufnahme nur
Hypothese Es ist denkbar, dat der in Krusten cingeschlossene Erreger die
Magensaftbarniere ungeschidigt passiert und so gelegenthich zum Ausbruch
der Krankhett fuhrt Der ubliche Infektionsweg st das sicher nicht, und so
hat man heute keinen Zweifel uber die Bed der Lunge als Aufnah
organ Nur bes zwei besonderen Formen der Infektion scheidet der Respira-
tionstrakt mit Sicherheit als intrittspforte aus das 1st bei der Varolation
und bes der transplazentar crworbenen Variola Beide Formen werden nod:
gesondert besprochen
War kennen die Bed der A ge fiir die Aufnahme des Er-
regers, doch ist keineswegs geklart, auf weldhe Weise er due Schlenmhaut durch-
dringt Vermehrt sich das Virus an der Emtrittspforte, mufl auch e Zell-
zerfal]l dic Folge sein Diese zuerst von Pfesffer als Protopustel bezeichnete
primire Lision wurde ab:r me nachgewiesen. Aus dieser Zeit stammen dic
schr henden U, an P 1l von Ce b und Mit-
arbeitern In ihren Befunden, wic auch n den Mittetlungen spiterer Autoren,
vermissen wir jeden Hinweis auf solche imitiale Veranderungen an den
Schleimhauten
Der Wert negativer Befunde mag gering semn, vor allem, wenn man unter-
stellt, daB die Aufmerksamkeit des Untersuchers micht darauf gelenkt war
Es miifite aber emn derartiges Initralgeschwir stindeg Virus an die Umgebung
abg:bem Dem widerspricht die Tatsache, dafl der Patient wahund der In-
mcht kend st M uber scheinb: h
mufl map mit Vorsicht bewcrtcn So berichtet Huguenmmn (2itrert bu Friede-
mann) uber emen fraghdien Fall, Nach Paschen hat emme Bluttransfusion wie
auch emne Hauttransplantation wihrend der Inkubationszeit die Infektron
verursacht Alle anderen Autoren berichten ubercmshmmmd daf Ubertra-
gungen wahrend der Inkub maht konnte
wahrend emer Berlmer Epidemie mehrere Hundert Kontaktpersonen 1n ge-
memschaftlichen Salen mit anderen Kranken unterbringen und erst wahrend
der kntischen Zeit, in der mit dem Ausbruch der Krankheit zu rechnen war,
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dann die Ansteckungsverdiidhtigen isolieren Er sah keinen emzigen Fall v
Pockeniibertragung. Auch Drxon hatte keine Bedenhen, wikeend der Pockes-

id in Tripolitanicn Kontal zwischen dem 3.und 9, Tage xd
der Exposition jhren Geschiften nadhgehen zu lassen, ohne daf sich darass
cin Sekundirfall idcelt hitte Diese Beobadh beweisen, daf d¢
in Frage kommenden Schleimhaute das cindringende Virus zwar aufnehmes
vielleicht auch dessen Vermehrung ermdghichen, es aber in der Regel nidit wie
der an die Umgebung und an die Atemluft abgeben.

‘Wir wissen nicht, ob bei dresem Prozef des Eindringens dic oberen oderde
tieferen Atemwege betroffen sind Dic Wahrscheinlichkert spricht dafir, 853
die Alveolen in der Lunge als Aufnahmeorgan dienen Zur Erklirung der
weiteren Viruswanderung zieht man Fenners Befunde an Miusepoden
heran Der Autor infizierte Mausestimme intradermal und kontrollierte 124
fend den Virusgehalt der verschiedenen Organe der im Abstand von eines
Tag jeweils getiteten Tiere. Er stellte fest, daf das inpizierte Ektromelievirs
in wenigen Stunden die Jokalen Lymphdriisen erreicht, sich dort vermehst, ia
einer ersten Virimie in das retiluloendotheliale System emnbricht und dJn:\
nach massiver Vermehrung in einer zwerten Virimic die Krankheutserschei-
nungen verursacht.

Nun ist der Weg ber das Hautorgan em anderer pathogenetischer Ver
gang Wir wissen das aus der Kiinik der Variolation und der Vakzination Es
kommt zum Ausdruck in der kiirzeren Inkubationszeit, die bei Ektromelie a0
7-8 Tage betrdgt. Auch ber der Vakzineinfektion des Kanindiens wnrdjﬂ
Virus 1n die Haut eingebracht Diese Verschied tigkeit des Infek Y"
mul} emschrinkend erwihnt werden Die zesthche Aufeinanderfolge im Befal
der versdnedenen Organsysteme sst beim Tier jedenfalls cine anderc

U die natirhiche Infektion des Menschen tierexperimentell nachzushmen.
hat Rewmhart Meerschwemchen mit Vakzine-Aerosol beatmet Nach vorherge?
Chlorgasreizung der Lunge stellte cr fest, daff die so behandelte Tiergrupr®
durch die eingeatmete Vakzine immunisiert wurde Er bewres das durdh éer
negativen Paulschen Versuch Ohne Chlorgasreizung waren dee Erfolge v
einheithich In cinem zweiten Versuch konnte er nach der Verncbelung 435
Vakzinevirus wahrend der ersten 24 Stunden sowoh! auf der S&Ieimhaul_dei
Nasenrachenraumes und der Trachea als auch der Lunge nachweisen Spitet
gelang der Nachwers nur mehr an den Alveolarepithelien oy

Line Virusvermehrung hat der Verfasser ber seinen Vakzineyersudien "‘“:,
bewiesen Sem Verglerdh mit der Vaniola des Menschen ist darum md‘\lr‘;,,,
stichhaltig Immerhm spricht manduerler dafir, dab dic Lunge an der ] U‘m
plikation des Erregers mcht ganz unbeteihgt 1st In diese Riditung wev
unter anderem auch die Befunde ber Variola sine exanthemate

Wahrscheinlich 15t dre initiale Schidgung der Zellen des Lungengewebet

i die lokalen Lymphdrisen
nur passager, und das Virus gelangt schr rasch m die gty
um s1ch hier zu vermchren In Analogie zu den Beobachtungen von Fenni
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den Mausepocken und von Mayr und Wittmann bei den Hihnerpocken dir-
fen wir annehmen, daf das Variolavirus nach 1-2 Tagen in ciner ersten Vir-
dmie 1m retikuloendothelialen System erscheint (Abb 28) Hier wird es von
Phagozyten in derLeber, in der Milz, im Knochenmark und wahrscheinlich auch
von Zellen der Lungenkapilla-

ren aufgenommen Wahrend der Tabelle 13

folgenden  Inkub it sctzt T isvm Blutber 22

dann dic weitere massive Ver- (nack Downie)
mehrung des Virus ein, derschlief- @ = todlcher Verlauf

lich kurz vor oder zu Beginn (O = Ansgang in Hellung

der Krankhel i die

zweite intensivere Virdmie folgt Kaskbelstag | Fosttv Negatir
Wihrend die erste virimische

Phase 2u Beginn der Inkubation

rembypothetischistund beim Men- ! O 00
schen mic bewiesen wurde, weil Z e® | OO

man Gber diese zwette Virimie

camgermaflen Bescheid Nach den 3 (Y X X Jelele

Mutteilungen von Downie und Mit«

arbestern sowie von AMacCallum ¢ [ ) o] }
und Mitarbettern fand sich der

Erreger bet todlich verlaufenen 4 [ ] [ ]

Fillen fast regelmifig im Blut .

(Tabelle 13) Unsere eigenen Kon- O

trollen (Tabelle 14) umfassen 5 00
39 Patsentenseren, von denen 18

posiiv waren Von 18 Fillen mit

primar himorrhagischer Variola gelang der Nachweis 12mal Dic massive, bis
2um Tode achaltende Viramie ber dieser Krankheitsform 15t aus der Tabelle
ersuchtlich Die V! crreichte 1000 mfektiése Enherten (E1—1D 50) pro
0,1 com, withrend wir bet den lerchteren Krankheitsverlaufen nie mehr als 10
pro 0,1 cem finden konnten

Uber die Daver der Virdmue konnen wir nur Vermutungen auern. Dow-
me mmmt bey den mcht t3dlichen Fallen einen sehr begrenzten Zeitraum
von eimgen Standen bis zu 2 Tagen an Unsere Tabelle (14) zeigt positive
Seren bis zum 6 Krankheitstag, ber einem Fall von Varioloss noch am 10 Tag
und bes einem Fall von Variola pustulosa haemorrhagicasogarnocham 13 Tag
Due jiingst versf! hten Resultate von Al und Mtarb denen
der Nachweis noch 38 Tage nach Krankhetshegion gelungen ist, wid:
chen allen bishenigen Daten und kinnen nicht verallgemenert werden Wir
méciten aber annchmen, daf die Virimie, wenn auch m abnehmender
Starke, doch etwas linger dauert, als man auf Grund der bisherigen Befunde
glaubte vertreten zu kénnen Die Zahl der diesbeziighchen Untersuchungen
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Tabells 14:
Virusnachueis ym Blut von 39 evgenen Patienien mit Varla major
Virusgehaltm 0T ecm: = bis 10 infektioso Emheiten (Ea~ID&

+4 = 10—100 N .
+hd = 1001000, " .
Zh! Krankheitstag
Diagnose | der
PatjLi2.] 3 | 4 |5 16. /7.}3 o.[m n! 2[13 | 1] %
Varola | 5 o (o 0
discreta 0
0
Variola + + o(+1]0 0
confluens | 12 [} ofolo
¢ jo
Sckundsr
hamorrh. | 2 -
Varnola
Prmar L I R S R +
hamorrh | 13 L B R S
Variols o
+++
0
Vanolois | 7 + oo 0 +
0 ]

1st noch zu genng. Auch hegt es an der Methodik, wenn Kleme Virusmeng®
sich dem Nachweis entzichen ko

Der Zeitpunkt, an dem das Vanolavirus 1n gebBerer Menge in dcx: Blutbaf y
erscheint, mag mit den ersten Krankheitszeichen zusammenfallen Em‘“”‘il;lt
lich friheres Auftreten 1un Sinne ewner 1 Virdmie ist méghich, dabei ‘:'" .
aber relativ wenig Virus im Blute kreisen Die Angaben von Kolle und ‘141;).
witz {mstiert 1n Jackmann-Hegler), da das Virus wihrend der ganzen lnch b
tionszett 1m Blute kretse, entsprechen weder der kltnischen Erfahrung no
bishenigen virologischen Erkenntnissen

Im 1ﬁ,¢.a1;¢ad,5m erfolgt dic erste sichtbare Auseimandersetzung N"d:‘:
Erreger und Orgamsmus Wie ber vielen anderen zykhischen Infecktionen v i
13uft sie stirmisch Es wire naheliegend, die Schwere der Ersd:tmllﬂxf" o

eser Phase mit der Intensitit der Er hil in B .
f;lzcn Sicher st auch die individuelle Reaktion auf den antigenen Rlﬂ'ldx‘!‘::
unterscedlich So finden wir emn schweres Inttialstadium _nud: ber Lei e
Erkrankungen, wo nur emne miBige Aussaat die Haut bt,fall(. ur;d n;:“u]
spirliche Pusteln auftreten Wie noch spiter ausgefiihrt wird, ist das

X i dur
stadwm meist durdh emne mehr oder wemger heftige Ticberperiode und
+ende all c b X 4
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Uber den weiteren Fortgang der Infcktion wurde eine Fille von Theorien
mntwickelt Soweit sic sich auf Benb:ldnung:n bei der Vakzination stiitzen,
muB man sich wieder die Verschi igket der path ischen Vorgange
vor Augen halten Mit der Gencralierung am Ende ciner Inkubationszest
von 13—11 Tagen gelangt das Variolavirus auf dem Blutwege in alle Organe
(Abb 28), es manifestiert sich aber besonders in der Haut und in den Schleim-
hiuten Schon von fritheren Beatbeitern wurde Pockenvirus auch aus Lunge,

Intar-
Dobuboton Sadom 4= -
bt
Fatihen- Prunir hoemorhag
lefehfon , Yookt
. N
'r\‘_. 1 Vrime ; Yuwime
5 ”
toga? Triwereng RS Gemrolszton
lymphdbisen?
Diagranm der Beshungen swschen Virazltalsalan vad
Hmschen Erthemngen be din Pocken
Abb 23
Hoden und Riick k von P leichen durch Verimpf: auf die Kanin-

chenhornhaut nachgewiesen (Lit bex Paschen) Obwohl die histopathologischen
Befunde an den 1nneren Organen verhdltnismiBig spirlich sind, kommt die-
sem Virusnachwers nach unseren heutigen Kenntnissen doch emne erhebliche
Bedeutung zu Therexperimentell 1ift sich zeigen, dafl sich das Vanolavirus in
inneren Organen, besonders in der Lunge, gut vermehren kann (Mayr und
Herrlich) Ein Leberpunktat, das wir 1 einem Fall post mortem am 2«1 Tag
nach Beginn der Krankheit abnah Tiefl histologisch keine

Verinderungen erkennen, erwies sich ber der virologischen Kontrolle jedoch
als stark positiv

D:e Lokalisation in den mncren Organen trtt zuruck g:gcnuber der bevor-
Mamf. des

zugten in Haut und S Die
Ursache 1st unbekannt Im Gebiet der Haut und Schleimhaatkapillaren st
die » ganz all em Faktor, der moglicher-
weise die Vi heidend t flut (Ricketts und Byles,
Downie)
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Dic ersten Pockeneffloreszenzen zeigen sich im Gesicht, es folgen der be-
haarte Kopf, dic oberen Extremititen, besonders deren distale Enden, und
zuletzt die Unterschenkel, die Fifle und der Rumpf. Im \'erhufe‘ von
2-3 Tagen schicBen immer neue Eruptionen avf, und erst ctwa am 5. Tage,
di der 8§-9. Krankheitstag, hat das Exanthem seine volle Ausprigung
erreicht. Nach allgemeiner Auffassung generalisiert der Erreger sehr plotz-

lich und wird Gberall gleichzeitig deponiert Die lokalen Besonderh und
fiic zeithchen Intervalle sind damit aber nicht recht verstindlich. Man hat 2u
ihrer Erklirung hiedene Hypoth f, 11t. Gins hebt die Anatomic

der Gefifle hervor, weldhe eine untersdiiedliche Virusverteilung verursache
Vom Ort sciner primiren Vermehrung gelange der Erreger durch die Aa sub-
claviae und die Karotiden in den Kopf und die oberen Extremititen, durdh die
Aortad densindie parenchymatésen Organe der Brust und Bauchhdhle, wo
er zum grofen Teil vernichtet werde und sich darum im Rumpf nur spirhdier
ahlawarn Finna rath falar das L. ™

P SRR L T 1

verbreite sich nicht auf dem Blutwege, sondern per continuitatem dber den
Korper. Die regionalen Verschiedenheiten im Auftreten des varioldsen Lxan-
thems sicht Groth als die Wirkung ciner Sensibilisierung des Gewebes an
Diese beginne am frihesten in der ittelb Umgebung der hypotheti
schen Protopustel, afso in den Atemwegen, und werde an den entfertesten
Stelien des Kérpers dann am spitesten wirksam

Dic genannten Konstruktionen konnen nicht ganz befriedigen Die geniale
Deutung der immunologischen Vorginge durch von Pirquet hilft uns zum
Verstindris der Vakzineinfektion, kann aber den pathagenctischen Ablaul
ber der Variola doch nicht ganz kliren Unterstellen wir, da8 die Verbrei-
tung des Virus im Stadium der Virimie nicht plotzlich, sondern mit unter-
scuedlicher Intensitat wihrend eines lingeren Zetraumes abliuft, so erklirt
sich zwanglos die zesthche Differenz im Auftreten des Exanthems

Der Lokalisation des Virus in der Haut schhiefit sich eine &rtliche Vermehrung
an Dic cben sichtbare Macula enthilt bereits in grofier Menge Virus Die
enorme Vermehrung 13t sidh besonders deuthdy m der Herzberg-Firbung

hwei Wir dirfen h daf emer h weiteren Ver-
mehrung des Erregers durch A 1 Entziind ginge, Anti-

kérper und gewebliche Abwehrmedanismen Grenzen gesetzt sind, Allerdings
sind die Natur und der Einflug der einzelnen Faktoren noch durdhaus proble-
matisch Die Lokalisterung des Prozesses muB als Resultante zwischen der Ver-
mehrungstendenz des Errgers emerseits und der zelluliren Abwchrpotenz des
Gewebes andercrseits verstanden werden.

Es 15t moglich, da§ das 1n den Hautzellen lokalisierte Virus der Finwirkung
der bereits gebild h len Antikirper 1st Wir milssen sogar

dic Maglichkert 10 Betracht zichen, daS von den Pusteln aus eme Virus-
hit ! h findet, 1n gleidier Weuse, wie das bei der

i die
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Vakzinepustel der Fall ist. Wo immer wir den Ort der fortdauernden Virus-
mulhphk:\hon vermuten, in den Zellen des RES oder in befallenen H:\ut-
zellen, wir haben Grund zur Annahme, dag diese V 1lenf5

durch virimische Schibe in Erscheinung tntt und sich damn allmihiich
erschdpft Man wird an das von Mayr und Wittmann besdiricbene Phianomen

der R bald: bei der Vi d auf der CAM enmnnert
(s S 29) Dicse Hypothese erklart die k derKlinik. DasExanth
entwickelt sich nicht kontinuierlich, sund:m erschernt in Sd\uben, wobei in
dem jeweils neubefallenen Hantbezitk simtliche Effl
aufschiefien

Die arthdie U lung des Pock h folgt ¢iner G, iB1gk
di¢ nicht durchbrochen w1rd Es glb! Korperbenrkc, die immer frei bleiben,
so die A am und R n, die immer hefallen

sind, z B der Kopf, Hier, wic auch an den Extremutiten, spiclt dic Belichtung
durch de Sonne eme widitige Rolle, und wir sehen darum beim bekledeten
Menschen eine geringere Beteilligung des Rumpfes als bei emem Einge-
borenen in Afrika, der semen ganzen Kérper dem Licht aussetat, Seit jeher
1st bekannt, daf Alterationen der Haut dic Pustellokalisation stimulieren
So kénnen chemische Insulte durch Laugen oder Siuren fdrdernd wirken
Audh alte Narben sind ¢in Ort bevorzugter Ansiedlung I‘emer kaen einc
andere Hautkrankheit die Lokalisation des E h i Bei
glerchzeitiger Akne vulgans finden sich oft Pockenblasen auf der Sputze der
Akncknitchen Die Pusteln sitzen vor allem gernc an Stellen, wo die GefaBe
dilatiert sind Wahrschemlich begii dic Verl Zarkul

dic Anuedlung des Erregers.

Den alten Arzten war diese Tatsache durdhaus bekannt So atiert Eimer
(1853) cine Beobachtung von Glass, daB bei einem Manne, der wihrend der
Eruptionsphase am Teuer gesessen set, nur auf dieser Kérperseite sich Pu-
steln entwidkelten, wikrend auf der abgewandten Seite sich nur wenige ge-
zaigt hitten Rosen bringt ein Beispiel ,von einem angesteckten Kinde,
dem die Mutter kurz vor der Eruption wegen Unart tiichtige Rutenstreiche
gegeben, bet welthem dann nur eine emzige Pocke im Gesicht, desto mehr
aber an der belerdgten Stelle ausbracdien” Man hat diese Beobachtung auch
therapeutisch amgzwcrﬂet und venudﬂ durch Grthche Anwendung von
heiien Badern, durch hropfkapfe oder durch Skarifikationen
an den Armen und Beinen die Blattern nach dort .2u zichen", um den so
geftrditeton Ausbrach im Geneht abzuwenden

Es 1st eme etwas mechanistische Vorstellung, wenn wir als Ursache der
unterstuedlichen Lokalisation des Virus allein die verschiedene Stromungs-
geschwindigkert des Blutes m den Kapillaren anschuldigen Auswirkungen
nervdser Regulationen sind micher auch vorhanden und beenflussen die
gewebliche Disposition

Dl: ananslcdlung in der Haut z1eht die Zellzerstérung nach sich, und der

priigtdagw BildedesE: Gleich-
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zeitig steigt das Fieber wicder an Man hat friher dese Entwicklung auf die
Wirkung von Bakterien zuriickgefihrt und den ganzen Suppurationsvorgang
als cine baktenclle Begleinfektion aufgefaBt. Bei den zahlreichen geschwii-
rigen Prozessen, die sich im Laufe dieser Krankheitsphase einstellen konnen,
sind Staphylokokken, Streptokokken und andere path Mikroorganis.
men massenhaft zu finden Anderson untersuchte 47 Blasen von 6 Variola-
patienten Bei 18 Kulturen ermielte er ein Wadistum, und zwar waren es
12mal Staphylokokken, je cinmal Proteus, diphtheroide Stibchen, Monilia
und gramnegative Bakterien Wir wiesen Bakterien bei den schweren Ver-
laufen auch im Blute nach (s S 162) Fir den cigentlichen Ablauf der Variola
sind diese Organi: aber ohne Bed g und vor allem nicht als die
Ursache der Pustelentwidlung und der Temperaturerhohung anzuschen.
Die Exfahrungen mit antibiotischer Therapie haben gezeigt, daB dic Unter-

driick der bakteriellen Sekundininfek auf die Entwiddung des mor.
phologischen Bildes der Variola kemnen Einflu hat. Bras konnte diese Tat-
sache bei der Ul chung von 177 Pockenleichen erhirten Die Jokalen wie

auch dre allgemeinen Erscheinungen in diesem Stadium der Pocken sind
allein cine I'olge der spezifischen Erregerwirkung,

Neuerdings hat Kammerer wieder an die Bedeutung der bakteriellen
Sekundarinfektion erinnert. Er ist der Ansicht, da8 ¢in , kombiniertes Kon-
tagium™ im Smne Bielings bei den Pocken fast stets realisiert sei Wir glau-
ben mdht, daB die ,Schlepperfunktion” von Bakierien fiir die Symptomatik
der Variola in gleicher Weise verantwortlich 1t wie vielleicht in der Patho-
genese anderer Viruskrankheiten Dagegen spricht auch die Tatsache, daf dre
frithen primiren Schiden an der Zelle alletn mat der Virusvermehrung 2u-
sammenhingen Es soll aber micht verkannt werden, daf baktericlle
Sckundirprozesse, besonders an den Schleimhiuten, meist die Ursache far
cine Rethe von Komplikationen sind Man mu8 Kdmmerer beistimmen, wenn
er den von Hiring zur Erklirung herangezogenen Begriff der Parallergic
ablehnt Es muB nicht emne durch parallergische Mechanismen verursachte
Oberemphindlichkeit gegen pathogene Bakterien sein sondern letzteren wird
gane einfach das Eindringen erleschtert.

Mit Beginn der Generalisicrung wird der Frreger gleichm3Big im Organns-
mus verteilt Wie schon crwihnt, manifesticrt er sich in der Haut und in den
Schicimhiuten. aber aack in dic wneren Organe wird er durdh den Blut-
strom gebracht Obwohl ein expenmenteller Nachwers noch necht gelungen
18, milssen wir doch annehmen, dafi toxische Vorginge die Virimie beglerten
und 1 erster Linie das klinische Bild dieser Phase pragen Das tnit besonders
ber den schweren Verliufen in den Vordergrund Auch ber der mittelschweren
und leichten Varola kénnen wir toxische Schiden an besonders empfind-
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Abb 29
Organmanifestation bes verschiedenen Stadien von Vaniola maor

wt die Errcgerkolonie so lange fest bis 1m S
dic eine oder andere Pusteldecke esnreat und den inhalt austreten 136t In
dem loeren Geflige der Schleimhiute folgt der V b und Zell-

zerstbrung sehr rasch die Fremsetzung des Erregers und ermighcht eme
Virusausscherdung, noch bevor sich das Pustelstadium auf der Havt voll ent-
wickelt hat, So kann der Patsent wihrend des Imhalsladmms das Virus ver-
bresten Nach fritheren Kinischen und epidemuol h ut er
vordem 8 Krankheitstag meht ansteckend Die wemgenVcnudu. die gemacht
wurden, um das Virus schon vorher zu 1solicren, waren micht erfolgraich
(Dowme) G hich der Pock d in Heidelb 1958/59 haben
aber Bingel und Kruse das Virus berests am 4. Tag vor Ausbruch des
Exanthems im Rachenspiilwasser nachweisen kannen Es 1st moghh, daf die
von den Autoren angewandte subtilere Mcthodik emne bessere Ausbeute
ergibt Auf Grund dieser Ergebmsse mitssens wir also damit rechnen, daf em
Kranker schon bald nach Beginn des Inttialstadwims in der Lage 1st, das Virus
aus dem Rachen auszuscheiden

Fur die weitere Ubertragung spielt auch die Quantitat der Ausscherdung
ane Ralle Die Vermehrung des Virus und die Zerstdrung der Epitheldedie
kann aber in der Sdileimhant innerhalb von 3648 Stunden geniigend fortge
schritten sein, um eine starke Streuung durch den Patienten ru ermbghichen,

Ber scinen pathol chen Us t
daf 1m papulo-vesiklésen Stadium der Hauteff)

koonte Bras zeigen,
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!ision:n bercits am Ende ihrer Entwidilung angelangt sind. Die Haut bleibt
infektids bis zum Abfall der Krusten. In den trockenen Borken hilt sich der
Erreger schr lange {Downic) Wir konnten thn bei cigenen Experimenten in
denselben noch nach einem Jahr nachweisen, Die Schleimh And

heilen weseatlich friiher ab, da dic Epitheldecken rasch abgestofien uad :u\-
gesdiieden werden. Dieser ProzeB ist in der crsten Wodhe des Eruptions.
stadiums bereits beendet. Es ist aber bekannt, daB Kranke nach der Ab-
krustung und nach scheinbar volliger Gesundung dic Infektion nodh verbreiten
konntep. Ursache sind persisticrende Geschwiire im N. h Wir
diirfen diesc besonders in den Nischen und Krypten der Tonsillen vermuten
Bras konnte sie auch in den Papillen der Zunge feststellen. Diese spitstreuen-
den Patienten spielen besonders in der Epidemiologie der Variolois cine Rolle.

Disposition und ¥mmunitiit

Unter Dispositi hen wir die R eines emplanghchen Or-
ganismus, Der Empfanglichkeit steht cine Unempfinghdhkeit gegeniber, ¢in
Ausdrud, fir den manche Autoren auch die Bezeichnung natiishiche Resistenz
oder Immunitat verwenden und drese von der erworbenen Immunitit trennen.
Ohne auf Einzelheiten der Begriffe hen, soll unter Immunitit ganz
allgemein der Schutz vor der Infektion verstanden werden.

Die Breiie des Infektionsspekirums ist bei den Podken sehr eng, wie schon
vorangchend ausgefiihrt Der Mensch ist empfinglich und der widhtigate
Triger der Infektion. Er kann sich als individueller Organismus sowohl im
Zustand der Anfilligkeit als auch in dem der Resistenz befinden oder ¢ine
der zahlreichen Zwisch fen einneh:

ic Durchseud der Bevili sn den End, wie auch die
allgemeine Einfithrung der Pockenschutzimpfung in den anderen Lindern
erschwert dic B lung der Infekti Frihere Erfahrungen Gber
den Charakter und tber dic Aush der Seuche i halb einer unge-
schittzten Bevilkerungsgruppe.z B auf esncr Inscl oder unter sicher ungeimpf-
ten Kindern, lassen crkennen, da man Fite dic Pocken einen Kontagionundex
von 100 h mufl Alle ungeschii Personen, die mit dem Virus in
Kontakt kommen, werden mfiziert und erkranken Secher gibt es ber der
Variala cine mdnduelle Resistenz Von den dlteren Autoren wird dariiber
bendhtet, auch dic Erfah ut der Vak fek b es Besder
patiirlichen Infcktion der Varola wst diese primire Resistenz aber dic grofie
Ausnahme und spiclt praktisch kene Rolle Alle anderen Angaben Gber unter-
schiedliches Vork beruhen auf Beobadh mn Besolkerung, P
bei denen nods von friheren Erkrankungen oder von Impfungen her eine Teal-
immunitit besteht

Rasse, Alter und Geschledst haben auf dic Infektion keinen groBen LinfluB
Es wyed zwar Gber eine erbahte Anfilligkeit der farbigen Rasse benchtet doch
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feblen stautich gesicherte Beobachtungen Die frSheren Berdte dber die

machen ey h, daf hier Us chi
bestehen Schmitz vergleiht Letalititszahlen und Schwere des Verlaufes
2wischen ungeimpften Zigeunern und Griedien Dabei schneiden evstere besser
ab, was der Autor mit der robusteren Konstitution der Zigeuner erklirt
{Abb 30).

Abb 30 Schwere des Krankbcitsverlaufes und Rasse {nach Schmutz)
I =77 ungeimpltc Zgeuner 11 = 40 ungernpfte Griedhen

W -ecoven BT - scwerer Verlaof [T} = lenhter Vertaut
Eime besondere Antilligkeit des weiblichen Geschledats st micht nach-

weishar, Ledighch ber Schwangeren und Wodhnerinuen verursacht die
h:rabgcseme Abwehrlage nach erfolgker Infektion emnen schwereren Verlauf,

halb emer hil kunnen war ferner keine Daffe-
renzen in der Anfilligkeit der einzel A Wenn
Saugl auf Gruod mitterlicher Antikd oft milder erk s0 setzt

dies voraus, daf cine Infektion oder eine Impfung der Mutter vorher statt-
gefunden hat Wo aber eine Bevélkerung mit dem Vanola-Vakzinevirus noch
e in Berhrung kam, gibt es keme Resmmunitit und damit auch keinen
pass1v ubertragenen Schutz

Die Emflisse von Klima und Jahreszeiten 2uf den menschlichen Organis-
mus sind auch ber der Pockenmnfektion von Bedeutung Trotzdem spicien
diese Faktoren im Vergleih zn anderen Infektionen, 2 B ber Poliomyeliuis,
ber Erkaltungsinfekten usw , keine sehr grobe Rolle Wie schon zur Epidemio-
logie der Vaniola ausgefiihst, kann man den 1n Indien beobachteten Sasson-
charakter der Variola auch durch witterungsunabhingige Eiaflisse erkliren
So nichten sich Pilgerzoge, religise Feste und andere Vorkommasse eben-
falls nach der Saison und sind fiir die Verbrestung einer Seuche dann anch
von ausschlaggebender Bedeutung
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Variola major
L. Das Inkubationsstadium

Vom Zeitpunkt der Virusaufnahme bis zu den ersten Krankheitserschei-
nungen verstreichen 10—15 Tage. Aus der Literatur errechnet sich eine
Variationsbreite von 5 bis 21 Tagen Die extremen Werte sind aber die
Ausnahme, viclleicht auch Fehlbeobachtungen. Manche Autoren haben das
initiale Fieber zur Inkubationsphase gerecinet und erst das Eruptionsstadium
als den ¢ kheitsbegis hen. Sind die Initialsymp
gering, so werden sic vom Patienten oft Sbersehen, und erst das Erscheinen
der Hauteffloreszenzen macht ihn auf scine Krankheit aufmerksam. Man kann

lichen K.

nur dert die Inkub it mit hinreichender G keit b wo
der Patient nur einmal und nur fiir kurze Zeit exponiert war, Ein soldie
Beobachti ist 1n Endemiegebi: nicht moglich. Aber auch dort, wo in

pocenfreien Gebieten der Kausalzusammenhang mit einem Kontakifall
scheinbar lickenlos konstruiert werden kann, muf man bei der Auswertung

e e et T Lo e eatn TVa ELfab s yic auch
v ) . =+ bei den
N . - co v oaber der
dh faroloiskranke dieselbe Rolle spielt Diese Tatsache

V
erklirt uns das sporadische Auftreten von Krankheitsfallen, bei denen
kein Kontakt mit emer erkrankfen Person rekonstruiert werden konnte
Sehen wir nun von Extremwerten ab, so 1ifit die fiberwiegende Mchrzahl
aller Angaben erkennen, daB bei der Variola vera die Inkubationszeit ziem-
lich fixtert 15t und sich zwischen 12 und 14 Tagen bewegt Auch bei der I'pi-
derue in Heidelberg 1958/59 betrug bei ciner ungeimpfien Patentin das
Intervall zwischen dem schr genau festlegharen Kontakt und den crsten
Krankheitssymptomen 12 Tage

Von verkiirzten Inkubationszeiten wird bei Purpura variolosa berichtet
{Zuelzer, nitiert bey Jochmann) Ber den von uns in Indien in den letzten
Jahren beobach . primdr himarrk hen Verliufen war es nicit mog-
lich, zuverlissige Zeitangaben zu erhalten Bei der Sonderstellung, welche
die Purpura variolosa im Formenkreise der Vanola vera einnimmt. 15t cs
durchaus moghdh, da§ auch die Inkubation auf der Basis allergischer Vor-
gange beschleungt abliuft. Kitrzere Zeiten beobachtet man ferner bei der

Variolation In Parallele zur Vak fek dirfen wir i daB der

geinderte Infektionsmodus Ursache dieser Zeutverkirzung ist Verlingerte
Inkubationszerten kommen ber Variolos vor. Finschrinkend ist wiederum zu
bemerken daB die ber Vanolas oft nicht schr prignante Symptomatik dic

Beobachtung erschwert
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Klimische Erschemungen gehdren nicht 2um Bild der Inkubationszeit
Allerdings sind die dresbeziighchen Miutteilungen in der Literatur sehr
widersprechend Bei Erhebung der Anamncse kaon man die Angaben der
Patienten meist nicht die mam:he
Autoren dem Ende der Inkut hnen, kiindigen wahrsdreinl
bereits den Beginn der Initialersched an. Eine Kontrolle des Kranken-
standes in eigen Jutefabriken Dombays vor Begunn einer Epidemic zcigte
keine Zunahme der Krankmeld Gel der kleinen Epids n
Glasgow, Vannes oder in Heidelberg wihrend der letzten Jahre war es bei
ciner ganz:n Reihe von Patienten moghd, den Gesundhutsmstand wihrend
der Inkut it an Hand der Krankenbla zu k i
Es fand sich kein Symptom, das man etwa auf dic Vorgznge der Inkubation
hitte beziehen miissen.

2. Das Initialstadium

Diese zweite Phase einer zyklischen Infektion bringt die Generalisierung
des Erregers. Damit setzen die ersten Krankhertserscheinungen der Podken
em. Die alte Bezeidh Initialstadium™ charakterisiert diese Periode ganz
gut, wihrend der ebenfalls gebriuchliche Begnff .Prodromalstadium®
weniger gliddich st Den , Prodromi” schhieBt sich rwar 1a dexRegel, aber it
immer, em weiterer Krankhei: 8 an Auch dic Bezeich wInvasion®,
dre man bes franzdsischen Autoren hiufig hest, ist nicht ganz korrekt, da sidy
der Errcger bercits m Organismus befindet SchlieBlich st der englische Aus-
druck ,rash® m erwnhn:n worunter man 1m engeren Sinne sowohl die
imtialenH: als auch, nicht fend ise, die Gesamt-
heit der frihen Symptomatik versteht

Gleich den Erschei bei anderen zyKlischen Infek ist auch bei
den Podken das Stadium der Generalisicrnmg durch ¢inen wenig dharakte-
ristischen Symptomenkomplex ausgezeidinet Fieber, Ubelkeit, Kopf- und
Gliedershmerzen sind die iblichen Angaben, welche auch emem Typhus,
etner Grippe oder Meningitis entsprechen konnten. Das sind auch meist die
Emnwessungsdiagnosen, wenn Patienten 1 dicser Phase zur Krankenhaus-
aufnahme kommen Das Gescht ist gerdtet, die Konjunktiven sind injusiert,
die Haut 15t hex® und trocken und selten von Schwerfl bedeckt Den Kranken
qualt Ubelkext, die sich bis zu galligem Erbrechen steigem kann Neben den
meust sehr beftigen Kopfschmerzen zeigen Unruhe und Schlaflonigkeit und
eme mehr oder wemiger starke heit die frihe Beted des
Zentralnervensystems an Bei Kindern kann es zu initialen Krimpfen kom-
men. Sonstige neurale Komphikationen gehdren aber nicht zu deser Phase
der Krankheit

Es bedarf kemer Erwihnung, daf die Ersdh cine
imsdie Diagrose der Vanola 1n dicsem Stadwm unmgheh machen Ledg-
lich ber gegebener epidemulogischer Situation kennen uns bestrmmte Lest-
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symptome weiterhelfen. Diese sind mehr oder weniger stark ausgeprigt,
fehlen aber nie,

Die Krankheit setzt sehr platelich aus scheinbarer Gesundheit ein. Das
Ficber steigt rasch an und erreicht schon am ersten, spitestens am zweiten
Tag 39—10° C. Schittelfrost kommt vor, ist aber selien, Die Margenremissio-
nen sind schr gering Charakteristisch ist die grofie Hinfalligkeit des Patien.
ten Sie weist auf dic toxischen Vorginge hin, weldic in erster Linie das Bild
dieser Phase prigen.

Seat alter Zeit galt der Kreuzschmerz als typisches Symptom des Krankheits-
beginns Er ist vonso licher Heftigkeit, b ders in der Nacht, dag
die Kranken ihn spontan angeben Er tritt als Frithzeichen auf, verschwindet
aber erst im Verlauf der Eruptionsphase DerSitzdes Schmerzesist dieLenden-
gegend und das Krenzbein, aber aud: die Kniegelenke konnen befallen sein
Vermeidet der Patient dann dngstlich jede Bewegung, kann eine Lihmungvor-
getduscht werden. Manchmal wird cine Schmerzhaftigkest auch im oberen
Brustabsdiitt oder im Nadien lokalisiert. In Verbindung mit den schweren
Koplschmerzen kann dies cinen Verdacht auf Meningitis noch bekriltigen

Kreuz- und Gliedersdhmerzen begleiten viele Krankheii inde Erstere
stehen aber bei den Pocken so schr im Vordergrund, daB sie ein brauds-
bares Hilfsmittel der I'rithdiagnost:k darstellen Es ist mifiig, Gber die Ur-
sache des K ' Hypoth fzustellen, da wir Gber die Vor-
ginge der Pathogenese zu wenig wissen, mbglicherweise stehen die Sch
mit einer beginnenden Ordhitis oder Qophoritis in Zusammenhang.

Als Frihsymptom modhten wir ferner Hodenschmerzen anschen. Sic kom-
men hiufiger ver, als man sind allerdings nicht schr erheblich und
werden darum seltener spontan ben Die frihen Hodensch
weisen auf dic spezifischen Verinderungen dieses Organs hin, die nach den
pathologischen Bcfunden parallel mit den Haut- und Sd:lc;mhaur:(ﬂorcsur.x-
zen e Wir diisfen prechend den Ergebni: der I'athol
annchmen. daB auch die Ovanien an der Symptomatik des Injtialstadiums
beteiligt sind Allerdings kénnen wir Scb ben nicht lokalisi da
sic von den A hi der Lend belsiule Gberlagert werden Das
fiir dic Podken besonders typische, vesfrithte Auftreten der Menses konnen
wir aber damit 1 Verbindung bringen.

Zu den ersten Symptomen des Initialstadiums gehort audh oKratzen™ 1m
Hals Bald treten Schludbeschwerden auf und kindigen den Beginn der
Schleimhauterkrankung an Weicher Gaumen und Tonsillen sind gerétet und
geschwollen  Konjunktvitis und Rhumtis fehien sclten, auch Nasenbluten
zeigt aich, und mandhmal tntt noch eine Brondutis hinzu Auf Grund der
Beobachtungen bey Variola stne cxantheme dirfenwir auch spenfische Lungen-

& dem Imtialstad d Leder sind die d:c;bczugh(ht;:
Beobachtungen noch gering Auch werden dm“e In‘d:rn Y t"nd.e,m"f'f f21%

foleend
von den baktenellen Prozessen der

1,
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Als Phinomen der Imtmlpcnodc hat man sest yeher fuchtige Hauterscher
nungen beschricben. Wir kennen sie als Rash auch bei vusducdcnen anderen
Viruskrankbeiten Auf die p: tisch d ihrer Morphol hat
man in der Pockenliteratur be:underen Wert gd('gt und :m: )mmlose ery-

dse Form von dem b hied:

Erstere Form, auch .ros¢ rash” gcn:mnt m ma:em- uder msto!aamg,
schiefit rasch auf und hat kemne F
sind Keine, blaBrote, 1m Hautniveau hegendc Fledken, die aunf anerdruck
vershwinden. Sie nind schr flichtig und oft nur Stunden sichtbas

Das ven H ingchend studierte petediiale Exanthem zeigt sich
vielfad th in der Schenkeld und in den Adiselhthlen, kann
stdt aber auch noch &ber die ang) den Hautbezirk %en Es handelt

sich um Kleinste Hautblutungen, die sich meist auf erythematSsem Grund
entwickeln Fy entsteht das Bild ewner scaclatiniformen, flammenden Réte,
{ibersit mit stecknadelkopfgroBen Blutungen. Eine wahrscheinlich tovische
Schidigung der Kapillarwinde ist der Varola eigen Veremzelte Blut-
austritte konnen wir darum bei jeder Verlaufsart beobachten Setzt die
Blutungsneiguag abee in der obenbesdiricbenen Wetse e, ist ste mest mn
Vorliufer der primir oder sckundir himorrhagischen Kraukhejtsform und
prognostisch ungiinstrg  Serner Natur nach st das petechiale Exanthem
keineswegs Huchtig und sollte darum auch mdcht als ,rash” bezeidinet were
den, Dre Blutpunkte werden zu briunich und grunhth pigmentierten Fleck-
chen und bleiben noch tange uthtbar
Tber die Haufigkert der mitislen Exantheme nind die Ansichten wider-
sprechend, Der flichtige ,,zrose tash” 1t auf farbiger Haut sdwer erkennbar,
auch kommen die Kranken w deesen ersten Stunden noch nicht zur Hospital-
aufnahme. Wir besitzen deshalb bicruber keine Erfahrungen Nach Jodimann
1st die Hiufigkeat des Aussdhlages bei den einzelnen Eprdemien verscueden
Bes Vanolois sol} der erythematdse Rash diters gesehen werden als bes Vao
riola vera, was sty m unscre Yorstellungen itber dic Pathogenese dicser
Madxsznan gut emfugt Unter den Hedelberger Fillen wurde sinmal ain
geschen lich hiufiger 3t nach unserer
Erlahmng der petechrate Ausschlag. Wir kaben thn unter den himorrhag:-
schen Verliufen nie vermefit, aber auch bes konfluicrender Vaniola wenigstens
angedeutet gefunden
Man hat Stirke und Au.cmaB der lnmahympwmc in Beziehung zur Pro-
gnose gesetzt Die hiedl p faflt alle Moglich-
keiten offen. Manche Pauenten zeigen kaum eme Stérung des Allgemem-
befindens Hter diirfen wir erwarten, daf auch dag folgende Stadiem der
Organmanfestation sehr Jadht verdhult Umgekehrt entsprict eme stur-
msche fntialphase mdit immer einem wertesen schweren Verlauf, es kénnen
sich auch ganz abortive krankhe:tsbxldcr anschhieBen Gerade der abwehr-
bereite, allergrsch der T newgt zu etwas
ds wder | \f
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Schen wir nun ab von B derbeiten, so charakierisiert sich das Initial-
stadium der Variola doch durch einc ziemlich einheitliche Symptomatik. Sie
wird am besten Nustriert, wenn wir folgend eine Beschrerbung aus alter Zeit
wiedergeben.

1836 schreibt Peszfiold Gber die ersten Kranbheitszeichen-

«Es bemiditigt sich des Kranken eme ganz ungewshalidie Mattigkest des Glieder, sews
Kopl ist eingenommen, schwer, er fihlt sich unfihig 2u kirperlicher und zu gerstiger
Atbeit, war er sonst heiter und launig gestimmt, 50 ist er jetzt miimiithig, verdrief-
hih; groBe Neigung zu Schlaf, der jedodr unruhig ist, den Kranken quilen Zngstigende
Triume . Bei Kindern namentlich zeigen sich schon jetzt wihrend des Schlafes
Krimpfc ..Die Haut hat cine etwas hohere Temperatur, st trocken; das Etngenom-

mensein des Kopfes geht in Kopfschmerz iber; zu der Abgeschlagenhet der Glieder
kommt Schmerz 1 den Hilten und Lenden, .. cs ist Ficher vorhanden, vallige Appe-
sa g e ars v, L S P DA
. . . &

- o o 2.

Fassen wir di¢ Krankheitszeichen der initralen Phase der Variola zusammen,
so stcht die Intoxikaiion im Vordergrund Sie kommt neben dem Vicber in dem
schweren Krankheitsgefahl des Patienten, in seiner groBen Hinfilligkeit, in
seiner Unrube und Rastlosighert zum Ausdrudi. Ubelkeit, Erbredien und
Schiuckbeschwerden gesellen sich hinzu, Kreuz- und Kopfschmerzen und beim

innlichen Patienten Hodenschmerzen runden das Bild in typrscher Weise ab.

3. Daa Stadium des Fockenexanthems

a) Die Entwichlung auf der Haut (Tafel 1~ 1X)
In der Pockenhiteratur wird der Beginn der Eruplionsphase sche einheithich
ben, was die G iBigkert der Ersch ber Vanola sera
bckr;[ligl .Gegen Ende des dntten Tages” erscheinen ,hirsckorngrofe”
11 Da unscre G tion Hlirseko kaum mehr kennt, mils-
sen wir wemiger plastisch von klemen blaBroten lledkchen von 23 mm
Durdimesser sprechen. Sie Lirben uch dunkler und entwickeln sich rasch zu
harten Kndtchen mit komscher Spitze Man bezerdinet wie auch ah_ shotty
aodules™, da sie wae Schrotkarner i der Haut stecken sollen Makulses und
s Stadium kann mdit scharf getrennt werden. Ber genaver He-

papuldse: r
Fleckchen bemerkt man schon, daff sie das Hautniveay
{radbtung der et Fedgen 1T V7o +m = hne Verfarbung
der v DT vnders of o
er SR
von der Bene. fucuenu vy vand Lo T h_ der Ubt;x.:mg
12 das vesikuldse Exanthem Aus der blasen und ¢ nzenden \pm'r
des Rnatdrens bildet nth em Kemnes Blischen, das nm:;y‘.‘r::(::;
oret vanfi
dannwic:meerbimgmﬁelhl@s 1auf g:r ""U(;py iofitrerten
Unterlage sitzt. Histopath schon in 5
B . ~
3
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Zellnek d Riume erkennbar, aus denen durch Einstromen
von Exsudat aus der Umgebun; d;mn das Blisdien aufgchaut wird. Vom
Begina des Exanth bis zur k Blase ichen im Durch-
schaitt 5 Tage. Dann prisentiert sich cin prallgefdiltes } liges Gebilde,
das beim Anstechen etne serdse Flissigkeit austreten 138t, sich dabei aber
nicht ganz entleert, sondern im wesentiichen atine Form bribehitt. Sticht man
€3 an anderer Stelle an, so zeigt sich wieder etwas FiSmgket, entsprechend
der Mchrkammerigkeit des Blischens

Dic sehr genaue Beschretbung der Podkenblase in der lteren Literatur be-
faflt sich schr eingebend mit dem Podkennabel Als typisches Merkmal des
Exanthems wurde er auch 1a alle neveren Lehebddher Ghernommen und seme

dufl iald: ische B her hoben. Ein solches Knternum
\mnnenwlr thn auf kcmm Fa\\ zu:rkcnncn Der Porkennabel ist eine zentrale
hung der Blasd inlich durch erhal bhiebene Zell-

stringe verursacht Mit dem Wachstum des Blisthens und dcr Zunakme des
flissigen Inhalts verliert aich aber dxe zentml: Delle und trtt esst wieder
m Erscheinung mit Beginn des d und der L
Resorption des Inhalts

Auf dem Héhepunkt threr Entwicklung 1st die Hirte der Pockenciflores-
2enz fir den tastenden Finger mcht zu verkennen. Sie kommt aus der Tiefe
wie die ASpitze cines Eisherges®, und die gerdtete Randzone wie auch die
Schwellung der Umgebung sind Ausdruck cines Prozesses, der sich unter dem
Hautniveau abspselt {Tafel 1X).

Entwiddung und Lokat des Exanth horchen ber der Variola
vera einer fiir dre Krankheit typischen G ifiigkest Die ersten Erupti
zeigen sich auf der Haut der Stirn, der Nase und der Obeshippe, dann breiten
sic sich tn den ubrigen Teilen des Gesichtes und am behaarten Kopf aus Die
Ohrmuscheln sind nie frej vom Pustelausschlag. Ber Kahlkopfighert st der
Kopi stirker betroffen Das Exanthem erschent dann auf des Extremutiten,
zuerst auf der Haut der Handwurzel und der Unterarme, iiber dem Schultec-
giirtel und etwas spirlicher auf der Brust und auf dem Ricken und erfafit
3 oA .-

Beted: der de fen und der Fufisohlen, In Gebicten, wo Pocken
endemisch sind, wird diese Lokahsation aly so typisch angesehen, daf man sich
bes einem unklaren Pustelexanthem damat begniigt, die Fullsohien zu inspazre-
ren Sind sie am Exanthem beterligt, gilt die Diagnose , Vanola® als gesichert
An der Handfliche und an der Fufisohle breten keine normalen Pockenblasen
sn Erschtimung, sondern es wachsen nur harte Inﬁ)trate heran, welche das
Hautmveau kaum uberragen. Diese Anderung der Morphol

mieht die im Laufe des Lebens gebidete d:rbcrc Beschaffenheit dieser Haut-
parhien, sondern die 1 der Anlage gegebene straffere Struktur, wie das Vor-
kommen von Infiltraten in Fullsohlen von Neugeborenen beweist Nicht selten
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bilden sich Pockenpusteln auch unter denFinger- und Zehennageln. Sie quilen
die Paticnten, da sic ungewbhnlich schmerzhaft sind. Gleich den Lffloreszenzen
in der Vola manus und Planta pedis bleiben harte Infiltrate dagn wochenlang
bestehen und miissen schlieBhch unter Opferung des Nagels herausgeschitt
werden.

Die Lokalisation des Pock hl. st eine widitige Hilfe bei der
Differentialdiagnose. Man muR sich aber bewuBt sein, dafi die Ieidhtesten
und die schwersten Verliufe zu Beginn des Exanthems die Charakteristik
nicht immer deutlich erk lassen. Unabhingig von der I, itit darf
aly Regel gelten, daB der Ausschlag in sciner zeitlichen Aufeinanderfolge dic
obere Korperhilfte mehr bevorzugt als die entere, die Stirne mehr als das
Sbrige Gesicht, das Gesicht mehr als den behaarten Kopf, Kopf uad Gesicht
wieder mehr als den Rumpf, und dic Arme mehr als die Beine Von den
Extremititen sind die Strecksciten wieder stirker befallen als die Beugeseiten

Wer je Gelegenheit hatte, die Entwidlung emes Podenexanthems fort-
laufend am Krankenbett zu beobachten, dem fiel die schubweise Vermehrung
auf, Sic entspricht nach unserer Auffassung der wellenfirmig ablaufenden
und sich erschipfenden Virimie. Wihrend die erste Serie von lecken zur Papel
und zur Blase heranwilchst, erscheint ein zweiter, ein dritter und vielleicht

noch ¢in weiterer Schub Dabei keln sich die einzel {floresz
auf der jeweils neubefall Hautpartie sehr gleichmBig Jede nachfolgende
kalisati hliuft aber die chied Stadien mit groBerer Beschleu-

nigung, so daff am 5 -6, Tag sich der Ausschiag in gleidmagiiger Reife
prisentiert (8 auch Abb 29),

In den folgenden Tagen tribt sich der bais dahun noch klare Blaseniphalt.
Er nimmt in dieser Suppurationspensode cine citrige Bescraffenheit an. Die
Pustel zeigt nun eine gelblidhe irbung Der entziindliche Randsaum rbtet
sich, das Odem der umgebenden Haut wird stirker Gegen den 8. Tag hat der
Pockenausschlag seine volle Ausdehnung und typische Ausprigung erreicht
Kopf, Extremititen und auch der Rumpf sind in der obenbeschrichenen
Anordnung mit Pusteln iibersit Im Stadiem der Organmanifestation liuft
auch bei den Pocken, wie ber den andesen zyklischen Infektionen, dic Schwere
der Krankhert mit der Stirke der Erregeraussaat parallel Je zahlrcicher die
Pustelrs sind. desto schwerer 15t der Verlauf Obwohl kemne grundsitehichen
Unterschiede bestehen, it es zwedkmiBig. dasKrankheitsbild dieser schwereren
T'ormen gesondert dargustellen Bei der Teschten und mittelsciweren Infektion
stehen dic Blasen 1soliest, sind 1m Gesidht besonders dicht, konfluieren
vieHeicht in einzelnen Partien, ohne den Charakter des Einzelexanthems 1
verfteren Die dagwischenhegende Haut 1st mehr oder weniger Sdemalas, was
sm Genicht zu emner unformigen Schwellung fihren kann Es gehort su dep
Gesetzmifigkesten der Vanola dafi dav Gesicht, anch ber den leichtesien
Uerliufen mie verschont wird wahrend andh bewm ausgedehntesten F mrnh!;n
e Lesner Besirk der Ingumal- und der Avllargegend ammer frer blobt

(Tafel U Vund AXD)
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Hin und wieder entdeckt man eine besonders dichte Besiedlung von alten
Narben (Tafel VI} Dabei entsprechen dic Grenzen des Exanthems ziemlich
genau der Ausdehnung des lidierten Hautbezirks Audh Drudkstellen durch
den Giirtel oder den Hosentriiger sind besonders betroffen Sokannz B ein
dichter Pockenstreifen an der Region des Halses sitzen, wo cin Hemdkragen
gescheuert hat, oder cine Wadenstelle mit Pusteln 4 sein, wo
das Strumpfband war.

Die nichterdffnete Hautpustel enthilt keine Bakterien Be: schlechten
hygienischen Verhaltnissen bleibt aber die Sekundinnfektion nicht aus,
sobald die Pusteldecke emnreifit Das 15t der Fall an den Aufliegestellen, ferner
an den konfluierenden Bezirken, meist am Ende der Suppurationsperiode
Es entspricht der Natur der Erkrankungsform, dafl ber Varola discreta der
Umfang dieser Eiterprozesse begrenzt bleibt und nicht zu emnsteren Kom-
plikationen fihrt

In den ersten Tagen der Eruptionsphase klagen dic Kranken bereits iber
¢in Spannungsgefiihl an den befallenen Partien Mit der Entwidlung des
begleitenden Odems steigern sich die Beschwerden betrachtlih Sie hingen
mit der Intensitit des Prozesses zusammen

Wo die Pustelaussaat dichter ist, wie 1m Gesicht und an den Extremutiten,
geht die Rand: Jeder Inen Blase 1n eine diffuse Rétung
iiber, welche den ganzen Haulbezuk erfalt Die damit verbundene Infiltra-
tion 15t 1m lockeren Gewebe der Lippen, der Wangen und der Augen beson-
ders stark, was zu uﬂ[vrmlgzn Schwellungen (uhren kann (Tafel XVII ff )

Won mac da o1 & 4o 1o TEd A LTI

Paticnten sind aber gerade hicr schr erhebhidh und kinnen fast unertrighch
werden Ste sind durch den Gefa8- und Ner htum dieser Korp
begrindet Dann bereitet schon das Liegen des Kopfes auf dem Kissen groBe
Qualen Die entzundete Haut umschliefit den Kirper wie em Panzer, der Puls
pocht bis 1 die Fingerspitzen Jede Bewegung, jede Beruhrung verursacht
brennende Schmerzen, besonders an den Phalangen der Finger und Zehen
Auch die Infiltrate 1n den Handflzichen und FuBisohlen und unter den Nigeln
sind eme Quelle immer wiederkehrender Schmerzattacken

b) Die Ersch auf den Schleumh

Sue laufen durdiaus synchron mit dem Ausschlag auf der Hant, werden
aber oft nur der Suppurationsperiode zugerechnet, weil sie sich 1 dieser
Zest starker bemerkbar machen Schon wahrend der Imitialphase zeigen
sich die ersten Symptome emer Erkrankung, wie ,Kratzen im Hals und
Schludbeschwerden Sieht man am weschen Gaumen zuerst nur eine Rétung
so entwickeln sich bald grau-weilliche Belige Sie sind voll ausgeprigt,
bevor noch das Hautexanthem 1n das pustulose Stadium eintnitt Der Nasen-
rachenraum 1st bex jeder Form der Uoriola vera an der Krankheat betethgt
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j.c nach der Schwere des Prozesses schen wir nur einzclne Stippdien oder
cinen massiven Befall aller sichtbaren Bezirke mit breiten Erosionen und
Geschwiiren. Sie sind Soor-dhnlidh, unterscheiden sich aber durch die erheb-
lichen Schwellungen, weldie diese Schleimhautprozesse begleiten Da sie so-
wohl die Nasenatmung wie auch dic vikanierende Mundatmung behindern,
kann eine fir den Kranken gefihrliche Situation entstehen. Nicht nur Mund-
hahle und Rachen, auch dic benachb hleimb d konnen er-
krankt sein. Dic Mitbeteiligung des Kehlkopfes zeigt sich in der heiseren
Stimme, ein Reizhusten tritt auf, die tieferen Atemwege werden erfafit
und bronchopneumonische Symptome kannen auftreten Die spezifischen Lun-
g inderungen des Initialstadiums mdgen hier der bakteriellen Infektion
den Boden bereiten. Immer sind es Sekundirprozesse, die im Laufe der
Schleimh krankung sich entwickeln und dann als Abszesse am Pharynx,
an den Tonsillen oder an den Lymphfollikeln der Zunge ru emsten Kompli-
kationen fuhren kénnen.

Spezifische Vernderungen an den Ohren sind nicht bekannt, doch werden
Mittelohr und Tuben regelmiBig zum Sitz eines starken Katarrhs.

Nur bei ganz leidster Krankhert blethen die Augen verschont. Jeder
stirkere Befall des Gesichts ist von cinem Lidodem begleitet. Die Lidspalte
schlicBt sich sofort und macht das Sehen unméghch. Sind auch nur einzelne
Podken am Lidrand, reagiert der ganze Schleimhautbezirk mit starker Hyper-
amie und Exsudation.

Brennen in der Hamrohre oder S bei der Defikation weisen dar-
auf hin, daB auch diese Sdhileimhautregronen beteiligt sind Im Vergleich
zum Befall der Mund- und Rachenhohle ist die Intensitat des Prozesses hier
viel geringer Autoptisch finden sich fast immer Pusteln am Genitale,
Ulzerationen in der Schleimhaut der Vagina, der Urethra oder am Anus
Die verursachten Beschwerden treten aber zuriick gegentiber den Schluck-
schmerzen, den Qualen von sciten der behinderten Atmung und der Haut-
odeme.

Der Befall der Atemwege steht darum jm Vordergrund der Beschwerden
des Patienten Sind Mund und Nase zu stark betroffen, kann rein medianisdh
jede Nahrungszufuhr erschwert oder unméghch sein Obwohl den Kranken
groBer Durst quilt, vermeidet er wegen der Scimerzen sogar die Fliissigheits-
aufoahme Betedligt sich auch dic Zunge am Krankheitsproze, wird dic
Sprache lallend und um erstindhich Dresc schweren Tormen der Schleimhaut-
erkrankung schen wir besonders ber kenfluierender Varola Sie sollen dort
noch gesondert besprochen werden

¢} e éibesgen Symptome

Ein Charakteristikum der Varola vera st der Fieberabfall am [.‘m/.( der
de (Abb 31) s gibt Ausnahmen son dicser Regel, bei dem hier zu
den Ablauf eines h Krankheitsfalles fehlt er sclten

Inteal perio
beschreib
Der Temperaturabfall war schon den alten Pockendrzten bekanat und
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wurde bei der Dxagnnsc mupredxend bcwemt, ,,Das Ficber schweigt ganz,
es tritt nach den g der henden Tage all-
gememe Ruhe dcs GefiR- und Nervensystems cin, die Natur schernt sich
cinzig und allein mit dem lokalen Proze8 der Blischen- und Pustelbildung
zu beschiftigen (Petzholdt, 1836) Mit dem Ticberabfall bessert sich das
Allgemembefinden des Patienten crheblich Kopfschmerz und Ubelkeit,
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Mittelsehnere Worola (Endeme Bombay 1958)

Abb 31

Schilaflosigkeit und Unrube, all die Qualen der vergangenen Tage verschwin-
den. Der Patient f5hit sich erlexchtert, der Appetat stellt sich wieder em, und
ledighdh der meust noch anhaltende Krewzschmerz wamt vor zu grofiem
Optumssmus  Die Besserung ist nur von kurzer Dauer Bleibt die Pustel-
bildung spirlich, kann ein storungsfreier Ubergang in die Heilungsphase
erfolgen Beu stirkerem Befall der Haut und der Schlemmhiute stergt das
Ficber aber wieder an_Es hat nicht mehr den stirmischen Charakter wie in
der vorbergehenden Zeit, sondern ist remuttierend, und in semem lang-
sameren, staffelférmigen Anstieg 138t ¢s deuthidh dic Bezichung zu den Schi-
ben des Exanthems crkennen Auch die Fieberhdhe steht in Zusammenhang
mit der Zahl der Pusteln Je dichter die Ausszat, desto mehr Fieber zewgt
sich, doch werden im all, i die Grade des Initiall nicht mehr
errexcht Ledighch bex letalem Ausgang treten ante finem hyperpyretische
Temperaturen (s Abb 35), dagegen seltener terminale Temperaturermied-
gungen auf {1 Diesc hochfieberhaften Zustinde sind besonders
den konflmerenden Pocken exgen (s folgende Kapatel)
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Eine Beschleun; der Herztatigkei pricht dem Ficher, ist aber audt
Folge ciner toxisdien Schidigung, die bereits in der Initialphase ihren Be-
ginn hat. Diese Myokardsis tritt nicht immer in den Vordergrund, begleitet
aber doch den Verlauf einer Variola mit einer soldhen RegelmaBigkeit, daf
wir sic nicht gesondert als Komplikation anschen kinnen In den leichten
Fillen kommt sie nach 8—10 Tagen zor Awshcilung. Eine stirkere Schidi-
gung macht sich in der hohen Pulslage bemerkbar, die auch wihrend des
fieberhaften Intervalls zwischen Imitial- und FEruptionsstadium bestehen
bleibt. Sie ist meist die Ursache der Todesfille in den ersten Wochen der
Erkrankung.

Anderson und Mitarberter geben eine cindrucksvolle Schilderung von finf
Myokarditiden, die sic unter den I8 Fallen der Epidemie von Glasgow 1950
beobachteten Sie endeten alle tadlich. s hatte sich um finf junge, kriftige.
vordem b fe Krankenschwestern gehandelt, die alle im Verlaufe einer
Variola eine Tadhykardie mit gelmiBigem Herzschlag und kaum hér-
barem Spitzenton entwickelten, Diese Patrenten hatten cine antibiotische
Therapie erhalten, so daBl cine Herzschidigung durch septische Prozesse aus-

i - e e e e e et

weisen der pflegerischen Hilfeleistungen war jedoch in dieser Phase der
Krankheit von ungiinstigem Einflu auf die Herzerkrankung.

Neben den schon besprod: hen Schidi des Z Incrven-
systems im Imbalstadium kommen auch in der Phase der Haut- und Schleim-
hautmanifestationen nervise Storungen vor. Soweit sic das Symptom ciner
eigenen neuralen Erkrankung sind, finden sie noch gesondert Beachtung
Zeidhen groBter Angsthchkeit und Unruhe und sogar Delirien bemerkt man
auch bei mittelschwerer Variola auf dem Héhepunkt des Pustelprozesses,
und man hat sic cbenfalls auf toxische Finflisse zuriidgefiihst. Fs a5t wohl
durchaus nermalen psychischen Reakti des

P 11,

richtiger, wenn wir sic als die
Kranken auf die quilende Bedrohung aller Leb
Lymphdriisenschwellungen sind bex den Podken ese regelmibige Erscher-
nung. Zervikal- und Inguinaldriisen sicht man schon vor dem Pustelexanthem
vergriBert und schmerzhaft Bey sehundirer Infinesung schwellen sie noch
weiter an, auch andere Driisenbezirke werden erfaBt Dic Ml 1st nicht simmer
palpabel, doch bea genauer Untersucung kann man einc leichte Vergroferung
fast immer nachweisen Auch die Leber 15t etwas angeschwollen, doch sind die
Befunde an berden Organen nicht schr erheblich Es kommt thnen vor allem
n chen Pod ) Letne spenifische Bed 2u, weil bes der
Verbreitung tropischer Infektionen auch ene latente Malana oder andere
Krankhetten Ursache emner Milz- oder Leberschwellung sein kinnea

D P I Py S e

e weele
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Als Zeihen der Knochenmarksteizung erscheinen im spiteren Verlauf hin
und wieder kernhaltige Erythrozyten, femer trutt bei denschweren Infektionen
die zunchmende Animie 1n den Vordergrund

Ein Charakieristkum vieler Viruskrankherten 1st die anfangliche Ver-
inderung der Leukozyten Auch bes der Vakzineinfektton finden wir dieses
Phinomen Nach Schmits sctzen bei der Variola Leukopenic und Lymphozy
bereits im Inituatstadium ein Die spiter auf Leukozytose stergere sich,

beglestet von einer Monozytose, wihrend die Lymphozyten nach 4 Wochen
witder Normalwerte erreichten In den wenigen Fallen, wo uns ber der Variola
emne Blutkontrolie scion zuBeginn der Initialphase maglich war, bewegten sich
die Leukozytenwerte 1m normalen Bereich Mit Beginn des Exanthems stieg
die Zahl der weilen Blutkirperchen aber regelmifig auf etwa 12000
b1 15000 an Sehr typisdr war dabei der Formenreichtum des Dhfferential-
bildes Dic wihrend der ganzen Krankheit bestehende, absolute und relative
Lymphozytose hat Kammerer bercits 1910 b:sdmcbcn und sie neu:rdmgs
mit den Lympt hildern hei anderen Virusinfek

Moeschihn hat avf dic Vermehrung der Lymphozyten ber versdmdenen
Viruserkrankungen aufmerksam gemacht und sie mit dem Befall des retikulo-

doth Systems in Verbindung gebracht Er faBt die Lymphozytose als
speaifische Abwehrreaktion dueses Systems auf, dessen Zellen fliefiende Uber-
ginge m Plasmazelien und Lymphozyten zeigen An Hand des Blutbildes bei

derGrpp Siede und Schueider auf die Vermeh hoider Zellen
hin, welche den Plasmazellen nahestehen. Nach diesen Autoren bereditigen die
sthr gleidh Befunde bei hied Viruskrankheiten, diese 1n den
Begnff der lympl Virusinfek d wozu sie z B,

Drlsenficber, Virushepattis, Herpes zoster, Stomatiis ulcerosa, Viruspnen.
mone, Virusmeniagitls, Masern und Rubeola rechnen Wie Kammerer mit
Recht hervorheb, 15t ber keiner anderen Virusinfektion die Lymphotropic so
ausgeprigt wie bei den Pocken, und die Beteihigung der lymphozytiren Organe
spiegelt sich 1m weiBen Blutbild wider,

Eme starke Uenaton der Lymphozylen n Gestalt und GroBe st schon
Fr fgefallen Lr stellte groBzellige Formen am Anfang und klem-
zellige Lymphozyten gegen Ende der Infektion fest Neuere Untersudungen
aus dem Korea-Krieg von Stevertson und anderes bestatigen dese Befunde
Erstorer Autor macht auch auf die starke Varation im Grad der Fitbung von
Kern und Zytop Das Knod zeigte eine mycloide
Hyperplasie und eine Linksverschicbung Die Lymph ber Variola ut
eme speafisthe Reaktion auf den Erreger und micht etwa auf emne entnge
Sekundarmfektion, denn sie tntt schon sehr frubzeitig vor Aushildung des
Exanthems auf Sic 1st beglestet von emer Vermehrung lymphoidzelliger
Elemente, auch Plasmazellen werden hiufiger bemerkt Eine Vermeh-
rung der Monozyten 1t wn Gegensatz zu den Ergebowssen friiberes
Autoren kern konstantes Merkmal, wir sehen sie aber be1 sdhweren Verlivfen
In gleicher Wense lag auch die Anzahl der Eosinophilen bei einigen unserer
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Fille Gber der Norm Zur Kritik unserer eigenen Zahlen wie auch der Werte

anderer Autoren miissen wir aber ei den, da die Beobadh aus
dem asiatischen und afrikanischen Raum st Dic dort verbreite!
Iatenten ¥ infektionen ersch n dic B ilung solcher Befunde.

In Tabellc 15 sind die Blutbilder des }\runkhellsl’alles Nr. 3 (Abb 35)
aus der Heidelberger Fpidemic aufgefihrt. Es wurde eine Sticiprobe vom
Beginn, aus der Mitte der Eruptionsphase und aus der Zeit kurz vor dem

Tode ausgewihlt,
Tabelle 152
Blutbilder bei Variola (schwerer Verlauf}

Krankheitstag I 18, Normal-
Datum 2612, 2.1, werto
Erythrozyten . . . 4,380, 3,64 ML
Leukozyten . . . . . . 17900 7100 40008000
Fosinophile . . . . 700 — 100—00
Stabkernige . . 8700 2700 100400
Segmentkernige . . 3300 200 ] 2500
Lympbozyten , 1400 2700 12002300
Monazyten . ., . 1100 2100 200 100—500
Plasmszellen . . . . ~— 500 - -
Lymphoido Zellen . . - 2600 1100 —_
Myelozyten . . . - - 300 -
Schwere Krankh liufe haben im all die 3

Verinderungen, doch gibt es keine GesetzmiBigkest Wir finden nud| einmat
sehr starke Ab ch vom N 1bild bes leichter Erkrank oder

nicht veranderte Werte bei starker Pustclaussaat, Als ungefihre Regel kann
gellrn, daff dnc Leukozylosc nodh in der Initialphase cinsetzt und bis sp3t in
die Rek hinein bestehenbleibt, wenn nicht, wic bei letalem Aus-
gang, eme Ei g des leukopoetischen Apparates zum Absinken der
Werte fiihrt Bet den Lymphozyten, ber den lymphoiden Zellen und den
Monozyten 1st die Schwankungsbreite germger als bet den Leukozyten Dic
Lymphozytose tritt etwas spiter als die Leukorytose auf. Man bemerkt sie
zw:sd-m dem 3 und 5 Krankheststag Auchlymphoide Zellenund Plasmazellen

B g frmmta - pemaen 1 mnlnern | Inpecchaitt
o e [

. e
P 1]

. . . . . ' PR .
wame o owa -

der weifien Hlu(korpcrd\rn nodl im pmpuxtulusen Shdlum emsmr
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dich 4

Die Bluthdrp

ist

h, Sie steigt

im Laufe der Erkrankung an und erreicht besonders bei eitrigen Komplikatio-
nen hohe Werte
Tabelle 16 enthilt dic Ergebnisse cimiger Elektroploresekontrollen.
Die Albumine sind durchweg emiedrigt und die a-Globuline eindeutig ver-
mehrt Auch die Werte der y-Globuline licgen etwas fiber der Norm Diese
Konstellation enhpndll dcmTypus wuc man thn ber sd1weren akuten Entziin-~

dungen findet. zwischen den Krank-
heitsformen sind mcht erkcnnbar.
Tabelle 16+
Elehtrophorescdefunde bes Varola

Pat Al Lipoprotemne | gy emroteins (Ret %

M;:'r“ Ke | 210 | Globuline (Rel.5; {Rel %) -
Geschy, | 148 | o7 Globalino Alb' Globulme

w wlbly|ala B v| |=]=le]y
Mttelachwere Varola
Ne.g2
Yegm | T |420) 6[155] 87254 7,926,4 31,91 13,9/ 19,8
NXe#d |,
rm | 2[00 as1a) salngaes  |eessng 29|258 413178124
Nr 90
213, | 5 [441)105/1.3]100] 22,2 3,9(37,4/20,8/ 20,1/ 17,8
Nr. 85
35y, | 5 |40 531400102530 15|  |50,3134,6012,2/10,3 44,7237
Schwese Varola
Nr 88
Wom | * :ms 10316, 10,2( 26,5 39 9,740,2| 40,1 3.0]259{ 41,0138 16,¢
Nr 87
2oyml® 455 84) 97103263 74|2241 316181 175
Schwero Variola — hamorrhagische Form

Nr 80
217w | 3132 solovslissiiecding)  |4e0 41 5284127124416
Nr 91
210 m | ¢ 1304} 84 asiz2110 6] eals3slood 2aleTsl1enjar g
Nr 89
25 d.w. | 13 [330[100 22,81 81126.4012.3015,8036,8( 35| 1,8 240! 4741220140
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Aud.x die Werte der Glukoproteine entsprechen dem «Entziindungsbild*, Be:
den Lipoproteinen fillt eine Verminderung der am «-Globulin gebundenen
Fette auf. Da Normalwerte aus dicser indischen Bevélkerungsgruppe nicht sur
Verfiigung stchen, kann nicht entsdrieden werden, wie weit alimentire Fin-
fliisse hier mit eine Rolle spielen,

Uber einc positive Kakn-Reaktion, die wihrend der Infektion auftritt, be-
richteten kiirzlich Collard und Evans Die Reaktion wird nach 6-7 Monaten
wieder negativ,

Der Urinbefund ist bei der Variola nicht typisch Er spiegelt in den

EiweiB- und Chloridwerten die jeweilige Phase des Krankheitsp wider,
Im Stadium der Hautmanifestation entspricht die Schwere des Verlaufes
der Didhte der Pustel Bered wir die Ausdehnung emnes mittel-

schweren Variolaexanthems nach der von IWallace (1951) fir die Berech-
nung ciner Verbrennung aufgestellten . Neunerregel”, so ergibt sich, daB etwa
15—20 %5 der Kérperoberfiiche befallen sind, auch wenn wir unterstellen,
daf vorhandene Hautinseln noch normal funktionicren Beim kindlichen
Organismus wirkt sich dicser Prozentsatz belastender aus als beim Erwach-
senen, da hier das Verhiltms von Kérperoberflidic zu Kérpergewicht stark
zugunsten der Kérperoberfliche verschoben ist. Die Auswirkung eincs sol-
chen Variolacxanthems kdnnen wir 1n gewisser Bezichung mit den Folgen

ciner Verb vergleich Die erkrank Hautbezirke sind auvBer
Funktion gesctzt, Es kommt zu Nek , zu einer erhih Kapillary
meahlitdt und zu ciner Verdnderung der Blut- und Lymphzirkulation im
erkrankten Gewebe Avnch den EiweiBabl dukten und der Reso

tovischer Stoffe milssen wir eine Rolle zusprechen, obgleich Natur und Be-
deutung dicser hypothetischen Toxme noch vallig ungeklirt sind

In der Lateratur finden sich nur wenig Angaben Giber den Erwresfi- und Elck-
trolythaushalt ber der Variola Lerowv und Mitarbeiter stellten elektrophare-
tisch chenfalls esne Vermehrung der a-Globuline im Blut bey den schwerenEr-
krankungen fest. Auch nach Jangreds sinkt der Albuminspiegel ab, wihrend
die Globuline leicht ansteigen was aulshre Bedeutung far die Immunisierung
hinweise Nach dem glerdhen Autor sind audh die Serumlabilititsproben ver-
dndert, Das Wel band zeigt im Lrup dium eine Verkitrzung, spi-
ter emne Verlingerung Die Blut-Lipase-Werte gehen zu Beginn der Erkran-
kung etwas herunter, bleiben aber dann konstant Nur betrm #inzutreten von
Komplikationen sinken sie weiter ab

Ber mittelschwerer und schwerer Vanola ist die Escesfibalanz in der Regel
negatty Ursache kann Tin 1] L scin
Merst fehlt es aber an der adiquaten Zuluhr, weil der Patient ber Vorlicgen
schwerer Schlemhautprozesse die Nahrung midit mehr aufnchmen kann
Auch der ExwerSverlust an den ber konfluierenden Pusteln oft sehr groben
Waundgebieten und der vermehrte Abbau sind von Bedeutung Es ast mog-
lech, daB auch andere Taktoren an der Storung des FawciBhaushaltes beteibigt

n Nah
Nahr
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sind Hieruber fehlen Angaben, und wir kénnen nur in Analogie zu den

i bei andecen A aul den hlich
auf einS Syndromund 1] der Nebenni inde schlieBen Dicse
Beeintri derStoffw echselvorginge wirkt sich stark auf das Allgemein-

befinden des Patienten aus Die Emniedrigung des Korpergewichtes bis zum
Zustand der Kachexic wic auch die Ud i durch die Vermi,
des kolloid-osmotischen Drudkes im Plasma dizfen wir darauf suridahren

Wuttrc Folgm fitr den Organismus cntstchm aus den V!randerung:n des
Durdh Flissigk Tust im Entzii bret wie auch

durch die lokale Udembild indert sich die zirkul de Bl
Es entwickelt sich ferner einc Retention von Natrium und Chlor (Rooyen
und Rhodes) Uber die Kalum- und Phasphorbllanz {fehlen bis jetzt An-
gaben Zur V‘ inderu des E’ htrol hsels trdgt in crster lec

dig ¥l hme bei Bei erheblich B
der Schleimhdute verweigest der Patient nicht pur die feste Nahrung, son-
dern auch das Trinken. Abgeschen von der Mbglichkeit touscher Einwir-
ung schon 21t Beginn der Krankhet, kann sich durch dre mangelnde I

eme N Adigung und eine Oligurie oder Anursie ein-
stellen
4. Das Stadium der Abheilung
(Tafel X—XIV}
I al hat des Pock am 8 Tage mit der Suppuration

semne volle Ausprigung errexcht Man rechnet damit, daf diese Phase etwa
3-5 Tage anhit, Genauere Beobachtung ergibt, dall der Hellungsvorgang
aber schon ewnsetzt, bevor dies noch am Pusttlbdd sichtbar wird Er kiindigt
sich durch ein Nachl. der sch h H an Der Kranke

P - .

H 1
entstellien Gesichtszuge des Patrenten nehmen wieder ihre normale und
individuelle Beschaffenheit an

Als wichtigste Erleichterung wird 1 dieser Zeit dic Abschwellung der
Schlemhiote empfunden Die Augen konnen wieder gedfinet werden, dic
Nase wird durchgingsg, die so qualend Hung tm Munde und 1m Rachen
sowie dre Schluckbeschwerden bessern sich Gleichzeats geht das Fieer zuruck
und skt 1 emigen Troon swamm o St Fanod Tos aon

bedrohen, wieder .

gen deuthd wira . -

Unruhe und Schiaflosigkert, dse Kopfsch und 1nsh dere die Kreuz-
schmerzen schwinden, der Appetit mmmt zu, und der Patient entwickelt den
He:Bhunger und die Euphoric des von schwerer Krankheit Genesenden
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Fast unbemerkt hat sich in diesen Tagen das Pustelbild auf der Haut ver-
andert. EinTeil der Pusteln platat unmltt:lbarmdxdchexfung Diesgeschieht
von selbst, b ders an den k den Partien, oder wird medhanisch
verursacht durch den Druck und die Reiburg an den Auflicgestellen Der
purulente Inhalt verschmiert sich, trocknet ein und verbreitet einen wider-
lichen Geruch. Aus dem diinnen, gelblichen Uberzug wird schlieBlich eine fest-
haftende, dunkelbraune Kruste. Wird sie vorzeitig ahgesdwu:rt so Gberzicht
sich die Wundflidie erneut mit dem verhirtenden Sekret, und dieser Vor-
gang kana sich mehrmals wiederholen, bis schlicBhch dic Ausheilung be-
endet ist, Sekundirinfektionen stellen sich bei xdﬂcdxtcn hygienischen Ver-
hiltnissen fast immer ein und komplizi den | gz dieser
offenen Geschwiire Bei einem anderen Teil der Pusteln blenbl d:c Blasen-
dedke erhalten, und der Inhalt wird langsam resorbiert. Man erkennt dies an
dem Weidierwerden der Effloreszenzen, und beim Anstechen tritt nur mehr
wenig, cingedickter Inhalt aus. Die Verkrustung setzt vom Pockennabel aus
ein und schreitet rasch zur Penipherie fort. SchlieSlich liegt cine schwirz-
liche, runde Borke, welche in ihrer GroBe dem Umfang der urspriinglicien
Blase entspricht, tief eingebettet in der Haut.

Dic Abtrodknung des Pock th vollzicht sich in der Reihenfolge
semncr Entstchung, also zuerst am Kopf, um dann langsam die iibrigen be-
vorzugten Kdrperstellen zu erfassen. Sehen wir im Gesicht ein Nachlassen
der Schwellung und emc beginnende zentrale Verkrustung emzelner Pusteln
so kann an den Ex iten der Entziind 8 noch 1n voller Blite
stehen. Im allgemeinen st 8§ bis 10 Tngc nach der Pusteireife, d 1
zwischen der 8 und 4. Krankhcitswoche, das Stadium der Verkrustung be-
endet Die AbstoBung der Borken nimmt aber nodh erhebliche Zeit in An-
spruch. Sie wird gefordert durch den zunchmenden Judkreiz, welder den
Patienten bald zu quilen beginnt und zu mehr oder weniger unbeherrsch-
tem Kratzen veranlaBt, Die kletnen schwarzen, meist linsengrofien Plittdien
finden sich auf dem Bettlaken, und je nach Au:delmung des I’odn:n
15t es eine hnliche Menge hodinfektio:
das sich dann tiglich ansammelt Wie bei einer Dermatitis cx!olmnva Kehcn
von den Stellen, wo cin konfluierendes I'santhem gesessen hat, ganre Haut-
fetzen ab Auch die zwischen den Pockeneffloreszenzen liegenden, scheinbar
gﬂundm Hautbezirke zeigen besonders an den vorher Gdematdsen 9(:11«1
ene k formige Absch Im all; 1st der Siub
inder 5 und 6 hnnkhtnswodxe vom Beginn des Initialstadiums an Kem:h~
net, zu Ende. Schwienigkesten bercitet nur ein starker Pustelbefall an der
Vola manus und der Planta pedis Die harten und sehr scimerzhalten
Krusten sind heer i der diden Epidermss wic eingemauest Sic fallen nicht
von selber ab, sondern miissen einzeln herausgeschilt werden War es ein kon-
fluierendes Exanthem, staBt sich die Haut der ganzen FuSsohle oder des ganzen
Handtellers ab, eine gefirditete Ersch wail es dann nodh viele Wochen
dauert, bis der Patient wiedes laufen und seiner Asbert nadhgehen kann
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AuBerst schmerzhaft ist das Stadivm der Verkrustung, wenn Pocken-
effloreszenzen unter dem Finger- oder Zehenn:gel entstanden s1ind Das be-
fallene Glied iindet sich schon 1m £, und cine Entfer-
nung der Krustenmassen ist meist nur unter Verlust des Nagels moglich. Diese
YLokalisation unter den Nigeln ist gar micht so selten. Ste war in der 3lteren
Literatur bekannt, von den neucren Autoren wird sie aber nur von Kooyen
und Rhodes erwihnt.

‘Wo an der behaarten Kopfhaut eine Pustel gesessen hat, fa]len dre Haare
aus. Auch die A b kénnen verl hen. Totaler T fall ist
selten. Die Haare schen aber wic zerfressen aus, und die kleinen Haardefekte
zeugen noch lange von der durchgemadhten Infektion

Die nach dem Abfall der Krusten zuriidbleibenden H: ind
entsprechen der Schwere des lokalen Prozesses Dic friheren Berichte, die
immer wieder ibermommen wurden, sprechen von zurickbleibenden pigmen-
tierten Narben. Diese Pigmentierung konnten wir in unserem eigenen Kran-
kengut nie erkeanen Im Gegenteil, die nach Abfall der Borke neugebildete

Hautstelle i i ders auf der farbigen Haut

ist anfangs was man b
lericht sehen kann Bei weifier Haut sind diese Stellen etwas hyperimisch und
tiuschen somit ein Kolorit vor. Nach emger Zeit 13t diese Ritung nady, und
die Blisse dieser Hautbezirke tritt deuthcher hervor, Nach Monaten entwidkelt
sich wieder das normale Hautpigment, und die Reste des Exanthems ver-
schwinden damit vollstindig

Im Gegensatz zur landliufs Ansidht hinterlifit der Pock chlag nur
dort Narben, wo der Krankheitsprozel tiefer in das Konum vordringen
konnte Dies st vor allen Dingen, wie Bras gezeigt hat, im Gesicht der Fall,
weil dort durch die zahlreichen Talgdriisen das subepidermale Gewebe erfafit
wird Der entstehende Defekt ward vom Granulationsgewebe ausgefillt, das
sich spiiter dann retrahiert und i das definitive Narbengewcbe dibergeht.
Die Narben entsprechen der Grifie der Pusteln, zeigen emnen blassen, glin-
zenden Tatbton und haben ein strahliges Gefige, dhnlich dem Ausschen
emner Erstimpfnarbe Je nach der Dichte der Anordnung entstellen die Narben
sehr stark. Seit alter Zeit waren diese Folgen der Pocken besonders gefarchtet.

5. K

In der lteren Literatur simmt dre sekundire baktericlle Infektion im Ver-
Jauf der Podken einen breuten Raum e, ja die Mitwirkeng baktencller Or-
ganismen wird als Ich fir das Z der &

typischen Erschcinungen angesehen Wir haben bereits dargelegt, daf diese
Ansicht unrichti 15t da sich die Symptomatik der Vanola unter antibiotischer
Therapie micht andert Die iten bakteriell h
ter Komplikationen spielen aber in den schlechten hygienischen Verhilinis-
scn der Endermegebicte nach wac vor eine groBe Rolle und missen darum
entsprechend beriickstchtigt werden

i und Nachhrankhei
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Es bedarf keiner Erklirung, daf dic Zerstorung der sdhiitzenden Ober-
flichenbeziige sowohl aufl der Hqut als auch auf den Schleimhiuten zahl-
reiche Eintnttsplorten {ar Staphylokokken, Streptokokhen und andere
pathogene Mikroorganismen schafft, Bakteritlle Prozessc entwickeln sich
darum auf der Haut gsweise im  Supp i , weann die
Pusteldedke einreifit. Man sicht Erysipele, Furunkel und Abszesse bis yu tiel-
greifenden Phlegmonen Gefiirchtet ist besonders der Dedubitus, der an den
aufliegenden Kérperteilen sich bei den desolaten Fillen fast immer einstellt.

Die Prozesse an den Augen stchen in Beziehung zur Pustelentwidlung avf
der Haut. Erschei Effl an den Lidrindern und Kenjunktiven
{Talel VII), so kommt s zur Konjunktivitis, die eine Keratitis und Iritis und
schlieBlich cine Panophthalmic nach sich zichen kann Augendefekte und Er-
blindung als Podenfolge sind in Afrika und Indicn keineswegs schr selten

Eine gréficre Bedeutung als auf der Haut hat die Sekundinnfektion auf
den Sdilcimhduten. Die frithe Zerstorung der Oberfliche bringt es mit sich
daf die bakterielle Entzindung dem varioldsen Prozef als Schrittmacher

ohne erkennbaren Obergang ittelbar folgt Dre Schleimh {fektion 1t
also bereits auf ihrem Hohepunkt angelangt, bevor noch der Hautausschlag
in das Stadium der Sup i i ist. Dic Moglichkeil e

Schleimhautbeteiligung sind zahlrerds, und sie wurden schon, als zum nor-
malen Bild gehdrig, in den vorhergehenden Kapiteln besy

Als einc selbstindige Erkrankung muB der schwere preumomsdie Pro-
zefi angefihrt werden Er entwidkelt sich aus der regelmifirg vorhandenen
B der oberen Resy ge Es ist bemerkenswert, daf Bras
noch an [4 ¢/ seiner Fille eine sthwere Bronchopneumon’e als direkte oder
indirekte Todesursache feststellen kennte, obwoh! zum Teil bereits einc Be-
handlung mit Antibiotika erfolgt war Eine Aulteilung seiner Tabelle von
177 Fillen ermbt allein 27 lerchte Brondhopneumonien, 24 schwere Prozesse,
darunter 9 Aspi p und 3 1 b Tiir cine nicht
geringere Lungenbeteiligung sprechen unsere klmschen Erfahrungen ge-
legentlich emer Epidemic im Jahre 1958 m Bombay. Audh hier wurde ber
einem Teil der Fille antibiotische Therapte angewandt, ohne daf es gelun-
gen wire, die Sckundinmfektion ginzhds zu heherrschen Es bedarf keiner
Erwihnung, daB unter schlechten Bedingungen der Anteil der Lungenpro-
2¢ss¢ entsprechend ansteigt

Zu den Schleimhautkomplikationen missen wir audh die Erscheinungen
am Gehiropparat rechnen Es handelt sich weniges um einen vanoldsen Fro-
z¢B, als um die Folgen encs eingen Tubenkatarshs, der sich an dic Rachen-
affcktion anschlieBt Akute und spiter dironische Otitis media bleiben nicht
aus Letstere iberdauert dann die Vanola erheblich

Obgleich die autoptischen Befunde am Herzen recht spirhich sind werden
kardiale Svmptome 1 der Rlintk sclten vermifit Die toxisch bedingte Mo



carditis rechnen wir zum normalen Bild der Vanola Auch dic interstitielle
Herdnephntis gehirt dicser Krankheitsphase an und tritt mdht als eigenc
{omplikation hervor. Davon scharf zu trennen sind die selteneren sep-
tschen Prozesse, welche sich auf dem Boden ciner bakteriellen Allgemern-
nfektion entwidkeln und dann den spiteren Krankheitsverlauf komplizieren
Nicht nur Herz oder Niere, auch andere Organe wie Milz, Leber usw. kén-
nen davon betroffen sein und dann durdh ¢ine entsprechende Symptomatik
in den Vordergrund treten

Einc besondere Bedeutung haben die Knodien- und Gelenkersdheinungen
im Gdolgc der Variola (Tafel XXIX) Inder dlteren Literatur entdedeen wir
bereats einige Hinweise Petzhold! spricht von Entzindungen der Gelenke.
Stesfbeiten und vollkommener Ankylose. Chiari fand diese Komplikation
in 720/ aller chten Falle; iiber konnte aber Bras unter seinen
Autopsien die Osteomyelitis variolosa nicht ein enziges Mal bestitigen. In den
letzten Jahren haben aber wieder mehrere Autoren die Rolle der osteoartiku-
I3ren Fol| inde hervorgehoben (Rivoalen, Martime, Wi . Chatter-
jee, Uellenga. Banerjee, Politzer, Bertcher).

Den neveren Publikationen ist deshalb erhShte Beachtung zu schenken,
weil die Befunde meist durch Réntgenbilder belegt sind Obwohl seit mehr
als 50 Jahren Rontgenologie betrieben wird, ist dieses Fach in den Lindern
mit endemuschen Pockenherden erst sait etwa zwei Jahrzehnten vertreten,
Diese jingsten Arbciten lassen pun erkennen, dafl es zwer Arten von Ge-
lenk- und Knochenerkrankungen g:bl emne frishe Form, dle wahm:hemhdl
virusbedingt ist, und eine Spiterk durch Sekundi

Virusbefunde stehen bet den varioldsen Knochen- und Gel krank
g¢n noch aus Es ser aber i dicsem Zusammenhang cime Beobachtung von
Sewall erwihnt (zitiert bei Berfcher), der cine Vaccinia-Ostcomyelitis
durch den Virusnachweis bestitigen konnte Nach Bertcher unlersdmdet
s1&: die Frihform von der sekundir di
durch die B gung der ersten Lebensjahre, durch den rad
der Knodamzerstorung und durdh die Gutamgkcu des Ablaufes Allcrdmgs
kh]m Beobachtungen Gber das spitere Knochenwadsstum, Mest sind die

und Epiph; der Ellenb Tenke, seltener der K 1
symmetnsch betroffen Andere Lokalisationen sind selten Nach Poktzer han-
delt es sich um eine den trophischen Gelenkprozessen, z B bei Syringo-
myelte, ahnelnde Mll(llahun der Gelenkkérper und um eine der Osteomye-
litis dte Verinderung des Mark und des Pmosts ch Ront-
genbilder zeigen enc Kamb on. hischen und Vor-
gingen. Der Beginn dieser thenk- und Knodenerkrankung 1st wahr-
scheinlich schon sehr frilh anzusetzen, dods fillt ber den Kindern die Be-

ank erst 1n der Rek I auf Ober die Haufigkeit
dieser Komplikation existieren nur wemg Angaben. Rivoalen berichtet fiber
18 Falle unter 283 Vanolakranken Es handelte sich um Kinder unter Jahren,




bei denen eine starke Schwellung der Lllenbogen auftrat. Die Ausheilung war
jedoch gut und in keinem Fall cine chirurgische Behandlung notwendig

Line andere Form der Gelenk- und Knochenkomplikationen sind die
extrigen M weldhe hi; hen und sich durchweg erst ab
der 4 Krankheitswoche bemerkbar machen. Sic sind monoartikulir, begleitet
von hohem Ficber und starker Schwellung mit groSer Schmerzhaltigkeit.
Unter c¢inem Krankengut von 550 Lillen fanden wir dreimal cine eitrige
Gelenkentziindung. Wiersema stellte unter 2300 Pockenkranken siebenmal und
Chatterjee unter 2341 Fillen 2¢hnmal Gelenkaffektionen fest, Diese Kompli-
kation ist also verhiltnismiBig sclten. Bannerjee teilt 21 Beobadhtungen mit
und weist auf dic Notwendigkeit {rithzeiti) biotischer Behandlung hin
Talls dies versiumt wird, treten irrep
der befallenen Gelenke auf.

Das zentrale wie auds persphere Nervensystem (Tafel XVI) ist bei den
Pocken in igfal Weise in Mitleidenschalt gezogen. Kopfsch
Benommenheit oder Delirien kénnen Ausdrudk emer toxisdien Schidigung
sein Anatomische Verdnderungen des Zentralnervensystems milssen ihnen
noch nicht zugrunde licgen. Nun macdhlen vicle der fritheren Autoren auch auf
Konvulsionen, auf Tetra- und Paraplegien, Neuritiden sowie auf psychische
Al i als Variofafol, fmerk Dagnélie und Mitarbeiter (2t bei
talthard und Walthard) brachten emne Obersicht, die micht daran zweilcln
13B¢, daB neurale Schidigungen bev den Podken seit jeher vorgekommen sind
und zum klimschen Bild der Krankheit gchoren Demgegeniiber wurde von
seiten der dlteren Pathologen auf den Mangel an histologischen Befunden
hingewiesen; und Benda (1927) lehnte das Vorkommen ¢iner Erkrankung des
ZNS be1 Podken ab

Mt der Emfih neaerer b war es
aber dann moglich, diesbeziigliche Verinderungen besser zu erkennen, und da-
mit gewinnen au¢h die dlteren khnschen Benichte wieder an Gewscht Obwoh!
die Zakl der in der Zwisch durdhgefithrten histologischen K i
wie noch im Abschnitt @ber die pathologische Anat fi sein ward,
gering 1st, mitssen wir doch annchmen. daB dic Zah! nerviser Komphikationen
bei den Pocken geolier wst, als die bishengen Mitteslungen erkennen lassen
Dic Seltenheut der Pocken 1m curopischen und amertkanischen Raum verhin-
derte die Forscung auf diesem Gebiet In den endemischen Pockenlindern
fehlte es wicderum an den Wesenschaftlern Auch erschwerten viclerorts
Brauchtum und Rebgron das Arbesten, X

Als Inkubationszet der ncuralen Stérungen wird der 1 -8 Tag nach Aus-
bruch des Exanthems angegchen. Wilson un bet Walthard und
Walthard) stellten ber 6 &

Bl Hornde € tomnsnd
paty

ischer Ui ch hod,

19 Fallen g ame berents vor der
if Pockensy ervensy stem berech-

ckeneruption fest Die Poc n}i
:01 :u dzrp.»\nnahmc, da likation rekte L‘rrr_gemvu.
hfng yuridzufldhren sin v histe wers d:\fur noch
{ehlt, ko wir die Xh ‘nunge erk , mer
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gibt es, 1n Analogie zor Vaksi noch cine p ioldse Enzephal
myehitis, die erst spater crschent und welche dem Formenkreis der pam-
wifektidsen Erkrank des Zi Inervensystem: dnen 1st Wie bei
anderen Infektionen, z B bei der Mumps, missen wir darum auch ber den
Pocken mut zwei Arten neuraler Schiden rechnen: emer Friihform, weldhe den
akulen Prazep beglewtel, und einer Spitform, die erst nady emem Intervall
auftrur

Das klinrsche Bild der Podk -phalomyelitis ist schr faltig und
zeigtall ener bralen und medulla had. Dic Myelitis
it am hnufgsten und durch das Auftreten von sd’llaffcn Paraplegien und

chen und sensiblen S 2 Sie ver-

lauft mmt tédlich Auch eine bulbure Form der Erkrankung kemmt vor In
neuerer Zeit hat Kromer Gber 10 Fille bendhtet Die eigenthiche Pockenenze-
phalitis zesgt das bekannte bunte Syndrom mit allgemtlncr Muskelschwiche,
chen Parcsen, o hen und  ath: 5: n,

Ataxxc und Tremor. SchlieBlich 1st noch emne Pockenpoly neurtiss zu erwihnen
Einzelne Nervengebuete, wie Facialis, Axillans usw , kinnen gesondert be-
fallen sain

Eine Zusammenstellung der ilteren Literatur uber die neuralen Komplika-
tionen ber der Variola bringen Rooyen und Rhodes, dic letzte zusammenfas-
sende Arbeit stammt von Walthard und Walthard

Nicht zu diesem Formenkrers zihlen neurale Symptome, welche durch
Sebundarinfcktioncn entstehen So kénnen sich septsche Metastasen audh ein-
mal 1m Geharn lokal. und dann Erschei chen Diese Folge-
zustinde gehdren aber dann zum khnischen Bild der spiteren Krankheits-
pertode und treten nicht vor der 3 —4 Wodhe auf,

Von den sonstigen Fol, inden wurden die St6 am minnhd
und weiblien Genutalapparat schon erwihnt Sie treten nur ber ertrigen
Prozessen als selbstindige Nachkrankheit stirker in Erschei Bei Gra-

viden kann €5 zum Abortus oder zur T'riihgeburt kommen Jockmann gibt dre-
ses Ereignis m 30—40"/0 der Talle an

PURE I . .

ne be-
. . . . driisen
Scilielhids sex noch auf dic sablreid Inf hin-
gewiesen, welde die der Variola kompl kénnen Eine
Herabsetzung der Resistenz st der ganzen Pockengeupps exgen Auch bes der
Erstimplung hactshs o me acLiles To_e= ..
ungefahr 3% - . . .

allein schon . .

l-‘nlge der vcrmchrten Exposthion, sondem aud1 der Widerstandslosigkeit des
das Aufflack Prozesse, dic 1n der Ver-

g.mgcnhm oher besthneben wurden, laB! sich durch die emgetretene

Resistenzminderung erkliren
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bei denen cine starke Schwellung der Lllent auftrat, Die Ausheilung war
jedodh gut und in keinem Fall eine chirurgische Behandlung notwendig.

Eine andere Form der Gelenk- und Knochenkomplikationen sind die
eitrigen Ae weldhe hi hen und sich durchweg erst ab
der 4. Kranlheitswoche bemerkbar machen, Sie sind monoartikulir, begleitet
von hohem Ficber und starker Schwellung mit grofier Schmerzhafugkeit
Unter einem Krankengut von 550 Fillen fanden wir dreimal eine citrige
Gelenkentziindung. Wiersema stellte unter 2500 Pockenkranken sicbenmal und
Chatteree unter 2341 Fallen zehnmal Gelenkaffektionen fest. Diese Kompli-
kation ist also verhiltnismiBig selten Bannerjee teilt 21 Beobachtungen mit
und weist auf die N digkeit frithzeat] ibiotischer Behandlung hin.
Falls dres versiumt wird, treten irreparabls llende Spatverinderungen
der befallenen Gelenke avf.

Das zentrale wie auds periphere Nervensystem (Tafel XVI) ist bei den

Lok

Podken in igfaltiger Weise in Mitleidenschaft gezogen Kop
Benommenheit oder Delirien kinnen Ausdrudk einer toxischen Schidigung
sem. A ische Verdnderungen des Zi 1 miissen jhnen

noch nicht zugrunde Jiegen. Nun machten vicle der friheren Autoren auch auf
Konvulsionen, auf Tetra- und Paraplegien, Neuritiden sowie aul psychische
Alt als Variolafol, fmerk Dagnélic und Mitasbeiter (zit bei
Walthard und Walthard) brachten eine Dbersicht, die nicht daran zweifeln
138t, dafi neurale Schidigungen bei den Podken seit jeher vorgekommen sind
und zum klinischen Bild der Krankbeit gehbren Demgegeniiber wurde von
seiten der dlteren Pathologen auf den Mangel an histologischen Befunden
hingewiesen; und Benda (1927) lehnte das Vorkommen einer Lrkrankung des
ZNS bei Pocken ab.

Mit der Einfihrung neuerer hi

. L R

ch hoden war es

mambagman e s acfanman wnd das

wie noch im Abschmitt Gber die pathologische Anatomie fihren sein witd,
genng ist, milssen wir doch annchmen, daf die Zah! nerviser Komplikationen
bei den Pocken grofier ist, als dic bish Mitteilung k tassen
Die Seltenhest der Pocken im piischen und amerikanischen Raum verhin-
derte die Torschung auf diesem Gebiet In den endemuschen Pockenlindern

fehlte es d an den Wi chaftlern Audh ersch vielerort
Brauchtum und Religion das Arbeiten
Als Inkub it der len St wird der 1 -8 Tag nach Aus-

bruch des Exanthems angegeben. Wifson und Ford (zit. bei (Uﬂ!{)mn] wnd
Walthard) stellten ber 6 von thren 19 Fallen dic Symptome bereits vor des
Pockeneruption fest. Die Affimtit des Pockenviren zum Nervensystem bu.ec-h'

y e .. BN . Ed
-
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gibt es. 1n Analogic zur Val nody eing p lise Enzephal
myelus, dhe erst spater ceschemnt und weldhe dem Formenkreis der para-
5 des Zentralnervensy siems dnen ist Wie bei

anderen Infektionen, z z B bes der Mumps, miissen wir darum auch bei den
Pocken mit swer Arien neuraler Sciden redinen ewner Frithform, weldie den
akuten Prozef beglestet, und emner Spitform, die erst nadi emem Intervall
auftntt

Das Mimsche Bild der Pock phalomyelitis st sehr falteg und
zeigralleSymptome ciner zercbraten und medullirenSchidigung Die Myehtis
st am hauﬁgslcn end durch das Auftreten von scblaffen Paraplegien und
Q hen und sensiblen S Ste ver-

lauft mmt tddlich Auch einc dulbare Form der Erkrankung kommt vor In
neuerer Zewt hat Kramer Gber 10 Filfe berichtet. Dic cigentliche Podtenenze-
phaliss xeigt das bekanate bunte Syndrom mit allgemerner Muskelschwidhe,
Paresen, <h und ath

Atazie und Tremor SchlieBhich ist nuch eine l’adz:n/:alymmlu zu erwihnen
Ewnzelne Nervengebete, wie Faciabis, Axillaris usw , kénnen gesondert be-
fallen sein

Eine Zusammenstellung der lteren Literatur Gber die neuralen Komplika-
tronen bey der Variola bringen Rooyen und Rhodes, die letzte zusammenfas-
sende Arbeit stammt von Walthard und Walthard

Niht zu diesem Formenkrers zihlen neurale Symptome, weldhe durch
Sebundirinfchtionen entstehen So kbnnen sich septische Metastasen auch en~
mal imGehurn lokalisieren und dann Ersch rursachen Diese Folge-
zustinde gehdren aber dann zum klimischen Bild der spiteren Krankhets-
periode und treten mcht vor der 3 -4 Woche auf

Von den sonstigen Fol a wurden die StSrungen am minnlich
und weiblichen Genutalapparat schon erwahnt. Sie treten nur bei eitngen
Prozessen als selbstindige Nadikrankheit stirker 1n Ersch Bei Gra-

viden kaun es zum Abortus oder zur Frithgeburt kommen Jochmann gibt die-
sey Ereignis in 30—40%q der Falle an

Als Spitfolge des Hautausschlages wird Gber emne I\elgung 2u Akne be-

nichtet Die narbigen Verinderungen der Ausfihr der Talgdris

beginstigen offenbar das Auflreten diescr chromschen Hautkrankhent
Schlieflih s noch auf die zahireach infek himn-

gewicsen, welche dye Rel der Vartola kompl kénnen Eine

Herabsetzung der Resistenz 15t der ganzen Pockengruppe eigen Auch bex der
Erstimpfung besteht emne erhshte Empfanghdikeit for emen Zeitraum von
ungefahr 3 Wochen Bei der Variola fehlen exakie Beobachtungen Doch sind
allein schon dte obenbeschricbenen eitrigen Komplikationen nicht nur eine
Folge der vermehrten Exposition, sondern auch der Widerstandslosigkeit des
Orgamsmus Auch das Aufflackern tuberkaldser Prozesse, die m der Ver-
gangenheit ofter beschncben wurden, 138t sich durch die emngetretene
Resistenzminderung erklaren
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6. Pathologische Anatomie

e wcs:nllidxsltn Lrkenntnisse auf dem Gebicete der Pathologie verdan-
ken wir den dleren Autoren (zitiert ber Benda). Wikrend der Epidenic
1871/72 konnten Wagner in Leiprig und Wesgert in Breslaw eine grafere
Zahl von Pockenleichen untersuchen Dic klassische Arbeit von Canncilman,
Magrath und Brincherhoff entstand um die Jahrhundertwende wibrend der
Epidemic in Boston Spiter hatten nur noch Koch und Witjen Gelegenheit,
in Bukarest 1918 Pockensektionen durchzufihren Aus der gleichen Zeit
stammt auch das Material von Benda. Dank den Erfolgen der Pockenschutz-
impfung blieb spiterhin das Beobadh ial aus, und das Studium
der pathologisthen Anatomic der Pocken kam 1n Europa und Amesika rum
Stilistand. Obwohl dic Seuche in manchen Gebicten Afrkas und Asiens
endemisch ist und Tausende von Menschen ibr alljihrlich zum Opler Tallen.
fehlen neuere U h gebnisse diber die Pathologe der Pocken Ledig-
hch Bras hatte 1949 in Indoncsien die Maglichket, ein grofieres Material 2u
bearbeiten.

Die typischen Stadien der Varwola sind in der dlteren Literatur gut ge-
schildert, Wenig wissen wir Gber die Fruhformen der Krankheit Unsere
Ansichten Gber das Findringen des Errcgers und seine erste Vermchrung
sind noch reine Hypothese Audh die spezilischen Organverinderungen der
Inthalphase, deren Manmifestation der Kiintker besonders in der Lunge ver-
mutet, finden in den pathologusdh ischen Befunden noch keine rechte
Stiitze In friherer Zeit hat man nicht darauf geachtet, aber auch der ncuere
Bericht von Bras gibt hieriiber keine Auskunft Beobachtungsmaterial avs die-
ser Krankhettsperiode f3llt eben zu selten an Von der zykhschen Allgemein-
infektron | Variola® kann der folgende Abschmitt darum nur die dem 2.
thologen zuginghchen Verinderungen beschreiben, weldic der spiteren
Phase der Organmamfestation angehéiren Wir Ichnen uns dabei sm wesent-
Jichen an die Ausfuhrungen von Bras an

Der pathologisch-anatomische Befund ber den Podken wird genau wie der
Befund am Lebenden von den Effloreszenzen der Haut und der Schleim.
hiute beherrscht Die am fruhesten feststellbaren Verdnderungen der Haut
bestehen in einer Irwetterung der Kapillaren i Papillarkirper, gefolgt von
ciner Schwellung des Endothels Das Lumen ist angefallt mit mononuklearen
Zellen, und cine perivashulire Infiltraton mut Lymphozyten, Plasmozyten
und Histiozyten geht diesem Proze paralic!

Als dharakternstisch fiir Varola unterscied Unna (1377) zwed Arten von
Zellverinderungen die balfonterende Degencraiton und die retikutierene
Kollyuation  Erstere 1st mehr (ur die unteren Schichten der Fprdermn
typisch Dic Fpithelien sdiwellen an runden sich ab, sverlieren die Verbn-
dung untereinander und Liegen wie em Haufen Ballons” an emner anter-
cpithelialen Blase Die Kerne werden griBer und vermehren sich amttotiech
tnnerhalb der Membran sind Guarmerische Emschlufikarperchen 2u finden
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llerdings micht so regelmiBig wie friher beschricben. In der oberen Zell-

chicht kommt es zur retikulicrenden Degeneration mit Bildung kleiner Va-

molm. weldie 1hre Zellgrenzen verlieren und dann zuummmlheﬂcn. Durch

intritt aus der Umgebung entsteht e allmahlich graBer wer-

!ender, mehrkammeriger Raum Makroskopisch tnitt der Prozef als Papel in

i die als hirsek Bes*, konisches, derbes Kndtchen sich diber

ler unverinderten Haut erhebt In dic Sp:nlk:n und Riume dringt sih mehr
“xsudat, und rasch entwickelt sich aus der Papel dic Pockenblase,

Sest jeher unterscheidet man bei der vollentwickelten Blase versduedene
Bauelemente die Decke besteht aus Zellen der Hornschicht mit Teilen der
Keimschicht Schon zu Beginn sicht man eme zentrale Einsenkung Sie ent-
pricht der makroskopisch sichtbaren Delle Den Grund bilden noch Zellen des
Koriums  Von Anfang an sind dic 1m Zentrum cinsetzenden degenerativen
Vorginge von lcbhaften Epithelproliferationen der Periphene begleitet Es
kommt dadurch zur Bildung eines Ringwalles, welcher die Blase von der um-
gebenden Haut abgrenzt (Abb 32)

Abl 82 St durch exne Fod(cnpusltl Hohlenbildung ats Folg: der

Farbung Vergr 143mal
(Bras)
A0 32 33und 2 aus Bron 6 The Murud \ntomy of Sralver Dorumenta e Mleicina
raphica st Tromea Lot 10y {3202 S So1
¥ erlag Documents de Ve Conp ot m,- 57 Nauntskade, Amaterdam 0

Durh diire E derung von Li sich aus der
Blase die Pustel Da wir heute die Sekundannfekhon verhindern kdnnen,
wissen wir, dafl diese 1m Gegensatz zur Ansicht der alten Schule mdht not-
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Loy e e gy R e R MBI DICIDEN cmige Lelistrange
immer erhalten. Durch die Vermehrung des Inhalts verschwindet die Delle,
die Pockendecke hebt sich. verdinnt sich infolge der Spannung und reift
schon bei geringster Verletzung ¢in In dem dann folgenden Stadium lassen
Exsudation und Leukozy i d, g nach, der Pustelinhalt wird lang-

sam resorbiert. Jetzt tritt der Pock bel wieder in Erschei Wihrend

bitd Eosin-Firbung Vergr

Hamatoxyh
simal (Bras)

Abb $3 Beginn der K:

des Heilungsprozesses schiebt sich von der Penpheric her eine zum Stratum
cyhindricum gehinge Zellwand unter der emtrodknenden Pu!(e]m:us'c gegen
das Zentrum vor {Abb 33) Diese Zellen bilden cine neue Hornschicht, ein
Prozefl, der sich unter der Pockenhéhie abspielt und mit Abfall der Borke
zum Vorschemn kommt Eine leicht vertiefte Narbe zeigt den Sitz der Pustel
an Diese Art der Abhetlung andert sich nur in besttmmten Rérperpartien
wie z B i der Hand und in der Fuisohle wo die Hornsdudsten lange als
hinsenfsrmige Eischlusse erhaiten bleiben

Der bescinebene KrankheitsprozeB der Hanut sst nur auf die Fpaderms
beschrinkt Frfolgt keine sekundire Infizierung so kann nach AbstoSung
der Kruste der Defekt narbenlos abhelen Dres entspricht nicht der Auf

der fruheren Autoren doch haben die Erfolge der antibiotischen

e e e Toteache bemresen Eine Ausnahme hiiden die Haatpartien

Thmf.’lt chon Talgdrusen z B 1m Gesieht Dicse Zellen degencrieren, und

LBl wind die gesamte Drwse zerstirt Liegen siele Drusen nchen
5
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enander, wird das subepidermale Gewebe erfafit und der entstehende De-
'y 1l

fekt durdh G fiillt Auch iotische Bch
kann dicsen in die Tiefe gehenden Prozel nicht aufhalten Das ist die Ursache
fiir die seit Jah d Tiirch Pad ben im Gesicht

Die Schlewmhiute des Korpers sind
in gleicher Weise wie dic Haut an der
Krankheit beteiligt. Man findet Pro-
zesse an Pharynx und Uvula, an La-
rymx, Zunge, am oberen Tel der
Trachea und am Usophagus (Abb 31)
Auch Ulzerationen in den Bronchien
und im Verdauungstrakt werden be-
schricben Mastdarm und Vagina kén-
nen befallen scin Ein Ubergreiflen der
Schlcimhauterkrankung vom Nasen-
rachenraum auf dic Tube kemmt vor,
doch s1nd spezifisch varioldse Verinde-
rungen des Gehbrorgans mcht bekannt

kopisch sind sie i
durch eine graugelbe Pscudomembran,
dic nicht sehr fest haftet und, wenn
entfernt, emen himorrhagisch-hyper-
amischen Grund zeigt In der Trachea
beschrinken sich die Verianderungen
oft nur auf eine mchr oder wemiger
ausgedehnte diffusc Hyperimic, hm
und wieder unterbrochen durch scharf
begrenate Epitheldefekte DieseHyper-
dmae kann sich bis in die kleinen Bron-
duen erstrecken Es wurde schon er-
wihnt daf m den hypertrophischen
Lymphfollikeln der Zunge sich oft
Podengeschwiire versteden

Die Sthlermhaut kann in genmger
Ausdehnung am Krankheutsproze® be-
tetligt sein oder so dicht stehende Effloreszenzen zeigen, dafl ein konfluieren-
der Belag dic befallenen Partien iiberzieht Die Erkrankung geht parallel den
Erschemungen auf der Haut Sie erreicht thren Hohepunkt m der zweiten
Woche und heilt 1m allgemeinen in der dntten Wodhe ab, ohne Narben zu
h 1 H hol sind die And, nach Bras
micht so diffus, wic es nach dem makroskopischen Bild den Anschen hat Es
finden sich zahlreiche, umschriebene Herde neben unveranderten Bezirken
Prnzipiell 1st der charak Proze8 der ball
tion und Nekrose der gleiche wie in den Hautzellen Das Fehlen der schitzen-

Abb 31 Variolaherde auf der Schleam.
haut von Zunge uod Trachea (Bras)
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den Hornschicht verindert aber den Aspekt van Anfang an, und die Gefahe
der sekundiren Infektion ist an den Schleimbii t ders groB. Bras wesst
auf die Méglichkeit einer Herdbildung in den pharyngealen Lymphknoten
hin Auch in den Tonsillen kénnen sich von den epithclialen Lasionen aus
nekrotische Herde in der Tiefe entwickeln

Die Ansicht von Benda, der diffuse Charakter der Schleimb ki
kung wie auch die oberllichliche Lage der Ballonzellen sprichen fir eine

Oberflich des Erregers, wihrend der zickumskripte Charakter des
H h und dre Tiefenlage der ballonierenden Deg ion for den
hi Infek g b 1 seien, wird von Bras bestritten Nach
seinen Befunden ist die ballonierende Deg ion nicht nur in den oberflich-
lichen Schichten des Schleimh ithels anzutreffen, und er Iehnt auch den

diffusen Charakter der hier verursachten Verinderungen ab

Nach Paschen stammt die erste Mitteilung dber die Fntwicklung der Pok-
ken an den inneren Organcn von (Weigert, Petzholdt hat berceits 1836 cine
Abhandlung diesem Thema gewidmet und zeitgendssische Beobachtungen
zittert Fehler in der Technik wie audh Irrtitmer in der Deutung sekundir ent-

d Prozesse crsch dic B lung dieser dlteren, zum Teil sche
widersprechenden Befunde,

Obwoh! in der Kinik der Variola Herzerschemungen nie vermiBt werden
suind die pathologisch-anatomischen Befunde verhiltnismifig spirlich Die
Flteren Untersucher haben eine parenchymatdse und fettige Fatariung so-
wohl bei den frilhen wie auch ber spiten Todesillen beschricben {(fmmer-
mann, 1896). Endokarditische Prozesse stellte man nur bei septischen Kom-

phkationen fest Bras fand makroskopisch punktformige Bl it aus-
gedehnter, subepikardialer Hamorrhagie Ber himorthagischer Vanola
konnte er gel heh klewne subendokardiale Bl 1m fnken Ven-

trikel feststellen Hustopathologisch ergab sich als konstanter Befund nur
emne gennge Hyperimic der Gefifie In den subendokardialen Kapillaren
fiel eine Hyperplasic des Endothels auf Die GefiBe waren manchmal an-
gefiillt mit groBen mononukleiren Zellen Auch pervaskulire Inhitrate mit
Lymph . Retrkuloendothelzellen und einigen eosinophilen Granulozyten
wurden beabachtet Abgeschen von cinem geringen interfibrilliren Udem
konnte Bras histologisch an den Myokardfasern keine Verinderungen nach-
wetsen

Das H gen der frulen Todesfille ber Vanola kann Ausdrudk emer
himadynamischen Stérung durch enc vermderte Tallung der Herzgeldbe
sem Allen Viren der Pockengruppe st cine schidigende Wirkung auf die
GefiBe eigen Es hommt zu einer Transsudation von Ulissgkest und folgend
zu einer vermnderten I'itflung

Prmire Veranderungen an der Lunge die wir auf Grund der Pathogencie
crwarten wurden bisher vom Patholagen mdht bestitigt Offenbar sind diese
Erschernungen zu Beginn der Krankheit gering und weeden im :xﬁltftﬂ
Verlauf von sckundiren Proressen berlagert last immer trit dann cine
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m den V grund Diese kann durdy ein Obergseifen
der spezifischen Bronchialerkrank hen, was fruher oft diskutiert
wurde In der Praxis kommt es wahrschenlich selten vor Wesenthdh
hiufiger, besonders bei Kindern, sind Aspirationspncumonien Be: den
schweren Verlaufen der Variola 1st die Aspiration von abgestofenen Teilen
der Pseudomembran aus den oberen Atemwegen nicht so selten Gelcgml-
lich entwickelt sich dann em L bsze§ oder Lung, Bak-
terielle Infektionen der Lunge bletben 1m weiteren Verlauf der Krankheit
me aus Sie waren friher viel hiufiger als jetzt, wo es mghdh ist, die
Begleitinfektion durch die Therapie zu unterdriicken

Uber Befunde an der Leber wird in der dlieren Lateratur nur wenig und
zum Terl widersprechend benchtet Councitman und Mnarbester bestitigen
eine Lebervergrofierung, dic auch Bras in semen Fillen regelmfg fand
Selten fehlte eine 2entrale Hyperamie Hamorrhagien waren nicht schr hiufig,
und audh bei himorrhagischer Variola kamen nur sporadische subkapsulire
Blutungsherde zur Beobachtung. Der negative histopathologische Befund an
den endathehalen Zellen lafit vermuten, da dieses System vorzugsweise in
der ersten Krankheitsphase betroffen 1st, und da8 die Veranderungen dann
spiter abklingen

Auch dic Mutteilungen uber die Mz sind 1n der dlteren Literatur stark
voncinander abweichend Das Organ ist meist vergrofiert, ber der Variola
aber offenbar nicht so typisch beteiligt wie bei anderen Infektionskrank-
heiten Allen Befunden in den Tropen ist, wie schon crwihnt, entgegen-
zuhalten, daf auch latente andere Infektionen Ursacie emner Milzschwellung
s kénnen Dic Vergroferung des Organs bei der Variola mag mit der
Hyperplasic der Retikulumzellen zusammenhangen

Dic ber den Pocken beobachteten Veranderungen an den MNieren trennen
Cornoilman und Mrtatheiter mdit von denen, die sie auch ber anderen

Infektionskrankheiten sahen Fast wmmer st d.e Nlere muerfam Sl: zeigt in
I N IR P

und michth h che Variola sind 1m pathol Bild nicht 1
versdueden Bex ersterer fanden sich 1n den Fillen von Bras sowoht 1n der
Schleimhaut des Nierenbeckens als auch 1m oberen Urcter ausgedehnte
Blutungen
Due in der Khingk haufig d 1 Hodenerkrank

werden seit yeher stark beachtet Das histopathologische Substrat sind nach
der alteren Literatur nadelkops- bis erbsengrofe, gelbliche Herde wm Hoden-
parenchym  Councilman und Mitarbeitern fielen auch diffuse Lisionen auf
Glerche Bilder zeigten Nebenhoden und Prostata Im Material von Bras
;vnren die l“ocksnherde makruskopnsch selten :xdﬂbar und die Orchitis varo-
osa nur

h fiel als fruhes Symptom eine
herdformge Hyperamse mit Hamorthagaen 1 Interstitrum und Plasmazell-
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infiltration auf Die Verinderungen an den Hoden setzen nach Bras parallel
mit den Haut- und Schleimhauteruptionen ein und sind nod naciwewshar,
wenn das Krustenstadium auf der Haut bereits beendet ist.

Seltener sind die Befunde am weiblichen Genitalapparat, Ta der dlteren
Literatur wird Gber Oophoritis variolosa berichtet (Benda) Bras fand bei
seinen Fallen keinen Anhalt fiir eine Erkrankung.

Dre Untersuchungen Chiaris begriindeten den Begriff der Osteamychas
variolosa, ein Befund. der von zahlreichen Pathologen spiter bestitigt und
auch in den Symy; komplex der Khnik i iht wurde, Chian fand
Blutungen und kleine Nekroscherde in $29/ seiner 1'ille und rechnet diese
zu den spezifischen Erscheinungen der Variola, Bras fand dagegen unter
34 untersuchten Tillen nicht etn einziges Mal cinen ostcomyelitischen Herd
Er weist auf die Mdglichkeit postmortaler Vorginge hin Knocheamarkszellen
wiirden sich withrend der Agome und nach dem Tode rasch dndern, Man
kénne darum pur solche Ul chungen werten, die ittelbar nach dem
Tode vorgenommen worden seren,

Wie schon ausgefihet, sind iiber die Pockenenzephalomychtis bisher wemg
hustologische Befunde behannt geworden Dic jingste Zusammensteliunz
stammt von Walthard und Walthard Sie umfaBt 10 Tille, darunter die in
der Literatur hiufig zitierten Befunde von {Westphal und Etdihorst, Nach
diesen Mitteilungen gleichen dic gefundenen Verdnderungen denen der post-
vakzimalen Enzephalitis Es stehen also perivends lokalisierte Intmarkungen
it Mikrogliawucherungen im Vordergrund, wihrend Ganglienzells erdnde-
rungen fast fehlen und die Reaktion des mesodermalen GefiBbindegew ebs-
apparates nur angedeutet 15t Auf das Vorhommen primiree Vicuseazephalt-
tiden wersen jedoch die Erfahrungen der Klimk hin

Von den anderen Organen ist zu erwihnen, dafl Verinderungen an dér
Lymphdrusen selten gesehen werden In der Harnblase zeigen sich bet

himorrh cher Vanola Bl herde Dic Schleimhiute des Avges und
Ohres smnd oft frei von Podencfloreszenzen, doch sind  konjunktivale
gen, wie schon im khinischen Kapitel angefubrt, ean nic fehlendes Irib-
zeichen der Purpura variolosa
Abschl 1 ast her heben, dafi das vicl, ltige kinische Bild der
Vanola sich micht im pathologischen Befund wid it Dieser 1i6t keine
prinzniprellen Unterschiede zwischen Vanola duereta. semiconfluene und
confl vk Auch nichthimorrhagische und himorrhagrsche Vanola

sind nur graduell versdueden, obgleich die primir himorrhagssche 1orm
auf Grund der Intensitdt ihres Verlaufes eine Sonderstellung einnimm?

7. Die schweren Krankheitsformen
Man rechnet dazu die konflurcrenden und dre himorrhagishen Pocken Fs
besteht kein prinzipseller Unterscied rwischen den verschiedenen _lnrvncn
der Varwola Sowoh! der lewchtesten Lrkrankung wie anch dem (mﬂnh{ﬂ
Verlsuf 18t i den Grundzugen die gleiche Symptomahk ergen Lediglich die
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ntensitdt des Krankheitsprozesses ist verschieden Dabei ist auch die Blu-
sngsnergung kein neves Element im Erscheinungsbild der Infektion Immer
st der Gefaflapparat in erster Linie betroffen, und audh bei Variola discreta
ann ¢s enmal zu 1solierten Blutungen kommen So besteht zwischen der
ichten und schweren Vaniola ein flicBender Obergang, und wir folgen nur
us didaktischen Griinden der alten Einteilung, dic den schweren Krankheits-
rozessen emne Sonderstellung emnriumt

) Variola confluens (Tafel XVI-XVIII)

Ein heftiges Inuialstadium geht dieser Krankheit mmer voraus  Wie
chon ausgefiihrt, kann den shweren Anfangserscheinungen durchaus ein
rildes Pustelstadium sich anschlieBen Eine leichte Inttialphase schlieBt aber
uf Jeden Fall konfluerende Pocken aus

Dem stirmisch und etwas rascher ablaufenden Stadium der Generalisie-
ung folgt cbenfalls beschleunigt die Mamifestation an der Haut und an den
chleimhauten Die Aussaat ist so dicht, daf di¢ zuerst aultretenden roten
leckchen das Gesicht und dann die anderen Kérperpartien 1n eine einzige
charlachréte tauchen Rasch schieflen die Papeln auf Sie sind sehr klein
nd hart, und der tastende Finger fiihlt die resbersenihnliche Oberfliche
\m 8 Tag st dic Blischen- und am 5 Tag bereits die Pustelreile erreuht
Dic ¢inzelnen Blasen konfl chmel zu groBeren
ind kleineren Bezirken, bis schlhiefllich die ganze Oberfliche des Gesichte:
ler Arme und Beine von emner mehr oder wentger grofen Pusteldedke uber-
ogen 1st Glechzeitsg tnit cin Udem auf, welches besonders das Gesicht in
tne unfdrmige Geschwulst verwandeh D:e Ludspallen gchen zu, dne N:u:

Moo 3% e o B ‘e

. n
Hautbezirke wetsen noch ernzelstehende Effloreszenzen auf den Pocken-
charakter hin Auch am Rumpl stechen die Pusteln trotz dichter Aussaat
meist 1soliert
Man nimmt an, daf das Konflueren der Blasen rein mechanisch ver-
ursacht wird durch das E Ren der den Zellwinde ber zu dichter
Besied d ist zu b ken, daR auf irmitterten Hautstellen
auch be: Variola discreta Pustel neben Pustel entstehen kann, ohne dafl des-
halb Konfluenz emtntt Zur massiven Virusbesiedlung muB also nodh einc
entsprechende Disposition kommen, weldhe die starke Exsudation und damut
das Zusammenfliefen der Blasen bewirkt
Dem masstven Befall der Haut entspnicht der Grad der Schleimhaut-
beteihigung T Mund und 1m Rachen kommt es 2u ausgedehnter Gesdlwurs-
Ll v
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Die Leiden der Kranken sind unvorstellbar. Sie liegen cingeschnirt in
einem Eiterpanzer, der besonders dort, wo er sich iiber Knochen spannt, uad
an den Aufli llen quilende Sch verursacht Alle Erschemnungen,
dic wir beim normalen Verlauf beobachien, sind bei den honfluicrenden
Pocken um ein Viellaches igert. Hauptsichlich der Schleimhautp
peinigt den Kranken und bedroht sein Leben. Liter und Speichel laufen ihm
aus den Mundwinkeln, trotz quifenden Durstes verweigert er wegen der
Schluckbeschwerden jede Flissigh fuhr

Die Stérungen im Eiweif- und Elektrolythaushalt wurden bereits erirtert.
Sie treten in der Symptomatik der schweren Variola weit in den Vordergrund
und entscheiden mit das Schicksal des Patienten

Die Temperaturen sinken bei der konfluierenden Variola nach der Intial.
phase im allgemeinen nicht ab, Sie bleiben hoch und deuten kaum eme
Remission an (Abb 35) Auch der Puls 15t weiterhin beschleunigt als Zeicen
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Varrols confluens (Huidelberg 1959,57) Kurvenbild und wichigate Symplome Por M N (weidt 281)
Abb 35

der erheblichen Herzschidigung Die GriBe der zerstorten Haatbezirke nimmt
ber der konflyserenden Vartola meist ein lehenshedrohliches Ausmafi an und
die Kranken sterben an den Intoxikationserscheinungen binnen weniger Tage
Die Letalitit 15t darum hoch sie errescht 60-70%% Sowest die Kranken dre
ersten beiden Wochen uberstehen werden thnen spiter die zahlrexchen
Sekundirpruzesse gefihrhch welche hier wert mehr als bex nogmalem Verlaw!
das Leben bedrohen

Dekub mit tefgreifenden Nek . Eiterprozesse aller Art entwik-
keln sich aufl den groSen WundNichen, septische l\llgtmtlnlnrtl(m.ntn 3k~
kern auf und sind die Todesursache 1n dieser zwerten Periode der Krankhet
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Dic wemgen Patienten, dic sdhlieflch berlcben, missen sich in einer ver-
lingerten Al hase mit den zahlrei

setzen, die unter den ausgedehnten Borken immer wncder aufbrechen. Hat
der Kranke aber auch diese Phase hinter sich gebracht, dann bleiben grofie
Narben, die halih den Nacben nach Brandwunden dre Geschtszuge ver-
zerren und 1 dem lust die Ausdehnung und Tiefe
des Prozesses erkennen lassen

1) Variola pustulova h hagica (sehunddr-h hasische Variola)

{Tafel XIX-XXIV}

Es st sutreffender, wenn wir diese Verlaufsart als die sekundir-
hamorrhagische Form bezeichnen, da die Anlage zu konfluicrenden Pocken
vorausgeht und sich erst spiter, wahrschenhich aus dispositionellen Grin-
den, die himorrhagische Tendenz entwidelt Ber cinem Teil der Kranken
ersdhewnt nodh ein nchtiges Pustelstadium, dann erfolgt der Blutaustritt
Diese Blutung beginnt schubwesse, gewdhnlich zuerst an den Beinen und
greilt dann allmihlich auf dic oberen Kirperregionen Gber. Anfangs sind
nur die Pusteln sclbst erfalit In scltcnen Fillen kann sich der Prozef in
diesem Stadum wieder zurudkbilden Meist zeigen sich aber auch auf den
freien Hautstellen die Zeihen emer sich ausbrestenden, himorrhagischen
Diathese Es bilden sich Petecuien und Ekehymosen Sind sie zahlreich, nimmt
dic Haut emnen dunklen, bliuliken Farbton an Audi die Schleimhiute
neigen 2u Blutungen Oberall treten himorrhagische Effloreszenzen auf

Rlich lesten diffuse Bl aus allen Ka blutiger Aus-
warf, blutiges Erbredhen und blutige Diatrhoe die Endphase ein

Ohne Zweifel 1st neben der Disposition eine massive Infektion mit virulen-
tem Erreger Voraussetzung fiir diese Entwicklung Auch ber der Variola dis-
ereta kommt es, wie schon erwihnt, emmal vor, dafl einzelne Pusteln blutigen
Inhalt nng:n s blesht aber hier einc Etnzelerscheinung, und wnr haben unter
dem von uns beot k nie die Ei ckl enes h
schen Verlaufes aus eimem I:xcht:n Anfangsstadium geschen Immer 15t es ene
hochfieberhafte 1 und eine dichte P welche dann schhieB-
lih himorrhagischen Charakter anmmmt Die volle Ausbildung der Sup-
puration st aber k Wir m Gegen-
teil wesentlich haufiger, da8 dic Puslclre:fe gewissermaBen steckenbleibt
Due Bldschen bleben flach, fiillen sich nicht und sehen wie hingeklatscht aus
Man h sie fruher als asth Pocken, besser st der englische
Ausdruck suppressed form™ Das Exanthem 138t schon sehr frihzeitig che
Neigung zu hamorrhagischem Verlauf erkennen Oft sind es alte ge-
schwichte und wenig widerstandsfihige Patienten, ber denen sih die Tn-
fektion dann 1n em pernizidses Bild wandelt Besonders zirrhotische Pro-
zesse der Leber scheinen dafur zu disponieren Vom Beginn der Variala bis

155



zum Emnsctzen der himorrhagischen Diathese vergchen im aligemeinen
7—10 Tage. Selten iberleben die Patienten den 12 Krankhatstag Dic Sterb-
lidhkeit ist hoch, man kann sie mit 90 %/s annchmen

Der konfluicrende und der sckundir-himorrhagische Verlaul haben zum
Begriff ,schwarze Blattern™ gefiihrt. Das Ausschen emnes Pockenkranken
aus dieser Zeitperiode ist das Schrecklichste, was man sich nur denken kann
«..dicke schwarze Borken bededien seinen Kérper, unter welchen dse stin-
Lende, miBfarhige, blutige Jauche nicht seiten ticfe, grofe Narben hmter-
lassende Geschwiire erzeugt Besonders abschreckend zeigt sich das Gesidht,
es ist wie mit einer schwarzen Maske belegt, zwischen deren Rissen dibel-
riechende Fliissigkeit hervornnnt Wer nur einmal cinen solchen Kranken
sah, behalt den Eindruck dason scin ganzes Leben hundurch® (Petzholdt)
Wir kénnen dieses Bild erginzen, wenn wir die Sdulderung vom Besuch
enes Podkenspitals in Indien wiedetholen (Hferrlich)*)-

~Schon am Eingang des Pavillons erkannte man das Revier der Schwer-
kranken- ein eigenartig siBlicher, JuBerst penctranter Geruch schlug uns beider
tiglichen Visite entgegen Die Sile waren nicht schr hell, dic den Hiusern
vorgebaute Veranda dampflc d.n Licht. Dic Patienten lagen auf niedrigen

dicht bei 3 1 Alle sqweren Formen der
Krankheit fanden wir vertreten Die Mehrzahl der Patienten zeigte die volle
Entwicklung des Supy i mit konfluj den Pusteln am gan-

zen Korper Der Kopf war meist eine emzige Geschwulst, dic Nase und Lip-
pen verquollen und verklebt Beim Platzen der starkgefiliten Blasen durch-
trinkte der Eiter die Unterlage, verschmierte sich auf dem Laken und bil-
dete dicke. gelbliche Borken und Krusten auf der Haut I'Gihlte man den
Puls, so blicben Hautfetzen an den Fingern kleben Nahm man Blut ab, so
quoll der Pustelester unter der Staubinde hervor, Nicht mmer gelang cs,
durch das brettharte Udem der Haut die Vene zu finden. Wie ein Iiterpan-
zer umspannte diese Pusteldecke den ganzen Karper Waren sckundire Blu-
tungen aulgetreten dann bildeten diese Hautpartien cine einzige schwarze

Masse
Alle Schwerkranken wurden auch durch Schleimhautsymptome gequilt
Dre Zunge war mehr oder weniger Iten und unfi und behindert

die Mundatmung Speichel und Fiter flossen aus den Mundwinkeln Ihe
Stimme war heser und die Sprache lallend und das Schluden so schmerz-
haft, da8 von den Kranken jede Nahrungszufuhr und, trotz des quilenden
Dusstes oft auch die Tlissigheitsaufnahme verwergert wurde Wir sahen
Pauenten ber denen in die Tiele gehende Prozesse der Atemwege cane akut
b )} schufen ] und Stahnen erfallten die Riume
Bis zum letzten Atemzug blebt das BewuStsen der Kranken erhalten
LCintgen muBte man die Hinde an die Betten binden em sic am AufreiRen

*) Ich danke an dieser Stclle dem \upnmlendrn(m des City FeverHospitah Heern
Th. Ia fér alle U ber [ meiner Arheiten

r

156



der sie pemigenden Geschwiire zu hindern Andere lagen stumpf und starr Ste
wehrten nicht mchr den Fliegen, die auf den eiternden Lidern, an der Uff-
nung von Mund und Nasc und in Schwirmen aul den Eiterstellen der Haut
saien Notch war aber Leben in ihnen, und mit emner rihrenden Gebirde
hoben sie dic Hinde entgegen und fchten om Hilfe. Unermiidlich war das
mdische Personal titig Die jungen indisthen Arzte und Schwestern gaben
1hr Bestes. Sie wirkten aber wie verloren inmatten all dieses Elends, dem sie
mcht abhelfen konnten

Tast alle Patienten wurden auch von thren Angehdngen betreut Man lieB
sie zu, wenn nie vakamiert waren Vater, Mutter, Ehegatten oder ein anderes

. T T [ i -

Lexden der Kranken mildern sollten Auch teure Medikamente, die das
Hospital nicht stellen konnte, beschafften oft die Verwandten Sie scheuten
mecht davor zurick, cinc Summe zu opfern, dic wohl das Vielfache thres Mo-
natsemkommens ausmadite Nirgends tritt die soziale Bedeutung des in-
dischen Famihenverbandes emdrucksvoller entgegen

Die Fiirsorge erschopfte sich nicht am Lebenden, sie galt auch den Toten
Vor dem Mortuari, der Leichenhalle, safien sie 1n Scharen, streng nach Kon-
fessionen getrennt. Sic flochten die Tragen und schmickten sic mit Blumen
Dann trugen sic ihre Toten 1n Janger Prozession zum Tore hinaus, die Hin-
dus zum Verb latz, die Moh d und Chosten zu thren
Friedhafen *

Krankengesduditen

Dic obenbeschrichenen schweren Pocken sollen folgend durch die Weder-
gabe zweier Krankheitsverliufe illustriert werden Es handelt sich um Aus-
zuge aus Krankenblattern der Heidelberger Epidemie 1058/59

Pat M N, weibl, 26 Jahre alt, ungemmpft, Ficberverlauf siche Kurve Abb 35 Zur
Vorgesdudite 1946 Gelbsudht, 1957 fragliche Lebercrkrankung

17 12 1958 Nachm Frésteln, Kopfschmerzen, Gliederschmerzen, Erbrechen, Tem-
peratur 336, lechte Schludkbeschwerden, diffuse Schmerzen im Riicken, besonders 1m
Kreuzbein

18 12 Statusid,Patientin st etwas somnolent, schwitzt stark, Temperaturbis 40,1

1912 Noch gennge Ril X kum Gber atlen
Ostien, Puls 120, kemerler Rash, nachm erstes Auftreten von Effloreszenzen, typische
Lokalisation, Brust und Bauch nahezu fres, Allgemeinbefinden besser

20 12 Enorme Zunzhme des Exanthems, jetzt auch auf Bauch und Oberschenkel,
starke Herzschmerzen

21 12 Pat fGhlt sich ctwas besser, Temperaturabfall anf 33, steagt aber nachmuttags
wieder auf 40 an, vorzewtigee Enteitt dec Perrode, Unnteren spontan mdit mehe
moghds

22 12—23 12 Volte Ei des B3, Odem,
diffus infiltnierte Partien, besonders ym Gesicht, im Mund dichtstehende weiiliche
Papeln am weichen Gaumen Hi starker
so stark daf Nahrungs- und Fla G Pat hat starke

Schmerzen beym Laegen, spirt 1m Gesicht und 1n den Ohren jeden einzelnen Pulsschlag

157



cum o Linscizen der hamorrhagischen Laathese vergehen im allgememen
710 Tage. Selten Gberleben dic Patienten den 12 Krankheitstag Dic Stetb.
lichkeit ist hoch, man kann sic mit 90 "Iu annchmen

Der konfluicrende und der ar-himorrh Verlauf haben rum
Begriff .schwarze Blattern™ gcfﬁhrt «Das Ausschen eines Pockenkranken
aus dieser Zeitperiode ist das Schrecklichste, was man sich nur denken kann,
-..dicke schwarze Borken bedecken scinen Kérper, unter weldhen die stin-
kende, miBifarbige, blutige Jauche micht sclten tiefe, grofic Narben hinter-
lassende Geschwiire erzeugt. Besonders abschreckend zeigt sich das Gesicht
es ist wic mit cincr schwarzen Maske belegt, zwischen deren Rissen itbel-
riechende Fliissigkeit hervorrinnt Wer nur einmal einen solchen Kranken
sah, behdlt den Eindruk davon scin ganzes Leben hindurdh" (Petzholdi)
Wir kénnen dieses Bild erginzen, wenn wir die Schilderung vom Besuth
¢ines Pockenspatals in Indien wiederholen (FHerrlidh)%)

.Schon am Eingang des Pavillons erkannte man das Revier der Schwer-
kranken ecin cigenartigsiSlicher, SuSerst penetranter Geruch schlug uns beider
tiglichen Visite entgegen. Dic Sile waren nicht schr hell, die den Hiusern
vorgebaute Veranda dampf(c das Licht Die Patienten lagen auf niednigen
dicht  bei d 11 Alle schweren Tormen der
Krankhert fanden wir vertreten Die Mchrzaht der Patienten zeigte dic volle
Entwicklung des Suppurationsstadiums mit konfluierenden Pusteln am gan-
zen Korper Der Kopf war maist einc einzige Geschwulst, die Nase und 1p-
pen verquollen und verklebt Beim Platzen der starkgefiillten Blasen durch-
trinkte der Eiter die Unterlage, verschmierte sich auf dem Laken und bil-
dete dicke. gelbliche Borken und Krusten auf der Haut. Fiihlte man den
Puls, so blicben Hautfctzen an den Fingern kleben Nahm man Blut ab, so
quoll der Pusteleiter unter der Staubinde hervor Nicht immer gelang o3
durch das brettharte Udem der Haut die Vene zu finden Wic ein Fiterpan-
zer umspannte diese Pusteldecke den ganzen Kérper Waren sckundire Blu-
tungen aufgetreten, dann bildeten diese Hautpartien cine einzige schwarze

Masse

Alle Schwerkranken wurden auch durch Schlesmbautsymptome gequilt
Die Zunge war mehr oder wenrger gequollen und unfrmig und behinderte
die Mundatmung Spetchel und Fiter flossen aus den Mundwinkeln Dic
Stymme war heiser und die Spracie lallend und das Schlucken so schmerz-
haft, daB von den Kranken jede Nahrungszufuhr und, trotz des quilenden
Durstes oft auch dic Tlissigkestsaufnahme verweigert wurde Wir sahen
Patienten ber denen in dic Trefe gehende Prozesse der Atemwege erme akat
bedrohliche Situation schufen Jammern und Stohnen erfillten die Riume
Bis zum Jetzten Atemaug bleibt das Bewufitsein der Kranken crhalten
Limgen mufite man die Hinde an die Betten binden, um sie am Aufreifien

*) 1ch danke an dicser Stelle dem Superiatendenten des City Fever Hnpitals Herrn
Dr Thanawala fur alle Unterstitrung ber Durchfihrung mener Arbeiten
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der sie pemigenden Geschwiire zu hindern Andere lagen stumpl und starr Sic
wehrten nicit mehr den Flhegen, die auf den citernden Lidern, an der Uff-
nung von Mund und Nase und in Schwirmen auf den Eiterstellen der Haut
safen. Noch war aber Leben in thnen, und mit ciner ruhrenden Gebirde
hoben sie die Hinde entgegen und flehten um Hilfe. Unermidlich war das
indische Personal titig Die jungen indischen Arzte und Schwestern gaben
ihr Bestes Sie wirkten aber wie verloren inmitten all dieses Elends, dem mie
nicht abhelfen konnten

Fast alle Patienten wurden auch von thren Angehdrigen betreut Man lie§
sie zu, wenn sic vakziniert waren Vater, Mutter, Ehtgaktm oder ein anderes
Mitglied der Familie safien am Kopfende des Bettes, beweg
den Ficher gegen dic Fhegen bestrichen die entziindete Haut mit Ul, um dic

7 und v all die kleinen Dienste, dic das

Lewden der Kranken mildern sollten Auch teure Medikamente, die das
Hospital micht stellen konnte, beschafften oft die Verwandten Sie scheuten
nicht davor zuriick, eine Summe 2zu opfern. die wohl das Vielfache thres Mo-
natseinkommens ausmachte Nirgends tritt die soziale Bedeutung des in-
dischen Familienverbandes emndrucksvoller entgegen

Die Fiirsorge crschpfte sich nicht am Lebenden, sie galt auch den Toten
Vor dem Mortuari, der Leichenhalle, saBen sic in Scharen, streng nach Kon-
fessionen getrennt Sie flochten die Tragen und schmidkten sie mit Blumen
Dann trugen sie thre Toten 1n anger Prozession zum Tore hinaus, dic Hin-
dus zum Verb 1 die Mok d und Chrnisten zu ahren
Friedhdfen ®

Krankengesduditen

Die obenbesdimebenen shweren Pocken sollen folgend durch die Wieder-
gabe zwerer Krankheitsverliufe dlustriert werden Es handelt sich um Aus-
ziige aus Krankenblittern der Hewdelberger Epidemie 1958/50

Pat NN wett oc 1ot

O R T R

' . ' . .
Areuzben

18 12 Statusid, Pz(lcntm 15t etwas lamnaltm schwrtzt nark T:mpera«urbuml

19 12 Noch gennge fiber alten
Ostien, Puls 120, keinerler Rash, nachm erstes Auftreten von Effloreszenzen, typische
Lokalisaton, Brost und Bauch nahezu fres, Allgememnbefinden besser

20 12 Enorme Zunahme des Exanthems, jetzt audh auf Bauch und Oberschenkel,
starke Herzshmerzen

21 12 Pat fahlt sich etwas besser, T uf 33, steagt abe du
wieder auf 40 an, vorzeitiger Emtritt der Periode, Urinteren spontan micht mehr
maghdh

22 12—23 12 Volle E Ude
diffus wfltrierte Pastien, besonders m “Geuat, 1m Mund didhtstehende welslnhc
Papeln am werdien Gaumen H starker
w sark da® Nabrungs- und Fid il Pat hat starke
Schmerzen beim Licgen, spiirt 1m Gesicht und 1n den Obren Jeden cinzelnen Pulsschlag

157



24 1225 12. Entwicklung der Pusteln Sic konft im Gestcht, stehen isohiert
auf der Brust, sind besonders an den Armen keine crgenthichen Blasen, sondern flache
Beete Gesicht 5dematds entstellt

26 12—27.12 Zunchmende Verschlechterung. Pat ist disig, gibt keine Antwort
Ziher Schicim verstoplt Nase und Rachen Gesicht und Brust sind von einem emngedick-
ten serdsen Sekret bedeckt, Arme wie von cinem Panzer umschlossen und sehr dro-
emphindhich, Puls 150, Temperatur blesbt hodh

25 12 =30 12 Schwellung im Gesicht [3Bt etwas nach, zunchmende Verschorfung
Allgemeinbefinden unverindert Pat schlift viel

81 12 Verschlech Pat Legt teifnahmsfos 1m Bett, ist aber nadhts schr erregt.
ber jedem Umbetten geht die Haut in grofien Fetzen ab

1.1 1959 Mundschleimhaut ist gebessert, an der Conjunctiva beltn des rechten
Auges kleines Knétchen, die Konjunktrven sind inpiziert, Fieher hoch, Pat, st deuthich
delirant

3 [ —1 1, Temperatur stergt aul 41,5, wetterhin Abldsung groBer Hautpartien
darunter blutende Wundflich Trotz i J; ischer Therapie ver-
schlechtert sich der Zustand zuschends, am

5 1 pachmittags tntt der Tod emn

Eptkriser konfluicrende Variola, anged Ubergang in dic .suppressed form*,
Myokarditis, miglcher Leberschaden als d Faktor,

Pat A St, weibl, 71 Jahre alt, angebhich 1n der Jugend geimplt, Erfolg unsiches,
se1t 28 11 1959 1n der Ktk wegen Leberparenchymschaden

17 1220 12 1958 Staffelfdrmiger Ficberanstieg bis 39,5, am 20 12 knitchen-
formiges Exanthem 1m Gesicht, an den Armen und Beinen, ctwas wemger am Stamm
Rachen stark geritet

21 12 Kein Fieberabfall Allgemeinbefinden leicht gebessert

21 12 Wentere Ausdehnung des Exanthems, Ubergang 1n Blischen, relative Hiu-
fung ym Gesicht und am Hals stark befallen die Mundhéhle, weicher Gaumen, Wan
genschleimhaut und Gaumenbogen

23 12 Vollentwideltes Blischenstadium, 2n den Beinen Beginn von Blutungen in
dic Tffloreszenzen

24 12 Dic Blutungen werden deuthicher, auch an den freien Hautpartien klene
his h che Stellen, dic dichtstehenden Blaschen sind nur schwach entwickelt

25 12 Im Gesicht und am ials, etwas spashdier aul :lcr Brust, Mlache P'usteln, dic

chenhatte B f )

schr cng stehen aber micht konfl a. en
E. i Zunahme der Sch hauth seit gestern Absinken des Ficbers
und Zunabme der Pulsfrequenz

26 12 Zunihme der & It Ober den hi hagischen Stellen hebt aich e

weise die Fpulermis ab darunter seht man das sezernierende Korum mut petechialen

Blutungen
37 12 Wettese Verschlechterung  Blutungen o den inneren Organen nicht nach-

wepshar Pat stirbt gegen Morgen
Epthrise Sckundar-himorrhagische Varola asthenischer Pustelty p, latente Teber-

schidigung
Abschlicfend wird auszugsweise e Benicht dber die Podencrkrankung
Kauscr Josefs I wiedergegeben der son seinem Lesharat Frans Heller ver-
faft und von Whkhdky ubersetzt und kirzlich verdffentlicht wirde Der
Kaiser starb an der Krankheit am 17 4 1711 Die Beschreshung gibt schr
plastisch den Ablauf emncr schweren konfluterenden Variola wieder
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o7 4 1711 Nachdem der Kaiser ber seiner Mutter gesessen hatte, bekam er leichte
Kopfschmerzen, dic aber so gering waren, daf er am

8 4 nch davon wieder vollkommen befreat fihlte und emne Jagd unternahm Nach
- L A G EST e

. . .
o .

berhaft zu werden und es wurden schon an diesem Abend crnige undeuthehe Flecken
beobachtet Am

10 4 wurden von den Arzten mehrere auffalligere Flede an versdnedenen Stellen
cntdeckt, und da der Harn normal blich und dic Blattern weit und bret herrschten,
wurde ein schwerer Verdadit auf Variola geschpft Am

3l dic und iiber die Hautoberfliche erhabenen Fledee un-

sere Verdachtsdiagnose Die Schmerzen in der Lendengegend hielten an Am

12 4 waren reichlich Variolac 1m Gesscht, an der Brust, am Riiken, an Hinden und
Fifien aufgetreten, dic ficherhafte Continua, die bei dieser Aufqueltung notwendig
st hieltan Am

18 4 scheatt die Krankheit in glescher Weise fort, ohne Verschlediterung Man er-
wartete die Zeit der Blasenbildung Am

L RIS A

und gerade sn dieser Zest kinnen verschedene und unvorhergeschene Symptome auf-
treten, besonders bu emem ]ugendhchm Mann von 33 Jahren, von I:ungem Tem-
peramente, der schon r, be-
sonders ber ciner derartigen Menge und bex teilweise auch TasammenfieSenden Blat.
tern kann eine sichere Prognose fGr die Zukun(t nicht gegeben werden Am

15 4 war dic Nacht unruhag, der Puls hoher, der Ham weniger gefirbt, der Gest
aber vallig ungetriibt, dic Krafte gleichbleibend, dic Atmung frer Dic Schwellung des
Gesichtes und der Terle und auch die einzelnen Variolac wurden kleiner Am

16 4 aber sticg das Ficber an und es setzten Delirien ein Die Zunge zeigte eme
enorme Trodenhext, dic Stimme war beiser, dic Blattern sduenen 1m Wesen unver-
andert, der Puls war schnell, schr kriftig, dennoch glewchfemig, der Harn mehr ge-
larbt der Stuht aber war schon durch sicben Tage verhalten Es traten Konvulsionen
auf A

174 wand e Na

“

.,,r\.- o

R

e ERTR
starker gefarbt und auSierdem trib Morgens ,dmn der Patient wieder 2u sich gekom-
men zu sem und sprach regelrecht Dann wurde cine grafiere Zahl von Arzten herbei-
geholt, man 13h, da uch der Patent 1n hidhster Lebensgefahe befinde, es kehrten die
Krimpfe wieder und er starb um ¥/211 Uhs vormattags *
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) Purpura cariolosa (Die primar hamorrhagische Variola)

{Tafel XXVI-XXVIII)

Diese in der franzdsischen Literatur Variole hémarragique primitine ge-
nannte Erkrankung st die schwerste aller Pockenformen, Asf Grund ihrer
andersartigen Symptomatik nimmt sie seit jeher eine Sonderstellung ein

Die Purpura variolosa ist stets ein dramatisches Freignis Nach dlteren
Angaben (Zurlzer) ist die Inkubationszeit auf 6-8 Tage verkiirzt Dann er-
&ffnen die Szene stiinmsche Initialerscheinungen, wic hohes Ficher, starke
Kopf- und Kreuzschmerzen, Letztere sind von ganz ungewBhnlicher Heltig-
keit.

Bei cinem Teil der Patienten setzt mun ein foudroyanter Verlaufl cin
(Uariola [ulmnans). Nach wenigen Stunden zeigt sich am Rumpl, an den
Extremititen, nicht so stark un Gesicht, cine Scharlachréte der Haut Das
Ficber bleibt hoch, es kommen Unruhe und Angstgefihle, verbunden mit
anhaltendem Wurgen und Erbrechen, In diesem Stadium der Krankheit it
cine klinische Diagnose micht méghch Lin Iriihzeichen der beginnenden
himarrhagischen Diathese sind subkonjunktivale Blutungen Se gehen allen
anderen Erschemungen wm Stunden voraus (Herrlich), Dann beginnen pe-
techiale Blutungen der Haut. Im Gegensatz zur Scharlachréte verschwinden
sic auf Fingerdrude nicht Bald bluten die Patienten aus der Nase, aus dem
Zahnfleisch, aus Injekti Ilen, aber bevor es noch zu drastischen Sym-
ptomen kommt, werden sic komatds und sterben Das Schicksal der Kranken
erfillt sich innerhalb von 24--36 Stunden

Finen etwas langsamercn Verlaul hat cine zweite I'orm der primis-
hamorrhagischen Pocken, frz .Uartole bronzée* genannt Hier schen wir
nodh die And eines papuldsen Lxanth von dunklem Bronzeton
aus dem sich an emzelnen Stellen dann auch poch Blischen mit blutigem
Inhalt entwickeln Dancben gehen dic anderen Symptome der himorrha-
gischen Daathese stiirmisch weiter, aus den Peteduen der Haut werden
groficre Extravasate Zu den subkonjunktsvalen Blutungen gesellt sich em
himnrrhagisches Udem der Lidspalten, das sich aul das lockere Gewebe der
Umgebung fortsetzt, so daf die Augen von schwarzblauen Ringen um-
geben sind Gleichzetig verstisken sich die himorrhagischen Infiltrate in der
Mund- und Rachenschleimb Diffuse Bil aus allen Korperalf
gen bleben nicht aus Der von Anfang an eweiBhaltige Urin wird eben-
falls blutig Sanguinolentes Erbrechen und blutige Diarrhocen kinnen sich
rergen Ber Schwangeren st Abortus oder Tribgeburt die Regel Ein schau-
miges Sputum kandigt den Beginn emnes Lungenddems und das nahende
Inde an Dic Krankheitsdauer 1st selten 1inger als 4—5 Tage 1ine Zunam-
menstellung von 39 Eillen mut primar-himorrhagischem Verlauf aus un-
serer Tabelle 17 und ciner Tabelle von Braxr ergab ene (lunh«hm(llld‘xt
Krankheitsdauer von 3.9 Tagen Die swerte Krankhetswoche hat noch kein
Kranker mit editer Puspura erlebt
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Im pathologischen Bild unterscheidet sich die Purpura variolosa zwar hin-
sichtlich der Intensitdt, aber mdht im prinzipicllen von den Befunden, die
man bei den anderen Verlaufsarten der Variola erhebt (Bras). Die himor-
rhagische Diathese tritt auch an den inncren Organen 1n Erscheinung. Es
finden sich Petechien oder flichenhafte Ekchymosen. Himorrhagische Ex-
sudate bilden sich besonders in der Pleurahdhle und 1m Penikard Massiv
sind ferner die Blutungen in dem lodkeren Bindegewebe des Mediastinums
wic auch des retroperitonealen Raumes Man hat die ungzwﬁhnl'ld\ starken
K auch mit Bl mdie N k In in Verbind, ge-
bracht. Die alleinige Ursache sind sie sicher mcht, da l\reuzsdﬁmenen auch
bet der einfachen Variola schon zu einem Zettpunkt auftreten, zu dem wir
noch keine Blutungen erwarten diirfen. Das Urogenitalsystem ist ferner an
der himorrhagischen Diathese stark beteiligt, schr selten sind aber Hamor-
rhagien in der Leber, in der Milz und im Zentralpervensystem,

‘Wir hatten die Moglidikeit, von 11 Patienten st Purpura vanolosa die
Blutbilder zu erhalten (Tabelle 17}, Es handelt sich um Kranke aus der
Epidems¢ in Bombay von 1958 Dic Werte unterscheiden sich nicht von denen,
die wir auch ber den normalen \crl.xufcn der Variola schen Eme

Leukozytose ist messt, eine Lymph handen. Auch die
Monosyten waren, mit zwer Ausnahmen, erheblich vermehirt, unregelmitig
dagegen die Zabl der Eosinophilen Blutungs- und Blutg
Tabello 17-
Blutwerte bes 11 Patventen myt Purpura varioloss

Poly- Lym-
Pat | 2oy _ Mono- | Ecetoo | Butongs. | Gerinouogs-
il A Bl vl A B R B
118)30 |105] 10800 s |er] o6 19 7
174]33 | 90 10000 0 |60 | s 2| = 18
17532 { 90] 26000 20 |50 |21 23 mebe o ta
116{3,8 [1L5] 10000 25 |62 |22 |1 12 10
17las 1ol 21000 35 | a0 fa]n 18 10
178|445 120] 9000 !

27 |51 )8 | a | o M
19(41 (120 15300 | 23 | a7 | ar | 3 20 15
150136 [136] 11000 — | peheals

RN I 48 Stunden
1e1(36 185 18000 | 22 | es | 10| 3 10 3
182135 | 115 11700 0 & |15 |1 16 —
183)4,1 | 140] 13000 23 45 | 30 2 10 25
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waren bei allen Patienfen serlingert. Die Bestimmung der letzteren erg
besonders extreme Werte. Bei den verhiltnismiBig wenigen Untersuche
gen, die vorgenommen wurden, konnte man auch emne starke Verringeru
der Thrombozytenwerte feststellen (Riedel, zitiert bei Friedemann), )

Uber die Ursache der Purpura variolosa wissen wir nicht Bescheid, M
hat die Erkrankung mit der Virulenz des Erregers in Zusammenhang gebrac
und behauptet, sic werde nur bei schweren Epidemien beobachtet, Bei
Seltenheit des Ercignisses 138t sich dicse Behauptung schlecht wideege
In endemischen Podkengebieten, wic 2z B, in Indien, gibt es in der Tat Jah
mit besonderer Hanfung schwerster Verlule,

Einige der lteren Autoren (Lit. bei Fricdemann) sshen das Wesen d
Purpura variolosa in einer Mischinfektion mit Bakterien Man fand olte
Kokken im Blut. So stellte Arndt bei 9 Untersuchungen dreimat Strept
kokken und dreimal Pneumokokken fest. Bei unscrem eigenen Materi
waren unter sechs Ki llen einmal vergriinende Streptokokken padhwei
bar, zweimal wudisen, wahrsdheinlich sekundir, Keime der Alkaligene:
Gruppe. Es ist miglich, da8 der bakteriellen Begleitinfektion cine Bedeutur
zukommt, bewcisend sind diese meist im agonalen Stadium festgestellte
Bakteriimien nicht,

Andere Uberlegungen befassen sich mit dem individuellen Faktor, de

glicherweise fiir das Zustandekommen der Purpura variol 7
lich ist. Eine Agammaglobulinimie lieB sich nicht feststellen Die Llektr
phoresckurven bei 4 unserer Patienten waren im wesentlichen normal, Ver
schiedene Autoren vermuten allergische Mechanismen und stitren sic
auf cine Theorie, dic bereits von Pirguet aufgestellt hat. Er war der Ar
sicht, dic Purpura variolosa komme mur bei Geimpften vor und sei i
allergisch-hypergische Form der Pocken. Die Erfahrung lehst, daB die
mdit zutnifft, da sicher auch Nichtgeimpfte an Purpura erkranken In de
Tabelle 18 sind eintge Daten aus den Krankenblittern von 28 Patienten d¢
City Fever Hospital Bombay (1958) wiedergegeben DieMchrzahl der Krank
heitsabliufe wurde von uns selbst beobachict und dic Angaben tiber voraus
gegangene Tmplungen durch den Nachweis der Impinarben kontrollient.

Es 1st bemerkenswert, daB von diesen 23 Kranken 13 Impfnarben zeigten
Darunter befanden sich 2wer Patienten, ber denen dic letzte Wiederimpfun)
nach glaubhafter Angabe 6 Monate bzw 1 Jahr zuricklag Von dem tn Ta
belle 21 gefihrien Krankengut des indischen Fospitals waren etwa 204
der Patienten gesmpit. Hier hatte es sich also um Variolois gehandeit. D
Zahi von 13 Geimplten unter den oben aufgefihrten 23 Purpurafillen iiber
schreitet die rufallsbedingte Abweicung und bestitigt dic von v I’m]uz.l‘
aber auch von anderen Autoren chte Fi I der erhihten Disposic
tinn Geimpfter

Im Gegensatz zur Vanola pustulosa hacmorrhagica st die Purpura vario:
losa vorzugswaise enc Erkrankung jugendlicher Menschen Die nachfolgende
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Tabello 18:
Eranlheitsrerlauf 1e; 23 Patienten mit Purpurs varioloss (Bombay 1953)

Sub~
Alter [1mpt.| pic S Tod
Pat. Hant.] kon), Allgemrine
© Ge- ['par. - | Petechlen {mat. Papetn | Gravitiest [ am
M 'm Iknimzoitl‘xxl’:nzl ,nm/ Dlutungen [

Injektions. MansTII
tberall | ¢ stellon >}
3Mund-Nase
Giborall | 4 Vagina -4
wenigo ca. 10
alab | T/ Mana [ G810
wenigs { ? | Mund-Nase o
N o, Abort
Gesicht | 4 Mund-Nase o 2. Tag

Rumpt Mund.Naso

Abort
3. Tag

Beine Mund Nase

wenigo
a. Leth

Stamm
Extrem

Mund.Vagina
Injatellen
wenigo

Abort
a.Stamm

4. Tag

Inj stollen
Stamm blat Erbrech|

tborall Mund Naso

Gherali Mund-Naso

Injatellen e
Gberall |+ | tund Naan | o6+
Leb {4 | Moo Now | ()
Rampf | 4 | Mund Nao | )
Gesicht Mund-Naso | 45 Abort
tempf [ * | Vagna | Gemeht 2.Tag
Mund-Nase | 4—5
Gberall Ingatelln | Geacht

Mund-Nase
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Fetus die Fahigkeit zur Antikrperbildung, Moglicherweise spiclt hier aud
der Begriff der aktiven Toleranz herein, doch wissen wir Gber dieses Phi-
nomen noch zu wenig. Das Nichtangehen der Impfung 138t sich auch durdi den
Gehalt an mitterlichen Antikrpernerkliren, die nach durchgemaditer Varioh
quantitativ sicher zahlreicher sind, als wenn die Mutter nur vakeiniert wor-
den wire,

Lrfolgt die Infektion der Mutter erst gegen Ende ihrer Schwangersdhaft,
sa kann das Kind mit allen Kinischen Erscheinungen der Krankheit ge-
boren werden. Marsden und Greenfield (ztiert bei Downic) errechneten
bei dieser intrauterinen Obertragung eine Verkiirzung der Inkubationsreit
um 2-3 Tage. Sie szhen darin cine Paraliele zu den Vorgingen bei der
inokulterten Variola.

Wird das Neugeborene erst nach der Geburt infiziert, sei es von der Mut-
ter, sei es von der Umgebung, so hingt scin Sciidisal von der Menge der
Antikérper ab, welche durch das miitterliche Blut iibertragen wurden Oft
ist dieser passiv iibernommene Schutz groB genug, um die Infektion zu ver-
hindern oder den Verlauf der Erhrankung schr zu mildern. Auf Grund
von Beobach bei der Vak ion wissen wir, daf§ diese iibertragenen
miitterlichen Antikbsper bis iiber den dritten Lebensmonst hinaus nod
nachweisbar sind. Die Kinder, die innerhalb dieser Lebensperiode an Va-
riola erkranken, kommen meist mit dem Leben davon, wihrend im spiteren
Alter mit dem Verschwinden des Schutzes dic Letalititszahlen auferordent-
lich ansteigen Sie crreichen 50-60% (Tab 21).

Der mildere Verlauf der Siuglingsvariola war bereits den [ritheren
Arzten bekannt (Sarcone, femner Lit bei Eimer), Aber erst die Altersklassen-
berechnungen von Kifikalt und Stoppenbrink Yieferten exakte Unterlagen, Es
zeigte sich, ,daf relativ am g Siughnge im ersten Leb t
an Pocken starben™, Im 3 und 4. Lebensvierteljahr war dic Sterblichkeit
zwei- bis dreimal s0 hoch als vorher.

Nach ecigener Irfahrung zeigt drese frakkindlicdhe Variola cin kaum

kb lntialstad Der h le Schutz verhindert wohl die Int-
wicklung touscher Symptome, Das Exanthem bildet sidi beshleunigt
avs ber ziemhich gleichzeitiger Refe Die Pusteln sind typisch lokalisiert,
stehen ssoliert, sitzen ctwas oberflichiich, und die umgebende Hoaut ist
kaum infiltriert Auffallend 1st die Neigung zur Bildung groGer Blasen
Die Verschorfung sctzt sehr rasch ein, dic Krusten fallen frisher ab als bei der
Varwola der Lrwach und die verblcibenden Narben sind weniger tief
Audh dic Schleimhautbeteiligung st sehr gering. Komplikationen sind selte
ner, wir sahen aber zweimal eine Hodenschwellung (Tafel HI)

Die nachfolgende Krankengesdudite betriflt cinen Fall aus der Fprdemte
1n Bombay von 19358

Patsent Ar 152 {minnl 14 Tage aft, Tafel IV} wurde am 25 1 1958 vom ciner £¢-
sunden Matter geboren Dicse war gegen Pocken geumpft, zeigte deuthidh Ersumpf-
narben am Arm und bekam laut glabhafter Angabc jedes Jahr eine Revaknnation
Dat hind war ber der Geburt schembar gesund, entwidkelte aber am 6 Tag eracn
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Variolois gab es auch schon vor der Einfuhrung der Vakzmation, nur fel
die Erkrankung als Sonderform nicht auf, Erst das hiufigere Vorkommen
um 1820, in den Jahren, als der Implschutz der nach Edvuward Jenner ge-
impfien Bevilkerungsgruppe nachzulassen begann, erkannte man die Va-
riolanatur dieser Seuche.

Die Bezcidinung , Varioloide™ hat bis in die heutige Zeit zu Mifvenstind-
nissen gefGhrt. Es ist nidit eine ,pockenihalidie’ Erkrankung, sondem es
sind die Pocken selbst, die hier in Erscheinung treten Es handelt sich meht
immer um cine milde Form. Aud: ist es falsdh, dic Erkrankung des Ge-
impften oder Teilimmunen mit Variola minor, den milden Podien, in emnen
Topf zu werfen. Dic Vemiedlichung, welche dem Begriff ,,Variolois* an-
haftet, spricit mdit den Konseq und hat schon oft zur Vernsch-
lissigung der 1 digen Abwehrmafinah verleitet

Zur Erklirung der Krankheitsvorginge milssen wir auf die Ausfahrungen
iiber die Immunitit zuridkgreifen. Der durch eine vorausgegangene Krank-
heit oder durch Impfung erreidite Schutz kann teilweise verlorengehen
Kommt es zu cinem neuen Kontakt mit dem Virus, so bestimmen die ent-

henden Wedchselwirkungen swischen Menge und Virulenz der Erreger und
dem nodh vorhand Grad derl itat, wic auch die jeweilige Reakti
lage des Organismus den individuellen Ablauf der Erkrankung

Aeostenr ¥0% RIS Serstens &
e bad ol Lo
L’z’!—”—’z s
2 = grtlovsehe Jrmonildl
& wJmmeni)if gerdihonm izt
& <Fedhoy gor Pestelsa™ Hodti ikt
& mdethrderry der Fra'eireele

Abb 35 Spekirum der Abwehr ber Variolots

Zum Verstindms der mighdien Variationen wird m Abb 36 cin Spek-
trum der Abwehr wiedergegeben War sind uns dabei bewufit, dag eme der-
artige Konstruktion immer nur e Hitfsmutsel sein kann, um den Verlauf
der Geschel etwas emfacher d. llen, denn wir wissen iber dic
wabrschemnlich viel komplizh Vorgings der gewcblichen und hume

ralen Abwehr noch viel zu weng.
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Wie berexts ausgefuhet, konnen wir die Uariola- bz Uskzinernmunitat
vershicdene Faktoren aufgliedern, Der Schutz richtet stch gegen due Intovika-
tion und gegen dic Virwsavssaat uber das Blut, gegen die Organmanifestation
und gegen die Aktivitit des Erregers in der emzelnen Pustel Im Laufe der
Zeit gehen diese Testfunktionen der Abwehr verloren, und zwar zuerst die
antitoxische Immunu‘al und die Abwchr gegm dite Virusverbreitung im Bhut
{Verscwinden der vir kbrper), dann die Ab-
wehr gegen die Lokalisation in den Schleimhiuten und in der Haut Zuletat
verschwindet dwe Fihigkeit, dic Vorginge der Pustelreile zu verhindern

Man hat mit Recht die Variolois mit der Revakzination verglichen Dic
Klinische Symptomatik erhilt shre Pragung duri:h all:rgudne Vorginge, dic
stch in der Beschleuni und 1 der Ub bemerk-
bar macken ¥m Gegensatz zur strengen Stad i bei der Variola
sehen wir, daBl die einzelnen Phasen bei der Varrolois zeitlich verschoben
sind

Das Inkub dwm witd ven den einzelnen Autoren hieden an-
gegeben. Die Analogie zur Revakzination brachte vor Purguet zu der Auf-
fassung, sie misse verkiirzt sein Nach Jodbnann untesschesdet mch dueses
Stadwm midit von dem der echten Vasiola, auch Friedemann tailt diese
Auffassung, Er bringt aber eme Tabelle von 18 Variolosfillen, deren In-
kubationszeiten er genau berechnete 14 Patienten erkrankten nach 12 bis 14
Tagen, zwer nach 15 Tagen und je emer nach 5 und 17 Tagen Eine Inkuba-
hionszeit von 16 Tagen fiet Schmiiz gelegenthh der Epidemie sn Thrazien
auf Emige herte Daten tren uns die P der letz-
ten Jahre Wahrend der Epidemie von Glasgow (Diagramm S 200) lagen bei
16 Kontaktizlien dre Inkubationszeiten zwischen 12 und 14 Tagen Bes einem
Fall betrug das In!ervaﬂ ab:r 17T.xgc Drc Hexdelhcrgcr Epidenne hat uns
ferner zwer siche D Abb 42},
bes ernem Kranken waren e 9, bei einem anderen 17 Tage‘ Bet allenepidemto-
logischen Uberleguagen mufl man also an die Maghdkeit ewer verlangerten
wie auch ewes verkirsten Inkubationstet denken

Das Imtialstadium veriduft bald leicht, bald stiirmisch Letzteres wird dann
der Fall setn, wenn die ische T itat bereits den sst Eine
sthwere Ynitralphase zeigt alle Symptome, dic auch der Variola ergen sind,
namiich hohes Fieber, Koplschmerzen, Delirien, vor allem die diagnostisch so
withtigen hefiigen Kreuzschmerzen und ber Mannern auch die Hodenscimer-
zen Mut dem Abfall des Fiebers am 4 Tag kann aber die Krankhest beendet
sain und ein weiterer Temperataranstieg aushleiben (Abb, §7)

Die Ersch der E sind in den mglichen Variati
sehr mnnmgla]ug Je nach dem Grad der vorhandenen Abuwehr st dic Zahl
der sehe final swnd s por

wenige, die man suchen mufl 45 Papeln 1 Gesubt oder an anderer Stelle
werden fast regelmifig Gberschen oder met Akne verwechselt, Ein Hulfs-
mttel der Diagnosttk 15t die anfingliche Harte dieser Eruptionen Es kann
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aber auch ber Variolois zu einer dichten Aussaat kommen (Abb 3%), dic 10
threr Lokahisation dem Hautausschlag der edhten Pocken gleicht Am deut-
lichsten macht sich die noch verhandene Restimmunttdt ber der Fotwicklung
der 1 Podkencfii b kbar Hin und wieder bleibt diese
Entwidklung berests 1m Papelstadium stehen und geht dann unmattelbar
Gber 0 die Phase der Abtrocknung In anderen Fillen widhst beschleunigt
ein Blaschen heran, und das Stadm der Reife ist berests am 5 Tag er-
raicht Charakterstish fiir Vatolons sind die Pustelnadischiibe Zwrschen
den schon ausgebildeten Blasen erscheinen newe Jlecke und Papeln, und so
bietet sich achlicBlich mdt d:1 thid d:r glmhmiﬁxgen Reife wie ber der

Varola, sondern die versch ] fen stchen neber
ander (Tafel XXX und \)\‘(lll),,ﬂ “ ~
Auch bet sehr dichter Ausaat R ioloisd’ . .sorginge
wnd das beglestende Udem der v 4 _oten Ile, ressenzen
vermiSt man jedoch selten Er - de.r hin den
Anhnpslad:m immer,vor' ° -t amng ,nv;
“nlit Rey ™

dieser Phase”
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Abb 33

nation Auds eme zentrale Abblassung der Hautréte mit verstrkter Randzone
dhnlich der Wiederimpilingsarea kann man ber Vaniolois bemerken, en
Phanomen, auf das bisher noch nicht aufmerksam gemacht warde (Abb 37)

Glexch den anderen Stadien des Krankhestsverlaufes erfolgt auch die Ab-
trodnung und K bal beschl und st hsdnittich nach
8 Tagen beendet Die wesenthch dinneren Borken haften oberflachlicher
und fallen darum rascher ab als ber der Variola Die zuriickbleibenden
Narben sind nidit schr tief Merst sicht man nur briunhich pigmentierte
Stellen, die bald wieder aufhellen Der abortive Verlauf der Eruption und
Suppuration bringt es mit mich, dad ber Vanolois emn zweiter Ficher-
anstieg meist fehlt Lediglich bex sehr dichter Aussaat kann die Temperatur
fur 1-2 Tage cinmal ansteigen Erne interessante Erscheinung ber Varwolois
st das Symptom der Narbe®, fmerk Patienten b m
Laufe der Eruptionsphase eme Ritung der Erstimpfnarben, manchmal ver-
bunden mit etnem bohrenden Schmerz Die Narbengegend ist deuthch
hyperimisch und anfiltnert Ber diditerer Aussaat des Pocenexanthems
bleibt die frihere Erstimpfarea dann sichtbar ausgespart Neuere Beobach.
tungen Gber dieses Phanomen stammen von Stéphan sowie von Franco Man
kann sich diese Reaktion nur erkliren, wenn man anmmmt, dafl in dem Nar-
bengewebe eme lokale allergische Reaktion vor sich geht
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Die Sdileimhautbeteiligung ist bei Variolois schr unterschiedlich. Schluck-
besdiwerden und katarrhalische Erscheinungen fchlen selten, doch steht die
geringe Intensitit dersclben in keinem Verhiltnis 2t den schweren Pro.
zessen bei der Variola Wir dirfen annehmen, daB bereits mit Beginn der
Virdmie der Erreger sich auch in den Schleimhiuten Iokalisiert, hier in sci-
ner Vermehrung aber cbenfalls gehemmt wird, so daB nur oberflidilide

Prozesse Micren. Sie heilen entsprechend schnell ab und bravchen kii-
nisch kaum aufzufallen. Der Uirnsnadiuseis ist aber auch beim Varioloiskran-
ken &fters geglickt. Von groSer Bedentung sind die spezifischen Geschwit

die sich hin und wieder in den Krypten und Nischen der Tonsillen, in dm
Lymphfolltkeln der Zunge oder des Rachens verhiltnismiSig lange halten
Der Varioloispatient ist ja meist in gutem Allgemeimnzustand und bleibt nicht
2u Hause, Wird seinc Krankheit nicht diagnostiziert und er nicht isoliert, kann
er weit mehr streuen und den Lrreger weiter verbreiten, als es dem Variola.
kranken moghdh ist. Diesen zwingt dic Schwere seiner Symptome, audh wenn
dte Krankheit nicht erkannt wird, frithzeitig zur Bettruhe und damit zur frei-
willigen Isolicrung. Dic Podencinschleppung in Heidelberg ist ein Iehrreiches
Beispiel fiir die Ubcrtragerrolle des erscheinungsarmen Uarioloispatienten

Dic Variationsbreite der klinischen Erscheinungen bei Variolois recht
vom symptomlosen Zustand bis zum vollentwickelten Pustelbild emner
mditmodifizierten Vanola Das Spektrum jn Abb 36 ist ein Versudh, die
viclen Moglichkciten anschaulich zu machen Die unterschiedliche Daucr
der einzelnen Immunfaktoren erklirt uns auch, warum bald das eine oder
andere Symptom in den Vordergrund tritt Mit Riicksicht auf die Tatsache.
daB audh der Geimpfte durch die Purpura variolosa bedroht ist, haben wir
diese unter den schweren Verlaufsf bereits abgehandelte Krankheit
mit in das Schema aufgenommen Auf dm hypothetischen Charakter dieses
Erklirung ches wird aber noch fmerksam gemacht.

Das raschere \'ersd:w:ndcn der humoralen :\Pm chr bringt es mll stch, dab
dic Mehrzahl der I den oben beschricbenen Krankh blauf mit
stirkerer Initialphase aufweist Dic Blutbefunde unterscheiden sich darum
nicht wesentlich von denen bet Vanola Leukopeme mit nachfolgender Leuko-
zytose sowic Vermehrung der Lymphozyten und lymphoidzelligen Fle-
mente finden sich immer Diese Tatsache st fiir dhie Diagnostik von grofer
Bedeutung

Eia Krankhentsyerlauf aus der Herdelberger Fpidemie soll die Kiinik der
Vanolms nochmals illustrieren

Fotsent U G [minn) 35 J) als Klesskind und sn dn‘ Schuleest erat- und wieder-
gemplt, 4 Impfnarben vorhanden (Kurvenbild 5 Ahb 3

14 12 195% am Tag verher Magemchmerzen, jetzt F.nmln uml Fn(l»u

15 12 Facber, schr starke K ch starkes Ki k!, Frbrechen

16 12 indert schweres Krankh fGh), starke Kreuzach und vor
nllem schr anangenchme Hodeosdmerzen, pyydusch Sherreurt, whlaflor,

2

Besserunc des
hmenm leachter Fnrbe.nm der enten Fledken

Kreur-
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19 12 - Abficherung, gutce Allgemeinsustand, weitere Zunabme der Effloreszenzen,
untersdhicdhiche Entwilung, einzelnc Pusteln von unregeimifig begrenster Area
uwmgeben, dic durch zentrale Abblassung m der Mitte einen stark-gerbteten Randsaum
aufweust,

22 12 Beginn dor Abk indert guter Allgemei

2312 ale Schorfe abgefallen.

¢} Yaksination und Variola (Tafel XXXI und XXXII)

Wie bererts fihrt, ist das 1 henden Kapitel h Rild
der Variolois cine Folge der Auscinandersetzung zwiscien dem Erreger ued
emem tedrmmunen Organismus Es muff also zum Beispiel cine Implung
kiirzere oder Yingere Zeit vorausgegangen sein Erfolgt dre Impfung erst
nach der Ansteckung, so ergeben sich verschiedene Maglichkeiten der gegen-
seitigen Bcemﬂu:sung.

Bei jeder Pock id werden K geimpft, de sich be-
reits i der Inkubationsphase der Vanola bcﬁndm Man hat diesem Zu-
sammentreffen von Impfung und P k seit jeher Beach
geschenkt, Teils ging man von dem Gedanken aus, jede Chance zu niitzen,
um noch einen Schutz zu erzielen, anderesserts wurden auds Befiirchtungen
laut, es kinnte dic Kollision von Jmpfreakiion und Variolaexanthem eine
Verschlimmerung berbeifthren.

Uber Beginn und Dauer des Impfschutzes hat man schon seit mehr als
150 lahren Erfahrungen gesammelt. Es st hier nicht der Platz, auf die
Vakzinationslehre niher emzugehen. Lediglich sei erwihnt, daf sich in
der Regel ab dem 7. Tage nach der Impfung eme Vakzincimmunitit ent-
wickelt Da wlr bes der V;mola mit 12—13 Tagen Intervall rechnen kén-
nen, hat eme frik unter Umstinden noch
cinen giinst Einfluff  Allerd gibt es indwviduelle Sd k
Eme Valkzineimmunitit kann sich verspitet ausbilden oder die Inkuba-
fionszeit emer Variola sich auch einmal verkiirzen Pérmot belegt dies durch
¢ine Beobachtung aus der Epidermie von Marseille 1952

Hanna hat 1913 eme wenig bekanntgewordene Studie den zeithidien Bezre-
hungen zwischen Vakzimation und dem Ausbruch einer Varfola gewidmet
Die Tabelle 19 15t semer Arbert entnommen Wir erschen daraus, daff cme
Ershmpfung, dre noch bis zum 8 Tag nach der Infektion ausgefihrt wird,

e K ichen kann. Der Verfasser glaubt an
enen positven Effekt, auch wenn die Tmplung wesenthich spiter zur Aus-
ithrung kommt Friedemann wendet sich gegen diese Auffassung und
bringt kaswistisches M.i(enal

Es ist schwierg, h iber die Be-
enflussung von Vakzination und Vaniola zu sammeln Sowohl dre Erhebimgen
ber Krankheitsbeginn als auch die Feststellungen Gher Impferfolge bergen
eme Tulle von Fehlermaglicikerten in sich

Das Auftreten von Varsola trotz kirzhich vorgenommener, erfolgreidher
Vakznation wurde 1 der Luteratur mehrmals metgeteilt, So bendhtete

¥
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Tabelle 19:
Einflup einer Inkubationsimpfung auf den Verlauf der Variola (nack Hawna)

Tog der Mparked und dem Trplarg S d et
A Drkdot onsoe? Indial~ frptors-
seden stpdum 1A % et
r12jz2rlsislrie|smln(elulviols{rinir
; v - 2 10]16]
v et
¢ v
r v :
z v x
7 V. x
V3 v x
v
» v * X
v x
» v
X
E Yy i T <
v x
v X
v 1|
7 v x
v x|l .
y v X
2 A X
P A X
7z A X
K A x
E A ES
£l A ES
Ei A
7| A X
Z A
B A B A A .
F 1) I A X
v = Inplory mid Frfly A =Irpley obe 2

Marsden (ntiert ber Dowmie) uber Patienten mit Variola minor, dic
nach dem Infektionstermn erfolgreich vaksimiert worden waren. §9mal
teat der Podenausnschlag am 12 Tag, 17mal om 18 Tag. Smal am 14 Tas
und 1mal am 15 Tag nach dem Vakznationstertin auf, Auch wibrend der
Epidemic in Heidelberg 193839 erkrankten mehrere Kontakipersonen trott
kiirzlich + sicher erfolgrercher Impfung. Das Iatervall be-
trug ber dres Fillen 22, 29 und 83 Tage Der Grad der sich entwickelnden
Vakzincsmmunitit hingt okne Zweilel son dispositionellen Momenten b
SchhieBlich kommt es auch auf dic Exposition und dic Stirke der Infektinrs
dowis an ob ein vorhandener Schutz avsrercht
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badh hlenmil. 4

Unsere cigenen B sind gering Sie b
ewar mdit 2u dem Optimismus von Hanna, lassen aber doch erkennen,
daB eine 1n den ersten Tagen der Inkubation lege artis ausgefihrte Schutz-
impfung die Erkrankung ginstig becinflussen kann (Tafel XXXIu. XXXI1).
Sie verlduft dann unter dem bereits beschriebenen Bild der Varioloss. Ist €5
gelungen, eine Impfung noch in den ersten zwei Tagen nach dem Kontakt
vorzunchmen, so kann okne Zweifel bei cinem Teil der Falle die Erkran-
kung ganz ausbletben oder ein abortiver Verlauf entstehen. Auch cine
spitere Impfung zcigt noch eine Wirkung Zweifelhaft wird der Effekt erst
ab der Mitte der Inkubationszeit, also ab dem 6 oder 7 Tag Es lacfen dann
Vakzine- und Varolainfektion nebtnelmnder ab Die von einigen Autoren auf
Grund th ischer Oberl Versch der Krank-
heit 138t sich nicht beweisen. Wir haben Pahcnk'n gesehen, bei denen so-
wohl die Impf] 1 als auch das Vari voll kelt waren,
und hatten mdit den Eindruck emner ungunshgen Bctmﬂussung. Es ist alI:r-
dings mcht moghich, auf Grund solcher Einzelt ein verbi
Urteil abzugeben

Die Impfung wihrend der Inkubationszeit verindert nun nicit nur den
varioldsen Proze8 im Siane emner Variolois, auch die vakznale Reaktion
erfihrt emne Mod:fikation, Dle lokalen Impfreaktionen scheinen rasdier aufzo-

treten und eninnern an die Pustelbildung berm Wied:
Bn 3 V: them 13t das vakginale Bild dann schwer zu
ilen. Ej, 1t das Aufsduefen von Papeln thalb des Bereches

der Area Wahrsdxemhd: fihvt hier die Hyperimie zu einer bevorzugten
Lokalisation des Virus Auch der Randwall der Vakzinepustel kann mit
Varnolacffloreszenzen besetzt sein und tiuscht dann eine in Wahrhert nicht
vorhandenc Prommnenz vor.

d) Varwla sine exanthemate

Schon in den alten Berichten wurde viel diskutiert, ob es eme Variola
ohne ldmu&e Ersch gib: Der litanische Kraderarzt Sarcone,
em schr B bernid von emem Fall, wo er durch
die erfollose lmpfung dic variolgse Natur emer vorausgegangenca lechten

konnte Beijeder Epid
gen auf, und es war 1mmer schwienig, ihre spezifische Natur zu erkennen Nach
Eufihrung der Vakzination hiuften sich soldie Vorkommnisse, und erst m
neucrer Zeit 1st es gelungen, virolagisch wic auch serologisch zu beweisen, dafy
€3 sich um echte Vanolainfektion handelt

Ganz allgemein wird die Auffassung vertreten. dafl es bei den Pocken
gesunde Virusausscheider nicht gibt Der flieBiende Ubergang zwischen dem
Zustand der Gesundhert und den picht merkbaren Symptomen emes nur schr
leait an Varioloss Erkrankten erubngt eme Diskussion dber dieses Problem
Der erschemungsarme Uanoloupanent wt eben tn der Praxis fur etne

periode der Ui ger”, wie oben
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Wegen verschied, Ei in der Sy k verdient aber die

P

Uarjola sine b eine d D. i) Gelegentlidy dee
Epidemie in Vanpes (Frankreich 1954) konnten wir bei :m:m geimpten
Pahcnlcn, der nur Ficber mit L , aber keine 1

kung zeigte, am dritten Tage nach l\mnkhexlsbegmn sowohl V- als aud
S-Aptikdrper bei entsprechend hohem Himagglutinationshemmungstiter
nachweisen, Dabei waren dx: \-Anlxkorpcmcrtc héher als die S-Werte,
was man auch bei der typischen V. ion beobachten kann An der
Zugcehdrigkeit dieser Lungenerkrankung rum Fo kreis der Variolois
war damit nicht zu zweifeln.

Leroux und Mitarbeiter haben aus der gleichen Epidemie 25 Fille zu-
sammcngcstcll! dic 10-12 Tage nach Kontakt mit cinem Variolakranken
cin akutes febriles Syndrom md: Art ciner Pseudogrippe darboten. Die
G heit der Erschei dere die K. ch mathten
¢s schr wahrscheinlich, dafi es sich um Varjola sine exanthemate gehandelt
hat. Alle Patienten waren frither geimpft. Neun von diesen Kranken zegten
auch L und im Ré bild wurden Verinderungen ge-
funden, dxc an dxc Bilder der atypischen Viruspneumonien erinnerten. Dicse
L waren im R bild zwar prigt, bei emem
Teil der Patienten aber stumm, . h. ohne imische S)mplnmc Bei einigen
bestanden aber deutliche Atembeschwerden mit Sch auf der Brust
und trockenem Husten.

Uber ficherhafte Zustande ohne Lungenkomplikatton und ohne Haut-
erscheinungen berichtet ferner Flandin. Aus dem negativen Resultat der
nachfolgenden Vakzmnation schlieBt der Autor auf die variolse Natur der
Eckrankung. Bauge teilt emne Beobadhtung aus Nordvietnam mit Fr
konnte auf Grund der typischen Blutbilder solche Erkrankungen im Rah-
men ener Epidernic als edhte Pocken diagnostizieren.

Es 1st verstindlich, dal man gegen emne allzu grofizigige Dentung des-
artiger febriler und pul ter Veriiufe Bedenk tden muf uns
nur duc;emgcn als spmf'sdu gelten lassen darf, bei denen das virologische
und U is dic Diagnose erhirtet. Auds das
Dmgmmm von Heidelberg werst dm Fiile auf, ber denen enst der Vinse
befund die Spexifitit der Erk ki Ilte  Wahrscheinlich wn!m
wir bei jeder Epidemte solche ersch Verliufe bei Gei
antreffen lhre eprdemologische Bedentung braucht nicht eigens henot-

gehoben zu werden

¢) Ihe Variola inoculata )

In der Lateratur des 18 Jahrhunderts mmmt die Inokul. der Poden
¢inen bretten Raum em Sic wurde als Uaniolation sum Zwedee der Jmplung
geubt und 15t als prophylaktische Mafinahme jetzt nur mehr son historischem
Interesse Zwischen 18301810 wurde ste 1n den curopiuschen Lindern ver-
boten In Westafrika (anden wir aber noch Eingeborenenstimme, die bei




Ausbruchen von Podken die Vanolation anwandten, um ihre noch gesunden
Kinder zu schiitzen. Die verschiedenen Bezeichnungen fiir dic dabei erzielten
Reaktionsformen lieBen erkennen, dafl s sich um ein altes Erfahrungsgut
handelt.

Die Tedintk der Inokulation ist verhilinismifig einfach Man macht scichte
Schrtte oder Stiche, metst 1n der Haut des Oberarmes, und reibt das Impf-
material ein oder appliziert es auf eme durch Zugpflaster erzeugte wunde
Hautstelle

Emplinglche Personen kunnen sich nun bei irgendeiner Gelegenheit, z. B.
bei der Pflege von P ken, Gber das } mit dem Erreger
mbzcren und dann die Symptome emer Variola inoculata entwickeln Eme
kurze Beschreibung des Krankheitsbildes erscheint darum angebracht

Obwohl man friher Tausende inokulierte, und sich ein umfangreiches
Schrifttum damit befafte, sind die Angaben Giber die Khinik recht didftig
(Friedemann). Man hatte eben nur an dem Erfolg emn Interesse und beachtete
die Symptomatik nicht weiter, Soweit die Sculderungen eine Zerchnung des
Krankheitshildes erlauben, war der Ablauf der Variolation dem unserer
heutigen Vakaination schr dhnlich Nach eaner Inkubationszeit von ca 3Tagen
erschemt an der infizicrten Hautstelle etne Rétung Bis zum 6 Tag wachst emn
Blischen heran, dessen Inhalt sich wie ber der Vakzine tribt, Die lokalen
Reaktionen, wic Rétung und Sciwellung der Hant, sind aber 1n der Folge-
zeit weitaus starker, als e bei der Vakzination der Fall ist Sehr rasch ver-

grofem mich die L hd und es sst em C k k des Variola-
erregers, dafl ¢r von der Impfstelle in dle umgeb:nden Hautpartien emndringt
Ein dicbter Kranz von Neb ken rerft darum gleid mit den Inaku-

lationspusteln heran In diescr Zest 1st audzdasl\llgemcmbeﬁnden sehrgestart

Ficber, Kopfschmerz, evtl Etbrechen stellen sich ein. Es 1st bemerkenswert,

daB auch das Leitsymptom der naturhichen Pocken, nimlich der starke Kreuz-

schmerz, das Befinden der Kranken beeintrichtigt G:gcn den 10, Tag kommt
i

es dann in der Regel zum Fieberabfall und zur B des A
zustandes Damit kann die Infektion beendet sem Ber emnem Teil der
Patienten tritt aber anscilieend em g bhem auf Die

Zahl der Pusteln 15t aber messt germg, dic canzelne Blase sizt oberlichhich
und hinterlaBt keine Narben. Selten steigt die Temperatur 1n dieser zwerten
Phase nochmals an

Ohine Zuveifel st dre Symptomatik der Variola smoculata wesentch milder
als der Ablauf der natiirl Pocken Erfatl wie Dymsdale
und Gathi (z1t bei Friedemann) sahen bet vielen Tausenden von Inokulationen
keinen Todesfall Der Infektionsweg uber das Hautorgan hemmt die Aus-
brettung des Erregers Von der Inokulationsstetle fauft die Infektion zwar
noch bis zum RES und regt die Antikorperbildung an Esne stirkere Ver-
mehrung und Ausschuttong m das Blut kann dort aber offenbar nicht mehr
stattfinden

17
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Variola minor
(Tafel XXIX bis XXXI)

Milde Pockenepidemien mut niedrigen Todeszahlen sind sert den dltesten
Zeiten bekannt und wurden oft beschrieben. Aber crst um dic Jahrhundert-
wende crhob sich die Frage, ob es sich bei diesen gutartigen Verliufen um
eme Erkrankung sui generis handle. Eine umfangreiche Literator befaBte
sich mit dem Pmblcm, und ]orgc crst:mctc 19"4 dem Volkerbund cinen

N P PR LT T L und Mattel-
- . - v FEE. . den Namen
. . v pox, Pana

varsola wnd Alastrim bekannt wurden Letztere Bcz:xd’mung hat sich allgemem
cingebiirgert Man versteht in Sidamenka darunter etwas, das wie Zunder
brennt, driickt also die leichte Ubertragbarkeit der Krankheit damit aus Die
ganze Gruppe der milden Pocken wird unter dem Begriff Uariola rmnor oder
Alastrim zusammengefafit

Man ist heute der Anscht, daB es sich hier um eine zur Pockengruppe
gehonge selbstandige Krankhestseinhert handelt. Zu dieser Auffassung kam
man zuerst aul Grund | 1 her Beobadch Vanola minor
unterscherdet sich von Varola major durch die niedrige Todesrate, Ly werden
im Durdischnitt 1.5% angegeben Man hat viel dariiber diskutiert, ob es sich
nicht emnfach um eine milde Form von Varnola major handle, die jederzet
wieder n die schwere Form zuriidschlagen konnc Es hat sich aber gezeigt.

daB Al demien thren Charakter b
ch Bcurlc:lung der Situation ist schwierig in Lindern, die von beiden
ht werden So berichten Afnika und Siid: ka immer
wieder von Mischepid Bei dem gleichzeitigen Vorkommen von laichten

und schweren Vcrlaufm konnte man im Zweifel sein, ob es sich nicht nur um
die \'armlxon des Frsdmnungsblldes derselben Krankheit handle, Zuverlissige
Exh 3hrend der letzten Epid n England uad ia der Schweir
haben aber dann doch gezeigt daB Variola minor neben Variola major vor-
kommen kann und eine Umwandlung von der emnen in die andere Infektion
mcht beobachtet wird.

GroBe Alastnmepidemien sid 1910 1m Kongo, 1911 in Brasilien {250 000
Falle). 1913 1n Australien, 192024 1n den Vereinigten Staaten und 1921
Jamaka aufgetreten 1923 war eine Epidemie auf den Azoren mit 15000
Erkrankungen und nur 10 Todesfillen Nach dem zweiten Weltkrieg wat
1952 ein umschnebener Ausbruch (150 Erkrankungen ohne Tedesfall} in
Fngland und 1953 traten Alastomf3lle in Holland auf (Lateratur bei Dinger)
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Auf dic Methodik der logischen Diff i zwischen Alastrim und
Variola sind wir bereits ei Die nur eprd logisch gestiitzte Auf-
fassung von der Selbstindigkeit der beiden Variolal fand thre Bestiti-
gung durch das Labor. Dinger und Helbert konnten konstante Unterschiede
in der Vermehrungsintensitit des Virus und in den Absterberaten der Eier
feststellen Auch xm Klimschen Bild glaubte man verwertbare Dafferenzen zu
sehen, doch sind die diesh lich Joghidik noch schr beschrinkt und
erlauben es un indirduellen Falle nicht, eine klimsche Diagnose zu stellen

Klimische Erfahrungen uber Variola minor verdanken wir besonders
hollindischen Autoren Zuletzt hat Blomhert dariber publiziert Die Inkuba.
tionszeit 1st sehr variabel Es werden Intervalle bis zu 21 Tagen angegeben,
em Hiufigkeutsgipfel schent um den 14 15 Tag zu liegen, Die Initialphase
zeigt plotzlichen Anstieg der Temperatur und dic auch ber der Variola major
bekannten Symptome, wie Kopf- und Kreuzschmerzen Doch sind schwere
toxische Bilder nicht typisch fur Alastrim Auch fehlt stets der imtiale Rash,
der ber den schweren Pocken doch selten vermifit wird

Die zwerte Phase der Krankheit verlauft meist ohne Fieber. Das Exanthem
erscheint zwischen dem 2 und 5 Tag Es hat sm allgemeinen dieselbe Loka-
lisation wic ber Vaniola major, bevorzugt Gesicht und die distalen Abschmtte
der Extremititen, doch gibt cs auch Ausnahmen von dieser Regel Bes spar-
lichem Befall kann man emnen Lokalisationstyp schwer erkennen Manchmal
1st die Aussaat an den Beinen proximal dichter als distal, und hin und wieder
kann auch der Rumpf stirker besctzt sein Wie ber der Varola major sind
FuBsohlen und Handinnenflichen cbenfalls betroflen, auch an den Augen-
lidern kénoen Effi L ohne ¢ dere Komplikati
2u verursachen

Die Alastrimpustel sitzt auf und mdt, wie dic echte Vanolapustel, @
der Haut Sie 15t oberflidhlicher, hat wohl auch ene gerbtete Randzone
Jedoch nicht das begletende Hautedem, das ber Variola major nic fehlt Aus
diesem Grunde sind audh die Geschtsziige mcht so stark entstellt Ein pn-
marcr Pockennabel ber der Blase fehlt Mit der Pustelreife, die etwas be-
schleunigter emtntt, firbt sich der Inhalt weilich, was besonders auf der
farbigen Haut dann deutlich zu erkennen st {Tafel XXX) Das Stadium
der Abtroknung setzt jedenfalls rascher em, und am Ende der 2. Wadhe 15t
die Rekonvaleszenz im allgememen scion sehr weit fortgesdintten Die
diinnen Krusten fallen lacht ab, und die zuriickblesbenden Narben ver-
shwinden oft nach eimsger Zeit

Das histopathologische Bild der Variola minor wurde von Torres sehr
emngehend beschricben Es bestehen keine prinzipiellen Untersduede gegen-
Uber den Zellverinderungen ber Varsola major Die ballonterende Degene-
Tation st seltener und die Betetlhigung der unteren Schichten der Epidermus
germger Typischer fiir Alastrim ser die retikubierende Kolliguation mit der
Bildung Keiner Vakuolen 1n der oberen Zellschicht Wae schon 1m virologi-
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Variola minor
(Tafel XXIX bis XXXI)

Milde Pockenepidemien mit niedrigen Todeszahlen sind seit den iltesten
Zetten bekannt und wurden oft beschrieben. Aber erst um die Jahrbunden-
wende erhob sick die Frage, ob es sich bei diesen gutartigen Verliufen um
cine Lrkrankung sui genens handle. Eine umfangreiche Literatur befafte
sidh mit dem Problem, und Jorge erstattete 1924 dem Vélkerbund cinen
cingehenden Bericht (Lit. bei Pasdicn). Man stellte in Afrika, Séd- und Mittel-
amerika Herde von milden Pockenerkrankungen fest, die unter den Namen
Amaas, White-pox, Kaffir-pox, Milk-pox, Samoa-pox, Sanaga-pos, Para-
variola und Alastrim bekannt wurden Letztere Bezeichnung hat sich allgemein
eingebiirgert Man versteht in Sidamenka darunter etwas, das wie Zunder
brennt, driickt also die leichte Ubertragbarkeit der Krankheit damit avs Die
ganze Gruppe der milden Pocken wird unter dem Begriff Uariola minor oder
Alastrim zusammengefafit

Man 1st heute der Ansicht, dafl es sich hier um eme zur Pockengruppe
gehonge selbstandige Krankheitseinhest handelt, Zu dieser Auffassung kam
man zuerst auf Grund epidemiologischer Beobach Variola minar
unterscheidet sich von Variola major durch di¢ niedrige Todesrate, Es werden
im Durchschnitt 1,5% angegeben Man hat viel dartiber diskutiert, ob ¢s sich
mdht emnfach um eine milde Form von Vanola major handle, dic jederzeit
wieder 1n die schwere Iorm zurlikschlagen kdnne Es hat sich aber gezeigt,
daBl Alastrimeprdemien shren Charakter beibehalten.

Dic Beurtetlung der Situation st schwierig in Lindern, die von beiden
Infekttonen heimgesucht werden So berichten Afrika und Sidamerika mmer
wieder von Mischepidemien Ber dem gleichzeitigen Vorkommen von leidhten
und schweren Verliufen konnte man im Zwetfel scin, ob es sich nicht nor um
die Variation des Ersch brldes derselb kheit handle. Zuverldssige
Frhcbungen wihrend der Ietzten Epidemien in England und in der Schweiz
haben aber dann doch gezeigt, da Variola minor neben Variola major vor-
kommen kann und eme Umwandlung von der emen in die andere Infektion
nicht beobachtet ward,

Grofie Alastrimepidenmien s1nd 1910 im Kongo, 1911 in Brasilien (250000
Fille), 1913 1n Australien, 192024 in den Vereinigten Staaten und 1921 in
Jamarka aufgetreten 1923 war einc Lptdemuc auf den Azoren mit 15000
Erkrankungen und nur 10 Todesfillen, Nach dem zweiten Weltkricg war
1952 e umschincbener Ausbruds (150 Erkrankungen ohne Todestall) in
England und 1953 traten Alastrimfille in Holland auf (Literatur bei Dinger)
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Auf dhe Methodsk der varologischen Diff swischen Alastrim und
Variola sind wir berexts i Die nur epidemiologisch gestitzte Auf-
fassung von der Selbstindigkeit der beiden Vanolaformen fand ihre Bestiti-
gung durch das Labor, Dinger und Helbert konnten konstante Unterschiede
1n der Vermehrungsintensitit des Varus und in den Absterberaten der Erer
festtellen. Auch i Himschen Buld glaubte man verwertbare Differenzen 20
sehen, doch sind die diesbezi; ‘Maglichkeiten noch schr beschrankt und
erlauben es 1m individuellen Falle nicht, ene Kmsche Diagnase zu stellen.

Klinische Erfahrungen uber Varsiola minor verdanken wir besonders
hollindischen Autoren Zuletzt hat Blomhert dariiber publiziert Die Inkuba-
tonszait ist schr variabel Es werden Intervalle bis zu 21 Tagen angegeben,
cin Haufigketsgipfel schant um den 14—15 Tag zu licgen Die Initralphase
zeigt plotzlichen Ansticg der Temperatur und die auds be der Variola major
bekannten Symptome, wie Kopf- und Kreuzsthmerzen Doch sind schwere
tousche Bilder nicht typisch fiir Alastrim. Auch feblt stets der initiale Rash,
der bet den schweren Pocken dodh selten vermifit wird.

Die zweite Phase der Krankhest verliuft meist ohne Fieber Das Exanthem
crscheint zwischen dem 2 und 5 Tag Es hat 1 allgemeinen diesclbe Loka-
hsation wic ber Variola major, bevorzugt Gesicht und die distalen Abschnitte
der Extremititen, doch gibt es auch Ausnahmen von dicser Regel Beu spir-
lichem Befall kann man einen Lokalisationstyp scwer erkennen Manchimal
ist die Aussaat an den Benen proximal dichter als distal, und hin und wieder
kann auch der Rumpf stirker besctzt serm. Wie ber der Vanola major sind
Fufisohlen und Handinnenflichen cbenfalls betroffen; auch an den Augen-
hdern kénnen k ohne b d
zu verursachen,

Die Alastrumpustel sitzt auf und mdit, wie dic echte Varnolapustel
der Haut Sie ist oberfladihicher, hat wohl audi ene gerotete Randzone,
jedodh nicht das begletende Hautddem, das bei Vanola major me fehlt Aus
diesem Grunde sind auch die Gesichtszige micht so stark entstellt Em pri-
mirer Pockennabel ber der Blase fehlt Mit der Pustelreife, die etwas be-
schleunsgter eintrtt, farbt sih der Inhalt weiBlich, was besonders auf der
farbigen Haut dann deuthch zu erkennen st (Tafel XXX) Das Stadium
der Abtrocknung setzt jedenfalls rascher ein, und am Ende der 2 Wodhe 15t
die Rekonvaleszenz im aligemeinen schon sehr wert fortgeschntten Dic
dinnen Krusten fallen leicht ab, und die zorickblebenden Narben ver-
sthwinden oft nach einiger Zeut

Das histopathologische Bild der Vanola minor wurde von Torres schr
emgehend beschneben Es bestehen keine prinnipiellen Untersducde gegen-
Gber den Zellverinderungen ber Vanola major Die ballomerende Degene-
ration st seltener und die Beteiligung der unteren Sduchten der Epidermus
gernger Typischer fior Alastoim set die retikulierende Kolliquation mut der
Bildung Klemer Vakuolen in der oberen Zellsthucht Wie schon im virologi-
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schen Abschnitt erwithnt, konnten die von Torres beschrichenen Alastrm.
Einschlufikdrperdien von spit Untersuchern nicht bestitigt werden

Im klinischen Verlauf ist die Beteiligung der Schleimhiute nidht so dra-
matisch wie bet Variola major, Verinderungen in den oberen Atemwegen
wic auch sekundire Brondiopneumonien fehlen jedoch selten.

Das rote wic auch das weifle Blutbild zeigen bei Variola minor dieselben
Formelemente wie bei Variola major. Es werden Leukozytose, Lymphozytose
wie auch leichte Monozytose beobachtet (Zaiti und Mitarbeiter, Blomhert, de
Jong). Die sonstigen Organbefunde bei Variolz minor unterscheiden sich
cbenfalls nicht von denen der schweren Podken

Aus allen bisherigen Veréffentlichungen Gber Variola minor ist die
Schwierigkeit ersichtlich, das klinische Bild cinigermafien zuverlissig ab-
zugrenzen. Man kaan sich des Endruckes nicht erwehren, daf zwischen mil-
dem Verlauf von Variola major, Variolois und Variola minor nicht immer
klar unterschieden wurde. Sehen wir von Ausnahmen ab, so kann man fest-
stellen, daf im durchschnittlichen Verlauf von Variola minor der milde Cha-
rakter erst wihrend des Eruphonsslndxums auffillt und die khmsdl:Dlagnusc
erst dann méglich ist, dic ef logische Erfahrung d
Riickhalt bietet,
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Diagnose der Variola

1. Die Erkennung am Krankenbett

Yas typische Krankheitshild der Variola ist schr leicht zu erkennen
wierig fir die Diagnose sind das Anfangsstadium und der atypische Ver-
3

Das Initialstadium

a der Regel plitalicher Beginn, hohes Fucber, toxischer Zustand, Benommenhest,
s hoch Leitsymptom Kreussdimerzen Laborwerte kurs dauernde Leukopente,

m L 3 kung mittlere Werte

ferentraldiagnose

eptospirose Begmn ebenfalls platzlich, .chwem Zusland hohe: Ficber, Glieder-
hmerzen 1 nnd wert Blut t-
enkung hoch. Be Verlauf atarke K l roer k
‘rscheinungen, evtl beginnender Ikterus

snppe. K im Vord erscheinen ber der Variola
twas spiter Laborwerte Leuk muttlere

feningitis — Enzephalitis Je nach Atiologae aind die menngealen Symptomme von
\nfang an scbr atark In den ersten Stunden kann aber ernc Abgrenzung gegeniber
len allgemernen Symptomen der Vartola unmigh sem Laborwerte sind mucht
ypisch

"yphise Evhrankungen Sie haben emen I All

astand 15t anfangs gut, zu Beginn oft Brondntis, Bndyhrdne bt
ende Leakoprue

(Malaria — Rick ber) Ber der Ed hohes Fie-
ser, Schittelfrost, SchweiBausbruch Toxisches Bild nur ber schwersten Verliufen
Laborwerte Leukopeme
Pappnlnufebn— Denguefieher Plntxhd\cr Begunn, chenfalls durdh Ficher, Kopf-
sind letztere besonders
mk 1n den Kntegelenken Die Kon]unktwtn tind meist 10juzsert, auch Schlermhaute
ymptome mit Rachenrste kénnen auftreten Ber berden Infektionen besteht eanc
angdauernde Bradykardie Laborwerte Leukopenie mut relativer Lympho- und
Monozytose

Das wnitrale Ezanthem

Erscheint wihrend des 1. st )} h und flachtig oder
techial auf erythematésem Grund

Herentialdiagnose

Masern Temperatur steigt langsam f31lt am 2 Tag ab um mit dem Exanthem

wieder anzustergen Kopliksche Flecken auf der Wangenschlenmbant zeigen nich nur

n den ersten Tagen Das Cranther 15t Hemllodag, oft papulde Von Anfang an
estehen k uthild - Leuk hilt langer an,

Eo:mophlle fehlen




Scharladh Verldult zur Zeit so mild, daf Verwedhslung kaum méghich. Himorb
scher Stharlach kann ein Bild zeigen, das von der Purpura variolosa midt unter-
schicden werden kann Schenkeldreieck und Achselregionen sind aber bier bevor-
zugt. Das Fieber ist beim Scharlach wenig typisch, Schleimhautverinderungen auf
den Tonsillen bestehen etwas frither als bei den Pocken. Laborwerte, Polynuklcose,
frithzcitig Eostophilie
BE i 1L

Meninoob

psis ( house-Friderichsen-Syndrom) Plateliches hohes Fre
ber, Schiittelfrost, Hautblutungen von Pucpuca variolosa nicht zu teennen Labor-
werte, Leukozytose, L dest, Thromb — Purpura as-
derer Ursache (bei Morbus Werlhof, chemisch-toxisch oder allergisch) kann vordber-
gehend der Purpura variolosa gleidien Ficber und Verlanf tragen zur Klirung bes

¢} Das Eruptionsstadium bel Variola vera

Ficberabfail, ber Isch und sch Verlauf wieder Ficb Typi-
scher schubweiser Beginn, Entwiklung von der Macula zur Papel, zum Blishen
(5 Tag), zur Pustel (6 —8 Tag), Papel schr hart, tief 1 der Haut, Podeonabel der
Pustel mcht tmmers -+ o+ .07 oo coT
teiligung von Mun, - . -
den Extremititen, . ..
Lymphozyten, der lymphoiden Zellen und Plasmazellen, Sekundirinfcktionen

Differentialdiagnose,
Uarszelien Typische Lokalisation am Rumpf und 1n Gesicht, geninger an den Ex-
trematiten, scltencr in der Vola manus oder Planta pedss, im Gegensatz 2u dfn
Pocken. Blischen entstehen rasch aus der Macula waerhalh ewaes Tages. kein
papuldses Zwischenstadium, Klarer Inhalt, buntes Exanthembild, da verschiedene
Entwidlungsstadien ncbeneinander Die Diagnose st gesichert, wenn man pur &n
Blischen entdeckt, das oberflichlich wic ein Wasscrtropfen auf der Haut ntat, Hin
und wieder roter Hof, kein Hautédem — Verlauf bei Kindern leicht, bei Erwachse-
nen schwerer Bet Varizellen kennt man ke Inttialstadium

- . e . . .
[ [ .
R - . .
unterscheiden sem
Masern Konnen em Klemfleduges, papuldses Exanthem zeigen, das aber ziemledhy
glewhzewig ita Geucht und am Rumpf beginnt und kemn schubweises Weiterwan-
dern zeigt Dic oben angelithrien katarrbahschen Lrscheinungen sind das widigste
Usntesscherdungsmerkmal
Typhus abdomnahis Kann in der 2 Krankhertswoche Roseolen haben, weldhe der
Maeufa der Pocken gleschen Ste ttnd aber wmmer schr veremnzelt und merst am
Rumpt lokatmert
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4} Varolois

Meist heltige I Iph leachtes typrsche L bey dich-
ter Aumat, md:z erktnnbartr Lokaluahonslyp be- sparlichen Pusteln, Efflorcszenzen
e1gen heftig wic bei Vartola

Differentialdiagnose

Uanizellen. Unterscheidung oft achr schwicrig, Fehlen des Initialstadiums, Lokalisa-
tion des Exanthems und Morphologie der Blischen (siche oben) sind bei der Dia-
gnose genau zu werten

Abne Widhtigste Fehldiagnose ber Variolos, wenn nur wenige Papeln auftreten
Fehlen der Initialphase, lingere Dauer des ,Papelstadiums® ber der Akne und die
gerngere Harte der Effloreszenzen gegeniiber Vartolos helfen ber der Diagnose
Auch die Lokalisation ist unterschiedlich Dic Akne tntt mdit nur 1m Gesacht, son-
dern auch am Schultergiirtel und avf der Brust auf

Impetigo , Herpes Keme Initialphase, Blasen sind ober-
Rachhicher, emhmmeng, ferner entziindliche Réte gennger

2. Die epidemiologischen Daten

Es bedarf keiner weteren Erd dafl den ep logischen Erhe-
bungen neben der Khmik einc entscheidende Bedeutung fir die Stellung
der Diagnose zukommt Wo hatte der Patient Konfakt mit Uariolakranken?
Mandimal ltegen die Verhiltnisse schr einfach er kam von emner Reise
aus den Tropen zuriik Die endemrschen Pockenherde der Welt wurden be-
rests erwihnt, es handelt sich im wesentlichen um den indischen Subkentinent
und um Zentralafnika Unabhingig von den grofien Perioden in der Seuchen-
bewegung gibt €5 in diesen Gebieten mmer Zentren der Infektion und
v:xhaltmsmaﬁng freie Zonen Im Gegensatz zu Afnka, wo dte Stammes- und

den Verkehr behind brmgt aber die enorme Fluktuation
derB:volkenmg 1n Indien jeden Pockenherd rasch zur Weitervert und
s0 stirbt auch 1n den gut durcigeimpften GroBstidtcn die Krankhest micht aus
Audt der Vergnigungsreisende, der nur den Touristenwegen folge, hat darum
1 Indien eine reclle Chance, mit Pockenkranken 1n Beruhrung zu kommen

Weitaus gennger 1st die Kontaktméglichkeit 1n anderen Lindern Asiens,
wenn auch die Seuchenberichte der WHO jedes Jahr den ¢men oder anderen
Ausbruch melden Das gleiche gilt fiir die Lander Siidamenkas, wo lediglch
Kolumbien und Fkuador durch emne gewsse Hiufung hervorstechen. Die
Gefahr der Anstedkung 1 den groien Stidten dieser Staaten, wo set Jahren
ketn Pockenfall bekanntgeworden 1st, mufS aber als minimal bezetdinet werden

Hat der Patient keine derartige Reise hmter sich, muf§ man nach anderen
Méghdikeiten des Kontaktes fahnden An die Bedeutung symptomarmer
Varwoloiskranker se1 nochmals ennnert Ferner 1st an indrekten Kontake 2u
denken. Angctrodknetes Virus kann viele Monate auf Wasche oder auf
anderen leblosen Vektoren mfcktids bletben
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3. Die Laborkontrollen

Fassen wir die im virologischen Abschnitt bereits dargestellten Nadmen-
oglichk chmal: so ergibt sich das in Tabelle 20 auf.
gezeichnete Schema. Man versudht, das Virus oder die spezifischen Antikdrper

Tabelle 20:
Laorteste bei Variola und Variolois und die dafir notwendipe Zest
{in Erganzang einer Anftellung von Downie)

Virnsnachweis seolog Nachves
Stadien ¢
Variota Matertal 3M1k7o- | Bekronen. [EEMEDbAN g iy 1 pntizes | sy
+kop | Mxroekop Ko'tar Xoroes |dareh KER] kirper
Intialphase Blat - - -
Makalo- Blat - - =
papulases Gewebssaft | _ _ B R
Stadium (Ausstrich)
) Blut -
Flaachen- BlInhalt | _ oo .
= {Ausstrich)
Blut =
E:’;" P.Inhalt _ R R _
stadinm (Ansstrch) | -
Krusten. Blut -
Stadinm Kruste - - -
epater Blat i -
|
etwa etwa etwa etwa | etwa etwa
Zertaufwand Wn| 3§ [23Tage [3Tepe, 2481l S

naczuwersen Diese Labormethoden sctzen je mach Art der Untersudung
spezielle Einnchtungen und immer cntspreciende Kenntmisse voraus Mit
Exhaut- und Gewebekultur wie auch serologisch wird in den meisten Unter-

gearbertet, und das & &5 unbedi dige Elek-
tropenmikroskop ist schon an versduedesen Plitzen emner Bmﬁ.uung ru-
ganghch Jeder Fachbak 1 wird aber bestit], daB er die Zuver-
Iassigkeit emner bak logischen Kontrolle ridht garantieren kann, wenn
sie nicht zum i immer wicderkehrenden U h

i bors gehort. Um so serwunderlidher wire es, wirde er nun bet der
ls’i)l;:([i::gnosf diese Zuverlissigkait bejahen. Sicher wird die Mehrx:fhl aller
Laboratonen 1n der Lage sem. nach mchreren Versuchen schlicflich rum
nditigen Ergebnis zu kommen. Es geht aber wertvolle Zeit d.\bf. verloren.
Soweit die Publikationen und dic persdnliche Erfabrung em Urteil erlauber.
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vurde bisher sclten im ersten Untersuchungsgang die klinische Verdachts-
lragnose bestitigt Die wertere Kontrolle bendtigt aber Zet, was noch mehr
{ontaktmiglichkesten schalft und vielletcht Menschenleben kostet Auch wird
n dieser Verdadhtsperiode der Ernst der Situation den Betedigten noch nicht
ewult, was sich auf die AbwehrmaBnahmen ohne Zweifel unginstig aus-
virkt Solange eine Pockengelahr in der Welt besteht, ist darum die Einnich-
ung von Untersuchungsstellen woh! fur jedes Land eine Notwendigkeit Fir
he Zuverlissigkeit der Labordiagnostik ist ¢s ferner von enarmer Wichtigkent,
1a das Untersuchungsmaterial wn geeigneter Weise und zum nchigen Zest-
bunkt entnommen wird Von Art und Mmgc de; Matennls hangt cs ab,

relche bzw, wieviel der angegel hrt werden
nnen
Man kann Blut, Rachenabstrich oder Rachenspil Papel-R

Blischen- und Pustelinhalt sowie Krusten gewinnen, und der Unter-
suchungsstelle dann zur weiteren Verarbeitung zuleiten Bringt man das
Material fir den Vi hweis sofort in emn Te ilieu von —60° C,
z B mit Hilfe von Trockencis, st das Resultat sicherlich am besten Am
Krankenbett ist ¢in derartiges Verfahren selten magheh und fir den beab-
iditigten Zweck auch meht ndtig Eine Ausnahme machen Blutserum und
Rachensplilwasser, n denen das Virus rasch zugrunde geht, wenn cs nicht in
der Kalte konserviert oder sofort 1n ¢in Kulturmedium gebracht ward Die
anderen Materialien kann man trodknen und erreicht dadurch eine relativ
lange Haltbarkeit

26 Pustelabstriche, die wir im Januar 1958 1n Indsen anfertigten, waren
nach emner achtwddugen Lagening ber Zimmertemperatur bis 30° C simtlich
noh stark positv MacCallum und McDonald wiesen das Virus nach 84tdgiger
Lagerung ber 20-25° C im Ausstnich noch nads Um ene gute Ausbeute zu
erhalten, kann man die Gliser dick bestreichen, muf sie dann aber im
Sdiatten mehrere Stunden lufttrocknen lassen Versuchsweise wurde em
Objekttrdger 3 Stunden an die Sonne gelegt, wobei die Temperatur 20°
;ngt Gherschntt Der Titerabfall gegeniiber der Kontrolle betrug das Zehn-
ache

Sobald die Obyckttriger sicher trocken sind, legt man ste mut der Schicht-
sate aufeinander, gibt aber emen klemen Strefen Filtnerpapter dazwi-
scien Die Kanten umklebt man mit Leukoplast und verschlieSit auf diese
Weise den ganzen infektidsen Bezirk Weniger zweckmafig 1st es, Blischen-
mhalt 1n Kapillaren aufzusavgen Man mufl sie an berden Enden abschmel-
zen, und die Lagerfabigkeit 1st mcht sehr grof§

Stehen viele Blischen zur Matenalentnahme zur Verfiigung, und dauert
der Postweg zum Labor nur eimge Stunden, kann des Gbhiche Dipbtherre-
tupfer verwendet werden Man sofl thn aber mit dem Blaschemmhalt gut
vollsaugen lassen, damit beim Proze§ der Wiedergewmnung mdht eine zu
groBe Verdunnung entsteht



Auch in den Krusten 136t sich das Variolavirus nachweisen Im Stadum
der Exsikkation sind diese verhiltnismafig leicht zu In Zu beaditen
ist, daB frisch abgegangene Krusten auf ihrer Unterseite nodh sehr feucht
sind und nachgetrocknet werden missen.

Der TrocknungsprozeR des U } 1als wird beschleunigt, wean
man Phosphorpentoxyd in das Versandgefaf gibt In der Praxis steht es wohl
selten zur Verfiigung Jede Beriihrung des Materials mit dem Pulver ist zu

vermeiden, da sonst beim weiteren Untersudh g das Virus geschid:
wird
Fir die semlogmhcn l\ontrullm werden 3-5 ccm Blut bendtigt Es muft

in sterilen Gefil igen werden. Fir 13 Transport wird dis
Serum allein verschickt. Eine Kihlhaltung ist wiinschenswert, aber nicit
unbedingt notwendig. Um Bakterienwachstum zu verhindern, hann man ein
Desinfektionsmttel, z B Merthiolat, zusetzen, welches die serologische
Reaktion nicht stort Dic Menge des Zusatzes soll man aber angeben

Fiir den Versand der Materialien sind die ber den bakteriologischen Unter-
suchungsanstalten éblichen Blech- und Holzgefifie 2u verwvenden und aufen
entsprechend zu kennzeichnen,

Von den in Tabelle 20 fithrten K len ist der Nach der
El korperchen wn Lichtmikroskop die einfachste und schnellste Me-
thode Sie sind bei guter Technik aber nur fir den Geiibten leicht erkennbar
Emne gewisse Zahl von Elementarkérperchen ist ferner notwendag, so daB sich
fur diesen Nachweis am besten das papulo-vesikuldse Stadium der Vanola
ergnet In dieser Phase sind ste in dem nods Klaren Blascieninhalt am zahl-
reschsten vorhanden Bei der Papel ritst man die Oberfliche an und verwendet
den austretenden Gewebesaft Man kann auch emen Tropfen Aqua dest. aal
tragen und emnige Mimnuten emwirken lassen

Ein Schnclverfahren ist ferner die Feststeluog der Quaderviren im
Elektronenmikroskop. Auch hier soll em virusreiches und von Gewebs-
detntus und Zellen freies A ial zur Verfi stehen, eine
Forderung, die bestimmt nicht immer erfillt werden kann, Die elektronen-
mikroskopische Darstellung bictet den Vo rtcl! dafl man differentialdiagno-
stisch eine V- {leninfek unter Umsti hlieBen kann.

Die “a!slsd“c Mc(hodc fur den Nachweu dea Vanal:mrus ist der Pfulsdae
o teem ML Tagpt.

! [ md,

e st

den l\u]mrvcrlnhr:n udxcr mdﬂ uberlegen. und das Erg:bms 138t Yanger avf
sich warten, da die hustologische Kontrolle immer angeschlossen werden muf
ch Methode der Wahl st die I\ullllr wm bebriiteten llu/umﬂ N:dl

f der Ch ickeln sich die V
schon nach 48 Stunden, werden aber nach 72 Stunden noch typisdier Sie
erlauben zu diesem Zewpunkt auf Grund thres morphologischen Bildes
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eine Unterscheidung von der Vakzine, Der Geubte kann sic auch von Herpes-
effloreszenzen trennen. Man wird 2ur Sich g etne histologische Kontroll
hliefen und chen, die EinschluBkirperch h i Dies
nimmt bei Anwendung ¢ines Gefnerschnittes weitere 24 Stunden, sonst
2-8 Tage in Anspruch. Eine andere Mecthode 1st die Verwendung der geernte-
ten Ethaut als Antigen fir die Komplementbindungsreaktron (KBR) Sie ist
friihestens nach 24 Stunden ablesbar, verzdgert also dic Entscheidung noch-
mals um ¢inen Tag. O muf das Antigen noch angereichert werden. Der
Variolaerreger vermehrt sich in der ersten Passage meist nicht so stark, daff
aine einfache Membranverreibung genigend Antigen fiir eine positive KBR
enthilt
Einc zunchmende Bedeutung bekommt die Ziidhtung des Variolavirus in
der Gewebekultur, Bei geeigneter Zellart und Ammpfdoss (siche S 84) ist
der typische zytopathogene Effekt bereits nach 24-72 Stunden 2u erkennen
Fiir dhe Diagnose k:mn man nod1 einen Ummudwngsgang anschheﬂem zB
dic Elek en Hi yo, emmen N
oder eme KBR Zwischen Vﬂrmla und Varizellen war bisher nur ewe
ungefihre Trennung méghich, da bei Varzellen eme Virusvermehrung erst
nach 6-7 Tagen zu bemerken 1st Falls die bishengen Versuchsergebmisse
bestitigt werden, haben wir die Moghdiket, allan auf Grund des zyto-
pathogenen Effektes in der Gewebekultur die Varioladiagnose schon nach
ener relativ schr kurzen Zeit zu sichern
Zuexwahnm sind schheShch die Methoden, Varol bern Uersuch
Die diesbezughd dghdikeiten sind schr gering Das Virus
geht zwar auf der Kaninchenkornea an, von emner anderen Applikationsart
kann man aber 1n der Regel kemen Erfolg erwarten. Ledighch bem Affen
haftet das Virus Die Variolation mmmt aber eine Zeitspanne von mindestens
5 Tagen 1n Anspruch Etne weatere diagnostische Moghdike:t erffnen jiingste
Untersuchungen iiber die Zuchtung des Vanolavisus in der infantilen Maus
(Mayr und Herrlich) Das Virus lafit sich aus ongimirem Matersal intra-
zerebral und intrapenitoneal 1n 1-8 Tage alten Miusen regelmifig heraus-
zuchten
Fiir die xernloglsd\c Desnmmung von Antilorpern kommen der Neutrali-
die er Hal Hemm-
test (HAHT) und die Prizipitationsreaktion (PR} i Frage, Man wird einen
Tlleraruh:g mcht vor dem 45 Krankhextstag erwamn diirfen Zuerst
und b ds Anh-
Xérper Es fulgen die pri: jen und komplementbindenden A
Ber der Beurteilung der Titer 1st ¢ine vorausgegangene Vakzmauon 20
beriiksichitigen Im allgemeinen licgen die Titer m HAHT nach Revakzina-
tion mit 1 8 bis 1 32 viel niednger als dic Anfangstiter ber der Vanola Lagt
sich ber der PR und KBR bereuts emn Titer nachweisen, 15t der Verdadut auf
Variola gegeben, da bes emer Vakzmeinfektion diese Antikérper 1n der Regel
en




4. Weitere Milglickikeiten des Nachweises

Die von Tidche 1918 (zit be: Fried, geget diag ‘
Methode ist zu Unrecht etwas in Vergessenheit geraten, Sie beruht auf dem
von v. Pirquet entdeckten Phi der vakzinalen Frithreaktion, Wieder-
holt man bei einer Person in kurzen Abstinden die Podienschutzimpfung, so

erzeugt man eine gegen das Vakzinevirus gerichtete allergische Reaktionslage
Jede kutane Zufuhr des Antigens wird nach wenigen Stunden mit ciner
Rétung und Schwellung der Impfstelle beantwortet, dic in kurzer Zeit dann
wieder verschwindet, Diesc Allergie richtet sich nicht nur gegen das Vakzine-,
sondern auch gegen das Variolavirus Man kann dieses Phinomen nidht nur
bei wiederholt geimpften Personen erzeugen. Es tritt, wenn auch in schwidse-
rem Ausmafie, bei jedem Patienten in Erscheinung, der fiber eine ausreichende
Vakzine- und Pockenimmunitit verfagt

Zur Ausfilhrung der Probe von Tiédie gewinnt man Pustelnhalt von emnem
verdachtigen Pockenfall und erhutzt das Matenal auf ca. 60° C, um das Vinus
und Begleitkeime abzutsten. Dann legt man zwei Impfschnitte an, wie bev der
Podkenschutzimpfung, reibt das Material ein und wartet die Reaktion ab
Tiéche konnte wihrend der Pockenepidemie i der Schweiz 1921 die Zuver-
lassigket seiner Methode beweisen. Eine all, ine Verbreitung konote sic
deshalb nicht gewinnen, da nicht immer eine geeignete und auch willige
Versuchsperson zur Verfigung steht, und die Ablesung der Reaklion cine
gewisse Ubung erfordert.

Eine Méghdikeit, die Methode von Tidche auf das Dersudhstier su gber-
tragen, hat Gins angegeben Er sah einen Erfolg auf der Haut immumisterter
M 4 hen bei subk Injcktion und empfahl dresen Test zur
Unterstitzung ciner klinischen Diagnose

5. Die Wertung der einzelnen Befunde

Wie ausgefiihrt, 1st die Erkennung der Krankheit nicht nur eine Aufgabe
der Khimk Auch Virologie und Serologic sind daran beteiligt, und nide
zuletzt sind es eprdemiologische Dberlegungen, weldhe dann das Bild abrua-
den Nicht immer werden die cinzelnen Faktoren tberei und man
1st dano g gen, die jeweiligen Uy h rgebnisse hinsichthch des
Werles threr Aussage mitemnander zu vergleidien

Wir diirfen annchmen, daB die fritheste Verdachtsdiagnose nicht vor de{n
6. Krankheitstage gestellt werden kann Nur 1m Rahmen ciner Epidemic
mag es gelingen, berests das Initralstadwm zu erfassen In pockenfreien
Zesten ist dies aber nicht moghth Erst das papulése Exanthem kaon Ver-
anlassung geben, an Vanola zu denken

Nun wird man die epidemologischen Daten prifen Vom Zeitpunkt des
Verlassens eines Pockengebietes oder des Kontaktes mit cinem Pockenkran-
ken bis zum Beginn der Krankhest miissen etwa 12 Tage verstrichen scint
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wobel wir eine V dieser T von §-18 Tagen cin-
kalkulieren dirfen. Eine frohere oder spitere Knn!aktmnghdakext macht die
Diagrose hrscheinlich Auch ein Aufenth frejen dbersee-
ischen Gebieten (siche Epidemiologie) muS zur Vmsldﬂ mahnen
Bejahen wir die Moghdikeit ener Infektion, so ist es zweckmaGig den
Impfschutz des Patienten zu Gberpriifen Davon hingt es ab, ob mit einer
Variola vera oder mit der modifizierten Form einer Variolois zu rechoen st
Die Angaben der Patienten uber vollzog f sind hweg un-
lasng, Ein Impfzeugnis oder ein ler Impfpaf besagen wenig,
Scheinsmpfungen kommen hiufiger vor, als man glaubt Sie sind an gewis-
sen Plitzen sogar die Regel Die betreffenden Arzte sind den interessierten
Krelsen bekannt, man schickt einen Boten mit Personalien und dem Honorar
und erhilt den gestempelten Ausweis zurick Es wird etner Gesundhests-
behdrde schwerfallen, diesen Leuten das Handwerk zu legen Bei der Be-
urteilung der Zertifikate soll man sich aber der Maglidkeit emer Nicht.
mmpfung bewuBt sein, auch wenn der Patient ¢s nicht sofort zugibt Nicht
verwertbar sind ferner die hiufig gemaciten Angaben @iber ,zahirexhe’
I\ncgsxmpfunggn Daber hat es snich meist um Typhus- oder Flekfieber-
d Allem die kann als Bewers ener voll-
1ogenen Pockensdh fung gelten. M. \ 138t auch dic
Wiedermpfung thre Spuren FNan fndet die Impfnarben am rechten oder
lioken Oberarm, hin und wieder auch an anderen Kérperstellen, am Ober-
schepkel, unter dem Schulterblatt oder auf der Brust Im indischen und ma-
faischen Raum ward die Impfung meist auf der Innenseste des Vorderarmes
vollzogen, Nicht immer wissen die Patienten {iber das Vorhandensen
von Impfnatben Bescherd Man muf also danach suchen Die enzige Aus-
nahme, wo cine Narbe nicht beweisend wire sind die Zewchen von Pseudo-
mpfungen, die man ber dlteren Leuten aus dem dstlichen Europa vielleicht
noch s1eht Man hat dort angeblich auch Krotondl emngentzt, das ebenfallsNar-
ben funterl3Rt, um emne Impfung vorzutiuschen (Kifkalt) Ferner darf man
BCG-Narben micht mideuten Sie sind jetzt ber Jugendlichen hiufiger
vorhanden Schlieflich kommen auch runde Brandnarben ber Eingeborenen
m Afrika und Asien vor, weldie kunstiich gesetzt sind, um Krankhetten zu
vertreiben

Bei vorhandener Erstimpfnarbe kann man bei emem jugendlichen Patien-
fen erwarten, dafi einc eventuelle Vanolaerkrankung i wehr oder weniger
modifizierter Form ablauft Wurde erst kiirzlich eine echtc Wiedenmpfung
durchgefiihrt, spricht dies mcht von vornherein gegen die Moghdikeit ener
Podencrkrankung, da yeder Impfschutz durch die Menge und Virulenz des
Erregers durchbrochen werden kann

Dse nichste Uberlegung am Krankenbett gilt der jungsten Dorgesdudite
bestand vor cimgen Tagen Ficber, hatte der Patient Kreuzschmerzen® Letz-
tere sind pathognomonisch und fir die Diagnose entsprechend zu werten
Emnc beftige Inalphase pafit zur Vanola wie auch zur Vanolois, aber



nicht zu Varizelien. Das Exanthem by ilen wir nach Ausschen und Loka-
lisation. Ein klassisches Bild des pustuldsen Ausschl mit cinheithd

Reife wird man nur beim Ungeimpften erwarten dirfen Ging eine Inp-
fung voraus, muf man versuchen, in den unklaren Erscheinungen ciner
Variolois die Leitsymptome zu erkennen Damit fritt die Schwicrigkeit auf,

die Abgrenzung g ber anderen Hautkrankheiten zu finden Wie schon
im vorigen Kapitel fihrt, ist differentiald tisch die Feststellung
emes einzigen zarten Blaschens wichtig und spricht far Varzellen, auh
wenn alle anderen Effl cine schr hiedliche Morpholog

aufweisen Ausgesprochene Papeln gehiren aber nicht dazu, und sind se
hart und liegen wie eingemavert in der Haut, gewinnt die Diagnose Variola
oder Variolois an Boden Die Pockenpustel mit dem Podk bel wird zu
Unrecht immer wieder als Kniterium hervorgehoben und begegnet uns in
allen Lehrbiichern Sie ist nur eine Teilerscheinung innerhalb der Phase
der Pustelbiidung und nicht immer vorhanden Vor allem bei dem spirliche-
ren Exanthem einer Variolois vermissen wir den Pockennabel schr oft
Uhdhtiger als die Morphologie der Pockenblase 1st die Lokalisation des Aus-
schlages Bey geringer Aussaat knnen wir nicht viel erkennen, immerhin
madt alleiniger Befall von Brust und Ricken eine Variola sehr unwahr-
schemnlidh Kommt es aber zu ciner typischen Lokalisation im Gesicht, an
den distalen Enden der Extrenutiten, evtl an Handflichen und FuBsohlen,
so wird allein schon dieses klmische Bild in Verbindung mit der Epidemio-
logie keinen Zweifel an der Natur der Erkrankung aufkommen lassen

Liegen die Verhiltnisse in dieser Weise klar, kann der positive virologi-
sche und serologssche Befund dic klimsche Diagnose nur crhirten, der
negative Befund sie aber mdit . Klimk und Epidemiol ent
scherden 1n erster Linte Etwas anderes it es, wenn hier noch Unkiarheitea
bestehen Im Idealfall bestitigt der Schnellbencht eines Labors noch am
glewhen Tage den Verdacht durch dic F 11 der El karperch
1m Lichtmikroskop oder der Quaderviren im elektronenmikroskopischen Bild.
Kann man dann einc Vakzineinfektion ausschliefien, so wiire die Diagnose
Pocken® gesichert Versagt aber die virologische Diagnostik, z B, weil das
cutnommene Matenal ungecignet war, vermag die Serologie manchmal noch
weiterzuhelfen Ein positiver HAH-Titer ist berm Ungeimpften immer. beim
Geimpften aber nur bedingt beweisend Steigt bes letzterem der Titerwert im
HAHT auf 1 64, so spricht dies fur V: fektion, wenn die Lrstimpf
schon lingere Zeit zuriicklicgt Tm allgememen erreicht der Titer audh nach
der Wiedermpfung nucht diese Hohe

Nur sehr selten wird die Klirung eines Verdachtsfalles so schnell maglich
sein. Mest bendtigt das Labor noch weitere Zeit, um die Kullurvala):r_cn
durchzufiheen Hier hat der Lihanttest ohne Zwerfel die grofere Zuverlis-
sighet, da er auch ber gennger AnmmpImengr brauchbar 1st und die E’"‘"'
scherdung von Vakzine und Variola erlaubt Eme gleiche Zuverlassigkeit ver-
spricht 1 Zukunft auch dre Zachtung 1 der Gewebekultur
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Khnischer Befund und Lab kénnen in Wid h d
stehen Ein negativer Labortest besagt nichts, dies wurde schon erwihnt. Der
Kliuker wird dann nach seinem Ermessen entscheiden und je nach den
Umstinden heber dic Verdachtsdiagnose aufrechterhalten, als die Verant-
wortung fur die Ausbrei der Infektion & h Die weitere Beob-
adhtung, wie auch die Wiederholung von Kontrollen, bringen dann bald eine
Klirung. Ist der Patient in der Zwischenzert genesen, chne die Symptome
ciner Variola weiter zu entwideln, so kann es sich um eine abortive Form
gehandelt haben. Auf die Au;[uhmngen uber Variola sine exanthemate
wird v n Dre d: 1 iiber 2 treffende
Seuchenmafnahmen wurden hier keine Andenmg erfahren

Schwierig ward die Situation, wenn der Patient berm spiten Eintreffen
emes positiven  Laborbefundes bereits die Symptomatik emer anderen
Krankheit bictet, wenn z B avs den Papeln cin Herpes oder e Masem-
ausschlag entstand oder dic typhdse Natur cines makuldsen Exanthems ge-
sichert wurde Es st verstindlich, wenn der Kliniker dann dazu newgt, emne
Fehldiagnose des Labors zu vermuten Auch wenn sein Glaube an dessen
Zuverlissigkeit schr gering 1st, wird er gezwungen sem, dic Konsequenzen
2u ziehen und die notwendigen MaBnabmen zu treffen.

Bei emer d Diskrepanz zwischen kiinischem Bild und virologi-
schem Befund wird in der Regel cin Trrtum des Labors vorliegen Es kaun sich
aber auch um einen ersdei sk handelt haben, der

gleidhzertiz oder interkurrent nodh eine andere Infektion entwickelte Dic
iltere Literatur bringt Beispiele Gber salche Kombmationen In etnem der-
artigen Fall kann der Nachwers oder das Fehlen eines nachfolgenden Antt-
Kbrperansticges die Situation kliren

Das ffen von Vak und Variola ber K k
wurde schon behandel und Imtialstad emer Va-
niola sige exanthemate sind klimsch micht zu unterschesden Bes cinem Her-
delberger Fall war uns eine spitere Diagnose mdglich Es konnte auf der
Eimembran sowohl Vanola als auch Vakzine nachgewiesen werden

Dhe Uak bictet noch eine Maglichk chtraghch emnen Zwerfels-
fall zu Kliren Fiihrt man ber einem ungeumpften Patienten nach Ablauf
ciner fraglichen Vanolaerkrankung emne Impfung durch, wird diese mecht
angchen, wenn es sich um emne echte Variola gehandelt hat Im anderen
Fall entsteht eme Erstimpfreaktion Germger st der Beweiswert der nach-
traglichen Vak ion bey her Vanolos Zeigt sich
e beschleunigte Pustetreaktion, so darf man an der Diagnose ,Vanolows™
zweifeln, doch sprucht sie mcht unbedmgt dagegen. Fur die rasd\e Entscher-
dung ber der akuten Erkrankung hat dre V keu d
Man wird sich auch scheuen, eimen ficbernden Patienten nod: durch das
Trauma emer Impfung zu gefihrden
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In der Praxis kommt es nun nicht selten vor, daff der Hausarzt oder der
zugezogene Amtsarzt sich nicht auf die Hilfe eines Labors stiitzen kann. Er
wird vielleidit am Samstag oder am Vorabend eines Feiertages zu cinem
Patienten mit einem sehr verdddhtigen Exanthem gerufen. Er kann mit seiner
Entscheidung nicht 2-8 Tage warten, Hier ist es von Nutzen, er versident
sich der Hilfe der Kollegen, die fiir die evtl, Differentialdiagnose rustindig
sind, Das ist fir die Varizellen der Pidiater und fiir Hautkrankbeiten der
Derma!clogc Bl:xb! auch dann noch die Situation unklar, wird man bei

iologischem Zi h vcrpﬂ:dxkt sem, dn: gmuhda
Meld zu und dxe P

vorgcsd:ricbcnc
durchzufithren,
Nachfolgend werden zwei Beispicle derartiger Zweifelsfalle aus der eige-
nen Praxis berichtet
L. Vierzehnjahriges Midchen erkrankt bei den Eltern in Niederbayern an Flsb:r
Glexdmrhge X “ind in der Umgeb g nicht auf Dic Patientia
war erstgumpﬁ lmpfn.ub:n am redxten Obcrarm nad’:wusbar.

Dnmamu uarnm[arme Kapos erortert
2 In dcn Vomnen von Bombay brad! wahr:nd der Munale ]:nuar bis Apnl 1958

Limnechagischer

0 - . "
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Ausschla,
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. . '
gewesen sem Der Patient hat Erstimpfnarben, gibt im Ghrigen an, daB jedes Jant
eine Revakzination durchgefihrt wurde

" " L. Co o maider

: ) . . . asen
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- ung

bes, daB in den gehobenen mdxsd)cn Kreusen dne RNinder 2 lhuxc unterriamet wud;ﬂ-
den Gblichen Kinderkrankheiten micht ausgesetzt sind und diese viclfach enst im Er-

chsenenalier erwerben
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Die Prognose

Eine Vielzabl von Faktoren bestimmt das Schicksal des Variolakranken
Die voranstehenden Kapitel geben bereits Hinweise iiber die Prognose bei
den verschiedenen Krankheitsformen. Seit jeher hat man neben der Dis-
position des Patienten auch den Genius eprdemicus dafiir verantworthch ge-
macht. Wie schon frither erdrtert, ist allen Viren der Pockengruppe cine
groBe Plastizitit ¢igen, und aus den experimentellen Erfahrungen bey fort-
gesetzten Passagen wissen wir, dafl pldtzlihe Uirulenasteigerungen vor-
kommen kénnen. Es ist darum mbglich, da auch 1m Rahmen emner Pocken-
epidemic die Esgenschaften des Variolavirus sich dndern und der Erreger
SbBsartiger® wird,

Zur Untersuchung dieser Frage hat Schrmitz die Sterblidikeitszahlen der
1943/44 inThrazien broch Pock id: fir dre ¢inzelnenMonat

berechnet
Zahl der davon
Monat Erkran- g"‘;‘(‘"‘;m = Letalitat
kungen
Juny/Juh 1923 ) En 5 74 619
Angust 178 34 190 2 293,
September 5 1t A5 L By
Oktober 27 6 222 & 8,02
Novewber 1943/Jannar 1944 17 4 23,6 & 10.3%,

Die Letalitiit aller Monate zusammen betragt 19,56 + 2,1% Von diesem
Mittelwert weicht kein Monatswert mekr ab, als sein mattlerer Fehler betrigt
Nach dieser Tabelle hat sich dre Letahtit wihsend der Seudhe nicht gestergert
Trotzdem muf die Frage, ob emne Virulenzsteigerung 1 Verlaufe einer
Epidemie maglich ist, offen bleiben Ber jedem Scuchenausbruch wirken Ean-
flisse met, die man mcht Gberbliken kann Die Zahl der maglichen Fehl-
beobachtungen 15t datum grofl.

Die Prognose ber der Variols hingt 1m wesenthichen vom Immuniiats-
suttand des Patrenten ab Dancben spielen latente Krankheitszustinde,
weldie dic Widerstandskraft sdiwichen, sowre K k ene Rolte
Wollen wir die 1 il hiltnisse erncs Kollektivs 50 mils~
sen wir uns auf mudht zu grofle, umschtiehene Gebiete beschrinken Eine Bevil.
kerung kann gut oder schlecht geumpftsein Dementsprechend sst dannauch der

dned,

p Oder eine Pock demic brertet sich iiber emen be-
stmmten Bezyrk aus und F 38t be1 den Ub eme} it So
bretet jede Bevolk p d von anfallig
teilgeschi d tmmuncn Menschen Kannen die Pocken 1n emnem Land
Ful fassen, wird dic Mortalitiit von dicsem Masch

abhingig sein
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Die Aufstellung in Tabelle 21 illustriert diese Verhiltnisse. Sie betnfft 2
Krankengut aus einem Pockenhospital in einem Vorort von Bombay

Tabello 21:

Patienten Zahl davon Todesfille
Mannliche Erwachsene . 670 85 = 12,7%;
Weibliche Erwachsens . 154 10 = 239%
Mannhche Kinder . . . . 72 37 = 514%
Weibliche Kinder .. &2 18 = 774%
Gesamtzahl . . 958 210 = 21,9%,

Dic Sterblchkeit, bezogen auf alle Patientes, ist 21,9% Diese Zah! dirfie
in ihrer Hohe ungefdhr den Sterblichkeitszahlen entsprechen, die fir gant
Indien errechnet werden Gliedern wir aber auf, so schen wir, daB die Letal-
tit bes den Minnern nur 12,79 betrigt. Ursache ist der bessere Impfschutz
unter der Arbeiterbevilkerung der GroSstadt Bei den Irauen steigt die
Sterblichkeit auf 259% Sie leben zuHause, werden vom 6{fentlichen Gesund-
heitsdienst an der Arbeitsstitte, berm Militdr usw, nicht erfafit, ihr Impfschut
ist darum wesentlich schlechter. Eindrudksvoll sind die Zahlen unter dea
Kindern Besonders schwere Verlinfe beobachtet man nach Thanawald
unter den Zwei- bis Dreijahrigen. Die Letalitat steigt in der Tabelle je pach
Geschlekt auf 51,4 %0 und 77,4 %, Selbst wenn wir in Betracht zichen, daf

n u
Nur 1 der Inkubation Nur in frikeren Jahren

1
Ungeimpite (117 Falle) geimplt (1 —10 Tag. 51 Fille) geimpft (75 Fille)

ImpFaustand und Schwere der Erkrankung (nach Schmirtz)
- - gestorben m o muttelsdiwerer Vertauf
39 = schwerer Verlauf [ = teschter Verlauf
Abb 39
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auch andere Krankheiten an ciner erhohten Kindersterbluhkeit betesligt
smd geben uns diese Zahlen doch einen Anbalt fiir die Verlaufsschwere der
kung unter emner chii Bevdlkerung.

Um den Emfluf} der Sch pfung auf dic Verl h zu demon-
strieren, hat Schmitz das Krankengut emner Epidemie (Thrazien 1943/44) m
Gruppen aufgeteilt Abb, 30 ist dieser Aufstellung entnommen Audh wenn
ber der Schwierigkeit solcher Erheb Fehler fast idlich sind, gibt
die Darstellung doch cinen guten Uberblick Von 117 Ungemmplien sind 35%
gestorben, bei 51/ war der Verlauf schwer. Eine noch in der Inkubation vor-
genommene Pockenschutzimpfung hatte zum Teil noch emnen Effekt und redu-
nierie die Todeszahlen auf 25,69 In der Gruppe der friher Geimplien fin-
den wir schlieBlich nur mehr cine Letalitdt von 13,0% Auch dicser Prozent-
satz ist fir echte Variolois noch zu hodh Wir diirfen untentellen, dafl bei
¢inigen dieser Patienten dre frithere Impfung nidht angegangen war

Die Therapie
Es gibt keine spenfische Therapie der Paden Man hat am letzten Jahr-
zehnt mit gmﬂem f‘ i sowohl die S wic auch die ver-
dt, ohne daf ib de Erfolge geschen
wurden So finden wir Benrdhte Gber Versuche mit Pemcillin, Streptomyrin,
Aureomyein, Terramycin und Chloramphenicol (Uengsarkar und Sabas,
Herrhch, Anderson, Marsden, Hreen) Ubereinstimmend wird die giinstige

Wirkung auf die Sekundi hervorgehoben Dic Enterp

auf der Haut oder auf den Sd’ﬂexmhau!en kommen dzdurdl mdll zur Entwick-
lung oder heilen aus 1 ist die dlung wichtig,
um dte so bedroh L k 11k den Welchem Meds-

Yament man hier den Vonang gibt, kann nur dxe Resistenzprivfung entscher-
Zen In jedem Podk 1'spielen Hausinfektionen durdh resistente Keime
eine grofie Rolle

Anfanglich gingen dic Mainungen Gber eme maghdhe spenfische Warkung
auf den Erreger Die standen in
Menge nicht zur Verfigung und wurden darum nur ber sporadischen Fil-
len erprobt Einige Autoren sahen Erfolge, andere lehnten diese Behand-
lung ab, Bej emer crsten Anwendung von Terramyain glaubten wir 1952
n Westafrika enen gunsirgen Enfluf bemerkt zu haben. Diese Ansicht
muBten wir auf Grond der bresteren Erfahrungen m Indsen korrgieren
Es besteht kem Zwesfel, da man die Antbsotica bes der Behandlung der
Variola nicht mehr entbehren kann. Eme Wirkung auf den Erreger st
aber micht nachweasbar, eme Anmicht, die jetat von allen Untersuchern ge-
teilt wird Die Schwere des varioldsen Prozesses und der schidsathafte Ab-
fanf werden durch drese Thempxe mdat beenfluit Allerdmgs {ehlt eme im
Ems-Zwer-Versuch durdh an emer geniigend
groen Zab! von Patienten
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Es sind frith Stimmen laut geworden, weldhe prinzipiell die Maglichkeit der
antibiotischen Therapic einer Virusinfektion bezweifelten, In der befallenen
Zelle sci der Erreger dem Angnff des Medikamentes entzogen, uad
man k6nne nicht die Zellen zerstéren, um einen Effekt zu erzielen In
der Zwischenzeit haben aber die Erfahrungen mit anderen Viruskrankheies
gelehrt, da diese theoretischen Emnwinde falsch sind, Wir kénnen die
Ridkettsi die Lymph 1 dre infektidse M Kleose und
andere Infektionen antibiotisch schr gut angehen Man wird eines Tages
auch eine gegen die Pockengruppe wirksame Verbindung finden.

Zu den neucren Versuchen einer Therapie gehdrt auch die Anwendung
der Steroide. Nadh Stolte wird die Entziindungsbereitschaft der Haut durdh
ACTH gilinstig beeinflufit, Bei exmgen Patienten mit Variola pustulosa
haemorrhagica sahen wir nach hohen Dosen von Cortison cine Wendung
zum Besseren, keinen Effckt jedoch bei der primir-himorrhagischen
Form Liest man and its die Mitteil fiber hli de War-
kung bei verschicdenen Infektionen, z. B bei Varizellen, so wird man mit
der Verordnung von ACTH und Cortison wicder zuriickhaltend,

Als eme therapeutische Mafinahme muB auch die /mpfung angeschen
werden, wenn sie frithzestig in der Inkubationsperiode erfolgt. Ihre Wir-
kung wurde bereits oben besprochen Eine Gefghrdung durch spezifische Pro-
vokation wurde bisher nie beschricben. Man kann aber der Empfehlung von
Hanna, sie uncingeschrinkt auch noch nach Ausbruch der Krankheit anzuwen-
den, mcht beistimmen Auf Grund theoretischer Uberlegungen miifite man
auch mit abgetotetem Uirus-Antigen einen raschen Antikérperanstieg er
reichen Da es gelingt, durch subkutane Injektion von Vakzinc~Antig:r.n die
nachfolgende kutane Erstimpfung zu modifizicren, hann man cinen gleichen
Erfolg auch bei der Variola erwarten, vorausgesetzt, man wihlt die
Dosicrung entsprechend hoch Bisher fehlt allerdings jede praktische Fre
fahrung

Mancherler Versuche wurden angestellt, ariola- oder Uakzime-Inpmin-
serum an die Therapic emnzufihren (Blclére, Auché, Terssier zt ber
Fasquetic) Da ersteres schwer erhiltlich, hat man Blut von vakzmicrten
Spendern verwendet, ohnc schr ubcrzeugende Exfolge zu schen. Aud
tierisches Immunserum vom Kaninchen, Kalb oder Biffel kam zir Anwendung
(L, ferner dltere Litesatue ber Fasquelle) Schr viel hatte man sich au.cb von
Vakzine.G globul prochen (Ch ) Ohne Zweifel ist die
Serumtherapie erfolgreidh, wenn sic sfpdlestens su Beginn der Initialphase
emsetzt Im Stadm der Organmamfestation st ke Nutzen meby: u
erwarten Seinen Wert behilt aber G lobulin zur Ul i einer
Inkubationsimpfung und vor allem fiir die I'slle, ber denen im fortgeschritte-

kub drurn die Val jon mucht mehr vicl verspricht. Hier kaon
Finflub

1
nen
die passive Immunisierung nods in der Lage sein, cinen muldernden

auf die Erkrankung auszuiben
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Die tbrige Behandlung der Vanola st rein symptomatisdh. Die Pllege
kann entscheidend mitwirken, das Leben des Kranken zu retten

Fiic die orthidie 7Ilerapu- kommen alle MaBnahmen in Betrackt, welche
die H: Bewihrte alte Mittel sind eisgekihite
Kompressen mit essigsaurer Tonerde oder Borwasser, Ste werden von den
Patienten als lindernd empfunden Daneben kann man Pinselungen mit
Glyzerin h oder Umschlige mit Glyzeri machen Die
Irther viel geibte Methode der Pinselung mit Kaliumpermanganat wird
heute kawm mehe angewendet,

Die Affekti der Schleimhi langen ¢ine Behandlung wie jede
andere Entziindung, Man wendet ad i de und d
Mundwisser nur in grofles Verd an Spul und G I s0-

wert e durchfihrbar sind, milssen hiufig wiederholt werden Kamilten-
abkochungen, die man durch ctw.x: Reisstirke samng madst, wirhen rernigend,
ohne bei stark d hiuten zu reizen Sauberh g der Zihne,
Behandiung der Nase mit Borvasehine und Sorge fiir Durdigangigkent sind
wertere nolwendxg: Vernditungen demg ist aud1 dre Pﬂcgc der Augen
Man muf sie mehrmal taglx:h mll ders wenn ste
einLidedem verschlie8 i des k htivalen Sek droht

Mit dem Platzen der Pusteln treten alle Mafinabmen der Remhaltung
noch mebe in den Vardergrund. Liftung wegen des Geruches, hiufiger
Waschewedhsel, giinstige Lagerung und dergleichen und besonders wichirg
Unablissig muB man bemiiht sem, WundBichen zu siubern, Borken zu er-
werchen und zu entfernen und sekundire Infizierung zu verhuten. Daber hat
die lokale Chemotherapic im grofen und ganzen ctwas enttauscht Dort, wo
ne 1n indischen Krankenhdusern zur Anwendung kam, war der Erfolg micht
sehr Bberzeugend Wahrschemlich wurde nur die Zahl der resistenten
Hospitalkeune vermehrt

Dic zur Jokalen Therapre von Brandwund fohl L 1 1
und nckrolytischen Mittel wurden unseres Wissens ber der \'anv)a noch
me versudt Man kann sich aber vorstellen, dab i graeren Haut-
defekten, wie sie ber koofluierenden Pusteln enttehen, eme Verbutung
der Exsudation und Tosinresorption von Nuteen wire Vor allem mufitc
man versuchen, nek he durch A
Feemente frihzestiger qur Ablosung 2u bringen Die busher o der Brand-
wandenbehandlung versuchten Proteasen und Pankreasextrakte konnten
allerdings wegen der Auslosung von Blutungen keme breitere klmische
Anwendung finden

Auch 1m Stadium der Abtrocknung verlangt der Pattent nodr erheblirchen
Aufwand an Pllege Tighche lauwarme Bider kémmen den oft schr
quilenden Judkrerz lindem und auierdem das Abfallen der Borken Fir-
demn Sonst behandelt man dre Haut mit Vasehine oder Borsalbe, auth Puder-

g ist t Um das schadliche Abkratzen der Krusten zu

verbiten, muﬂ man den Kindern dre Hinde mit Flanell umwickeln




In der symp tischen Allgemeinbehandlung der Variola stehen sowoh!
die Uberwachung des Kreislaufes wie auch der Versuch, den Wasser-, S
und Eiweifiverlust gleichen, im Mittelpunkt aller Bemiih Esgit
vor allem, die natiirliche Nahrungszefuhr so lange als moghdh aufrechtsu-
erhalten. Pinsclungen mit Kokainlésung oder Ewnblasen von Andsthesia-

pulver kénnen auch bei h den S p die Schmerzen
dampfen und Nahru fnahme ermdglich Rech ig muB man dim
lissigkei ! b . wobei ich nur die mtravend:

Zufuhr in Frage kommt. Bei konfluierender Variola kann aber audh diese
Verabreichung erschwert oder unméglich werden, wenn Arme und Beine
von einem Geschwilrpanzer umgeben sind. Fiir den Eiweif- und Salzaus-
gleich wird man Vollblut, Plasma und Salzldsungen verabreichen und dea
Flassigkeitsbedarf nach dem Himatokritwert berechnen

Uber die letzten Pockenepidemien in Europa

Seit dem letzten Kriege sind in verschiedenen Staaten Europas um-
schriebene Pockenepidemien aufgetreten Es handelte sich teils um Einsdilep-
pung von Variola major, te:ls um Variola minor. Der Umfang der stch an-
schlieBenden Scuchenwelle wurde durdr dic jeweilige Pockenlage des be-
treffenden Landes bestimmt Wie schon 1m Abschnitt iiber die Eprdemiologie
ausgefihrt, verstehen wir darunter die Summe der Faktoren, welche die Aus-
breitung einer Epidemie beeinflussen kinnen Dazu gehdrt m erster Linie du

Verhiltnts der Geschiitzten zu den Uy hil die Verkehrslage des Lan-
dts und d.’l! Funktis des off lich C dheitsdi
Dic h de Bed des Fl fiir die Emschl der

Infektion [at Tabelfe 22 erhennen.
Nachfolgend wird der Ablauf emiger Pockeneinbriiche der letzten Jabre
geschildert

1. Die Epidemie von Glasgow 1950

(Benicht von Laidlaw und Horne, 1950, sowte von Anderson und M-
arbeitern, 1957, Diagramm Abb 40)

Emn 32 Jahre alter indischer Matrose wurde am 10 Mirz 1950 wegen
emner akuten Pneumonte 1n emem Hospital in Glasgow aufgenommen Am
14 Mirz kelte er emnen makuldsen und papulbsen Ausshlag im
Gesicht, an den Handgelenk auch an den Hand flichen, in den bet-
den Adiselhdhlen sowse am Stamm Mehrere erfabrene Xrzte stellten trot2
dieser verdichtigen Lokahisation die Diagnose Windpodken Wahrschein-
Itch beeinfluBte sic der gute Allgemeinzustand des Patienten

Zwischen dem 21 und 31 Mirz erkrankten 17 Patienten dicses Sprals
an Vanola major. 12 dieser 17 Patienten waren Frauen. Ber allen wurde
die Dragnose klinisch gestelit, n 12 Fillen durch die Labarkontrollen be-
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Tabello 225

Pockenepidemen der Nachiriegnest s Europa

. Epdasis Zaht Engoscblappt, | Transport.
Landund Ort | der Fallo o mated
1946 YA;"::"‘“" - 8 Marokko Flugreag
1oy | Trarkrad— 33 unbelanng uobekannt
oy | Feksieh— u Algonien Scugt
wp | et 18 Tndien Setuff
xogy | Molland 52
sy | Pppkouch— 8 Yitaam Setuft
vay | Frakeewh - 3 Kewbodscha | Flugaeng
1oy | Feanhoech — n Tndochina Flogaeng
gy Doeriind = t Trdion.Lakustan | Flugreag
1958 D;';:g’;;’:f; 2 Indien Flugeeng
rgn | Degtechland — 1 z Indion Flogreug

statigt. Unter den Kranken befanden sich sieben Ungemmpfie, von denen funf
starben Bej allen Patienten konnte der Kontakt mut dem indischen
Matrosen nachgewiesen werden Die Inkubationszeiten bewegten sich zwi-
schen 11 und 14 Tagen Das lingste Intervall von 17 Tagen (Fall Nr 18)
bezeht sich auf emen Patienten, der rwischenzeithch noch Kontake mst
2 mbzierten Schwestern (Nr 5 u 6) gehabt hat Fassen wir Fall Nr 18 als
e 2. G auf, lich 15¢ m der p p Phase von Fall §
und 6 infiztert, so entsprechen die gesamten Tnkuh der bek
fiir die Variola typischen Varationsbreste

Es ist bemeckenswest, daB auch i cinem Lande, wo Pockenunschleppung
biufiger vorkommt und das khmsche Bild der Krankbent den Arten m
ol n ist, eme Fehld zur Ursad:
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Abb 40 Podcencprdemic in Glasgow 1950 Verterlung der Kontaktfille;
V = [rither vakziniert (unter Auswertung exncr Tabelle von Anderson)

lerung wurde Dic Erkennung des crsten Falles wurde erschwert durdh
die im Vordergrund stchende P Sic war v heh bereits ein
Symptom der vanoldsen Erkrankung und begiinstigte dic Ut ng des
Erregers und die Ausbreitung der Epidemic

2. Pockenepidemie von Vannes (Frankreick) vom Dezember 193¢
bis Mirz 1955

(Eigene Beobachtung, ferner Bericht von Lerowx und Mutarbeitern, 1955,
und Crosnter, 1956, Diagramm Abb 41)

Im November 1954 kam cin franzésischer Fallshirmyiger auf dem Luft-
weg von Indochina zu emnem kurzen Urlaub 1n seinc Heimatstadt Vannes
(Bretagne) Er war gempft und zeigte kemerlei Symptome ciner Pocken-
erkrankung Am 9 Dezember erkrankte semn ein Jahr alter Sohn Roger an
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Abb 41

einem ficberhaften Exanthem und wurde mit der Diagnose Pyodermue bzw
Pemphigus in die Kinderabteilung des Hospitals von Vannes aufgenom-
men Die Erscheinungen heilten rasch ab, und das Kind wurde am 28 12.
wieder nach Hause entlassen.

Zwischen dem 19 und 3! Dezember 1954 erkrankten eme Pflegenn sowie
8 Kinder dieser Kind an emem Ausschlag, den man als Wind-
pocen ansah, Als zwe: Patienten starben, schopfte man Verdacht auf
Variala und sandte Material an das Institut Pasteur 1 Pans Von dort kam
2m 3 1. 1955 die Bestitigung der Diagnose

Zwischen dem 4 1 uad 18 2 1955 entwackelte sich die zweite Welle Sie
umfafite 55 Personen, davon 53 Patienten und Angehdnge des Hospatals

Von Ende Januar bis Anfang Mirz traten als dntte Welle noch ins-
gesamt 8 wsolierte Fille auSerhalb des Hospitals auf, dann erlosch die Seudhe.

Es handelte s1ch 1n Vannes um Varola major cingeschleppt aus Indo-
duna. 73 Personen erkrankten, davon starben 16, was emer Sterblihkeit
von 229 entspricht Es st bemerkenswert, dafl es sich fast ausscilie8hick
um emne Hospitalseuche gehandelt hat. Nur 10 der 73 Patienten mnfinerten
sich auflerhalb Die Seuche wanderte von der offenen Station der Kinder-

abteilung i die Infek und schliefilich m die medi-
zxmsdlc Abtellung Von den 38 Pahemen dieser Ahlexlung erkrankten 30 (7)
waren das kten 4 Arzte

und 6 Srhwestern und Pileger Ein Arzl erlzg der Inlcktmn



Im Laufe dieser Epidemic zeigten weitere 25 Personen — Patienten und An-
gestellte des Hospitals, darunter 5 Arzte —einFicber ohne H chei
Neun dieser Kranken hatten ein rontgenologisch nachgewiesenes Lungen-
wnfiltrat ohne besondere klinische Symptome Bei einem dieser Patienten konn-
ten wir die variolése Natur dieser Lungenaffektion serologisch durch die KBR
beweisen (Variola sinc exanthemate),

3. Die Epidemie von Heidelberg 1958/59
{Diagramm Abb 42%)

Gelegentlich ciner Indienreise erkrankte der Assistenzarzt ciner Heidel-
berger Klimik am 27.11.1958 in Ceylon anFieber, Kopf- und Kreuzschmerzen
Nach einigen Tagen bemerkte er einen akneihnlichen Ausschlag, spiter traten
Schludkbeschwerden auf. Am 5.12. 1958 traf er in Heidelberg cin. Er be-
gab sich in das Krankenhaus, begrifite Kollegen uad Personal und madite
auf seiner Station Visite, Wegen der fraglihen Akne konsultierte er den
Hautarzt, Es wurde Verdacht auf Variola geduBert und dic Krankenhaus-
aufnahme und Isolierung veranlaft. Im Anschluf daman erkrankten
20 Personen Bei einer ungeimpften Arztin entwicelte sich cine Varola
confluens, bei ciner dlteren, in der Kindheit angeblich geimpften Patientin
eine Variola pustulosa hacmorrhagica, Beide starben, Der iibrige Per-
sonenkreis hatte noch Impfschutz Es entwickelte sich mur eine Varioloi!.
bet einer Arztin (Nr 6) und einer Patientin (Nr. 20) mit verhiltnismibig
schwerem Verlauf

Zur Erliuterung dieser Vork 1st folgendes zu b ken Zwischen
dem 14 und dem 23 12. erkrankten 10 Personen. Davon hatten 8 am 5 12
Kontakt mit dem Heimkehrer Dieser Kontakt war nur kurz, zum Tail nur
cimige Minuten bei der BegruBung, lingstens cinige Stunden Trotzdem
gendigte er, um die Infektion zu Gbertragen Dic nachtriglichen Erhebun-
gen ergaben, dafl wihrend des mcht minder engen Kontaktes auf dem
Hemflug nach Zindh und auf der Eisenbahnfahrt nach Heidelberg keine
Ubertragungen stattgefunden hatten Der Ersterkrankte mufs also am 3 12,
nur wihrend emiger Stunden massiv gestreut haben

Zum Verstandnis dieser Tatsache ist auf dic von dem Patienten geluBerten
Schluckbeschwerden hinzuweisen Wir kinnen annehmen, dal ein spezifischer
EntzindungsprozeB in den Tonsillen oder 1n den Lymphfollikeln der Zunge
vorhanden war, sich am 5 12 entleerte und dadurch die schr massive Trépf-
cheninfektion ermoglichite Gerade der Vanoloiskranke, der wegen sainer £6-
ringen Krankheitserscheinungen nicht erkannt und isoliest wird, gefahrdet
durch solche Ausscherdung aus latenten Schleimb seineUmgeb!

*) Eigene Beobachtung Das Diagramm wic auch die Abb 35, 37 u 38 wurden aus
den von Herrn Professor Dr Matthes hebenswirdigerweuse dberlassencn Unterlages
der Klinik zusammengestellt
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Die durekte oder indirekte Obertragung durch Puste]mhall spiclt k:m: grobie
Rolle. Trotzdem ist auch dieser Infekti in He

wie Fall Nr. 11 Iehrt Hier handelte es sich um die Zugehfrau des Hnmkch-
rers, die 2am 12, 12. zu Hause seine Wisdhe auspackte.

Aus der ersten Welle entstand eine zweite, die Erkrankungen traten 1wi-
schen dem 1. 1. und dem 7. 1, auf. Die Patienten Nr. 18 und Nc. 19 hattenKon-
takt mit allen, Sic konnen sich also an der 2 oder 3. Generation infiziert
haben, Die Maglidikeit einer {4, Generation eder 3 Welle mufl darum offen-
bleiben. Nicht zu ermitteln war der Kontakt bei Nr 20,

Bei den Paticnten Nr 7, 14 und 17 handelte es sidt um einea ficber-
haften Verlauf ohne Eruptionsstadium. Bei allen dreien gelang der Vins-

hweis im Rach il durch den zytopath Effekt in der
Gewebekultur und bei Nr. 14 und 17 auch der Nachweis auf der Ethaut
Mit dem Vorkommen von Variola sine exanthemate milssen wir bei jeder
Epidemie rechnen.

Das Auftreten der Krankhert trotz kitrzlich durchgefihrter, erfolgreider
Revakzination wurde schon behandelt Im Di: derHeidelberger Epide-
e sind es die Patienten 12,18, 14,16, 18 und 19, Bei Nr. 12, 13 und 14 istdas
Intervall etwas kurz, nimlich 5, 6 und 8 Tage. Die sich entwidkelnde Vakzine-
immunitdt kann das Krankheitsbild etwas mitigiert haben Eine Verschhmme-

rung durch dieKoinzidenz der beiden Infek trat jedenfalls nichtcin Bei
Nr. 16, 18 und 19 betrug das Infervall chen der erf ichen Vakzinatic

und dem Beginn der Initialerscheinungen 22,29und 33 Tage Die unterschied-
hche Entwidiung des individuellen Impfschutzes wie auch die Bedeutung.
welche der Exposition zuk wurde schon b ch

Die bei der Herdelberger Epidenne beobachteten Inkubationszeiten figen
sich dem bekannten Rahmen ein. Zwer A h sind jedoch bedeut:
namlich Fall Nr 2 und Nr. 11 Ber Nr 2 finden wir einen Zwischenraum
von 9 Tagen, ber Nr 11 von 17 Tagen Wegen der Linge dieses Intervalles
waurde letzterer Patient im Diagramm gesondert cingetragen Eine indirekte
Obertragung, z B durch angetrocknetes Material, st zwar unwahrscheinhid.
1ift sich aber nicht mit Sicherhest ausschbieBen

Schon bisher kat man aber in de.r Luteratur sowahl auf verkiirzic wie avch
auf verlangerte Inkub g . Unbek Taktoren bei der
Obertragung schrinken den Wert vieler Beobndn(ungen ctn Die beiden Hei-
delber[;cr Falle zeigen ]edndl zemhdh klare Verhiltnisse Bei Nr 2, einem

t des Ki war ein friherer Zestpunkt dt: Kon-
taktes technisch nicht mdghch Er kam mit dem Heimkehrer friihestens am
Tag von dessen Rickkehr, nimlch am 5 12, m Beriihrung Zu dresem
Zeitpunkt war der Patient Nr 11 ebenfalls im Krankenhaus und hatte Kon-
takt mit dem Ersterkrankten Dann verhieB er Heidelberg und kehrie an
seinen Wohnort in Kaiserslautern zurick
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4. Einzellille

Pockenemnschleppung . Hamburg 1957 (Andres, K. H., Lieske, H.,
Lappelt, H , Mannwerter, E, Nielsen, G, Peters, 3, und Seelosnann, K}

Eimn 28)3hriger Elektrotechniker kehrte nach einjihrigem Aufenthalt in
indien und Pakistan am 14 4. 1957 auf dem Luftweg mit Zwiscien-
aufenthalt in Rom, Amsterdam und London pach Deutschland aurlick. An-
kunft in Hamburg am 24.4.1957 Der Patient war mit Sicherheit erst-
geimpft (Impinarben?), angeblich vor der Ausrese auch wiedergeimpft.

Bereits in London erkrankte er am 28 4 an Deber- und Halsschmerzen,
Am 27, 4, (5, Krankhertstag) Beginn cines Erythems mit Klemmen Kndtchen
im Gesicht und am Hals, am 28 4. Kndtdhien am Oberkdrper und an den
Extremititen Vom behandelnden Arzt wurde der Verdacht auf Pocken
gedufert, jedoch keine Meldung an das Gesundheitsamt erstattet Erst am
284 cfolgte die Einweung in das Krankenhaus Dot stellte man die
Diagnose Vanolois (Variola major)

Seit Beginn der Erkrankung hatte der Patient 1n Hotel, 1m Flugzeug
und zu Hause mit zablreschen Personen Kontakt Die Adressen der Flug-
passagiere waren den Fluggesellschaften angebhih nicht bekannt Der
grofiere Teil der anderen Kontaktpersonen konnte erfaBt werden Darunter
befand sich auch ein ungeimpftes, sichenjahnges Midden Es blieh ber der
¢inen Erkrankung, Obertragungen wurden nicht beobachtet

Podtencinscileppung in Berlin 1950 (Dumgale, G., Kvma, Th , Henne, K )
Ein 27 Jahre alter indischer Student verlich Bombay am 2 4 19539 mit
dem Flugzeug und traf am 4 4 in Berdin ein. Lavt Angabe wurde die
letzte Pockenschutzimpfung bei 1hm 1m Dezember 1958 vorgenommen. Am
34 bemerkte er wihrend emnes Zwischenaufenthaltes in Prag dse erten
Krankheitszeichen Am 5,4 mgt:n mh Ha“ttrsd\emung:n, ey erfolgte des-

hath E g n die U Kk der Chanté wegen van.
zellendhnlichem Exanthem Dort wurdc am 6,4 der Pod(:nvtrd:\d)t ge-
meldet und am 7.4, clek e Die

Kiiik stellte die Diagnose Vanoloss

Wihrend des Fluges von Prag nach Betlin und wihrend des Aufemt-
fialtes in emner Pepsion hatte der Ynder mit zahlreichen Personen Kontakt
Si¢ wurden zum grdBten Teil ermuttelt und woliert bzw uberwacit Eme
weitere Erkrankung 15t mcht bekannt geworden

Soweit die bisherigen Erfahrungen em Urtes) erlanben, ergibt sich fir den
Ablant esnes Pockeneinbruches in Evropa bet der zor Zeit gegebenen Tmpf-
Tage folgendes Bild s

1 Der erste Krankheitsfall lauft messt unter emer Pehldiagnose Varizcllen
spielen daber eunc bedeutende Rotle Der khnische Pockenverdacht kanst fruhe-
stensam 6 —7 Krankhedstage gestellt werden



sollen in den einzelnen indischen Teilstaaten zuerst erlassen werden Die wei-
tere vorbercitende Planung betrifft die Steigerung der Impfstoffproduht
wobei man eine 1le A dung von Trodk kzine nicht als dig
eradhtet, sondern die bisherige ﬂﬁssxgc Vakzine, die bej Raumtemperatur m
Indien nads etwa 7 Tagen ihre Wirksamkeit verliert, zum weiteren Gebraud
empfichlt

Das Impfprogramm muB nach Ansicht der Komitees 320 Millionen Men-
schen erfassen. Dafiir sollen 20 000 Vakzinatoren trainiert werden Eine grobe
Zah! von XArzten und Assistenten ist zur Ubesrwachung und weiteres Personal
zur Mithilfe vorgesehen Audh an die Schreibkrifte zur listenmifigen Erfas-
sung der Impfungen hat man gedacht. Zur Deckung der Kosten dieses Pro-
gramms wird eine Gesamtsumme von etwa 75 Millionen ind Rupies = etwa
70 Millionen DM genannt.

Man kann die Erfahrungen von Bolivien nicht ohne weiteres auf den indi-
schen Subkontinent ubertragen Es ist eine rein technische Frage, welde
Methudc in einem Lande die groﬁ!c Zah! von Impfungen verspricht, Emne

isierung der Bekimpfung, wie sie sich in Indien anbahnt, verbiirgt
aber sicher nicht den raschen Erfolg, den man in Bolivien durch Beadhtung der
ange(Ghrten Corderungen erzielen konnte,

2. Die Aufgaben des §ffentlichen G dhejtadi in Deutachland

a) Die gesetzlichen Grundlagen

Dic gesctzlichen Grundlagen fir alle Anord weldhe die Behdrde

ber Einschleppung von Pocken zu treffen hat, smd

1 Das Gesetz betr dre Bekimpf: fihrheher Krankheiten vom
30 6 1900 (Reichsseuchengesetz),

2 die Bek . betr dic Besti zur Ausfihrung des Ge-
setzes Gber die Bekampfung gemeingefahrlich kheiten vom 21.2.
1804,

3 die Bek h betr Desinfck isungen fiir g f3hr-

hahe Krankheiten vom 11 4 1907,

die Verordnung zur Bekimpfung fibertragbarer Krankheiten vom
112 1938,

dic Vorschniten gegen dic Verbrestung iibestragbarer Krankheiten
durch Schulen, Kinderheime und dhnhdie Emrichtungen (Schulseuchen-
crlaB) vom 30 4 1942,

das Impfgesetz vom 8 4 1874,

dic Durchfuh dnung zum Implg vom 22 2 1910,

die an Stelle des Rund:rla;sc; des chermaligen Reichaministers des Inntm
1940 g desrechtlichen Durchfih
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Nach der Seud’lrngcscltgcbung mufk Jeder Fall von Pockenerkrankung
der Podk dem G oder der Ortspohzer~
ehbrde innerhalb 24 Stunden nach erlangter Kenntmis gemeldet werden

tnzeigepflioitng sind,

1. yeder Arzt, der die Krankhert, den Krankhertsverdacht oder dre Aus-
scherdung von Krankheitscrregern fesigestellt hat,

der Haushaltungsvorstand,

0

3 jede mt der Pllege oder der Behandlung des Erkrankten berufsmaf
beschaftigte Person,
1 derjemige, in dessen Wohnung oder Behausung der Verdadhts-, Erkean-

kungs- oder Todesfall sich ereagnet bat,

3 der Letchenbeschauer

Die Verpfluchtung zur Anzeige ntt nor dann em, wenn ein vorher auf-
sefdhrter Verpflichteter nicht vorhanden ist

Auf die Anzeige hun hat das G h zuerst die d. Er-
mtttungen durchzufihren Diese betreffen die Feststellungen iber Ursache
Ansteckungsquelle, Ausbreitung und dic Gefahr der wetteren Verbreitung
An die Ermittlung schlieBen sich die Sckutzmafnahmen an Sie werd:n
ram Gesundh der fir die A tind
behirde vorgeschlagen, doch kann ber Gefakr tm Verzug das Gesandheits-
amt selbst die Notmafirahmen verantassen Dncsc b:skehcn m erster Linse

n der Isoli keankh oder Personen
und n der Durchfihrung der Sch fung Die Ahsonderung ist 1n einem
Krankenhaus vorzunchmen, falls n der Wohnung des Kranken die nach amts-
araththem Urteil erfordeclichen Absor mcht getroffen
werden konnen (§ 14 des Reichsseuch Krankh dachti
miissen von den Kranken getrennt |sn[|crl werden

Fir die Esnnchtung dec I i Krankenh fur den

sammengestellt und werden folgend auszugsweise wiedergegeben

Allgemene Regeln

¥m Krank sind wirksame hmen zur Fernh baw chtung
der Fliegen durchaufithren (Anb von G f Ver-
stiubung von Insck . schelle der

Podenkranke durfen die A mich( benutzen Avsword, Aot

und Urin sind in geesgneten GeldGen 2u sammeln und zu desinfizieren

Der Keanke mus cinc cigene Waschgelegenhert, Seife, Handtach und Zahnputzglas
#owic exgenes EB- und Trinkgeschirr haben Das Wasch und Badewasser ist zu des-
infircren

Setb- and Betewasche sind haufiger su wechseln und ra desinfizseren
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Der Fuboden und die Umgebung des Bettes sind tiglich feuht ra wisches Dl
nutzten Wischtiicher sind zu desinfizieren

Die Pllegep missen 1m Krankenzi: hutzkleidung tragen Thoenmive
eigene Waschgelegenhesten, Handtuch und Seife zur Verfagung stchen Die S84
Klerdung 1st vor dem Verlassen des Kranl abzulcgen_Ansdlicbend bt
sich die PA) die Hinde zu desinfi wnd zu wasdien Die Sutitadzt

und das Handtuch sind gemeinsam miat der Wasche des Kranken zu desofen
und zu waschen

DesinfektionsmaBnahmen
Nach Oberfihrung des Kranken 1n em Krankenhaus dirfen aus dem bubere?
L R EEEE

Die laufende Desinfektion am Krankenbett

Von der laufenden Desinfektion missen erfalt werden }
der Auswis{ das Gurg . the Pustelsekrete, dre abgefalienca Sdorle
Kot und Urin sowie das Wasch- und Badewasser des Kranken,

die Leib- und Bettwische, Taschentiicher, Handtacher, Verband 1 und die £

v
feuchten Aufwischen des hrankenzimmers benutzten Wischticher,

das ES- und Trinkgeschirr sowie Bestedk.

Verunreimgungen an Bett FuSboden Wanden, Mabeln sowse an anderen Emné
tungs- und Gebrauchsgegenstinden

Hinde der Pllegepersonen

klerdung und Handtucher des PRl 1

Die Durchfihrung der Desanfektion

Der Auswurfl und das Gurgelwasser worden 1n GefaBen gesammelt, dic bis Fst0
Hilfte mit eimer geeigneten Desinfcktionslosung z B $%/nger Formalinlosung: 1~
fallt eind Nach der letzten Benutzung sollen die Geldfie 4 Stunden lang stehenbleibe?
und kannen dann 10 den Abort entlecrt werden Uber wertere geergnete Desmfektions
mittel gibt der Amtsarzt Auskunft

Absondergngen aus den Pusteln und sich ablosender oder abgeldster Schasf werdeh
st Zellstof[- oder Mull-Lappchen ader Watte aufgenommen, die in cinc gmxnf"]
Desnfektionslosung zu legen stnd Ebenso st it dem benutzten Verbandmaten®
2u verfahren Emnwirkungszert 4 Stunden

Der Stuh] des Kranken wird mit ciner ausrenhenden Menge emer Desnfektion”
Isung versctzt Nach ciner l‘.lnwlrkundgncu Tn,;‘:. x.\.:'ndm hhnn ‘IhI‘ (;em‘.(m"mm‘;

e an
Abort eatleert wer‘l{rn Der l’lnn :-: | gleidher Wease behandelt e

. . v . . arch Zusatr vod
. . . . 18 das Gemisch
i hentuher und Handticher des hranken sowie die
Dic Leib- und che Taschenyuher und Iandid i S
" . - . . . .
' .y - - . L
" ' ' . - " . . .
' N P L]
ndwsn=" b
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Kochen desinfizsert werden Zu diesem Zwedke 1t sie 1m Krankenzimmer i emnen
Waschtopf esnzulegen, der G5%nge Sodalosung enthilt Dic Wische 15t nach kurzem
Eimnweichen Ve Stunde zu kochen
Der Fuﬁbndtn, die \\'indc in der Umgrbung du Bettes sowre dic vom Kranken be-
nutzten Geb de, die mut P Schorf oder Auswurf veruncer-
nigt sind, werden durdh feuchtes Wischen mit Tiichern, dic mit esncr 3%'wgen For-
sung gut zu durchfe in, 2

Die Dy der EG- und T e erfolgt 1 Krank 3
durch Einlegen 1m eine 3%1ge Formalintssung for die Dauer von 4 Stunden

Dic Hinde der Pllegepersonen sind mindestens durch 2w e1 Mimuten langes Abreiben
mit einem Wattebausch, der mit 80%/mgem Xthylatkohol oder 14/s Sublimatldsung
getrankt ist, 2u dewinfizieren

Schlufdesinfektion

 Bevor das Zummer des Kranken wieder von anderen Personcn benutat wird, st cine
pach den A des Infuierte hlew
Leib. und Bettwische, T Gcher, sofcrn sic meht von der lanfenden
Denofektion exfalt worden sind, e gem§ den Rochthmen fir d Desmfekion am
und anderc Dinge min-
- Wotes wms ey Kamm, Haar- und Zahobrste des Kranken sind
durch Esnlegen n cine $¥mge Gber Nacht zu d
Der Kranke soll aus der Absonderung erst entlassen werden, wenn afle Krusten
abgefallen amd. und von evnem Facharat foe Hals- Naser Ohrenkrankhertenauch de
wurden (p )

Behandlung der Leichen

Auch von den Leichen an Pocken Vemorb:nu kann ene Anstedung ausgehen Dn
Waschen der Leiche 15t zu Baldige C ndie L hat
2u erfolgen Die Ausstellung der Leiche 1m offenen Sacge 1st unzalissig

b) Die praktische Durchfubrng

Bei der praktishen Durchfahrung der Beka bmen durch
das Gesundheitsamt werden sich smmer Situationen ergeben, die m den
Gesetzen mucht vorgeschen sind, oder wo die Anwendung des Gesetzes auf
Schwienigkeiten stoBt Der Amtsarzt 15t dann gezwungen, nach eigenem Er-
messen zu handeln Er mof jode MaBnahme auf shre Wirkssmket bia
iberprifen und sich auf die A beschrinken, die m jeweil
Falle am sind Unter der Erf;
der letsten Jahre wird folgend zu den emzelnen Schutzmafinabmen
Stellung genommen

1 Meldung und evste Mafinahmen
Es mufl erwartet werden, daB die Meldung ber emen Pockenverdacht
unverziighds und mdit erst am Ende der im Gesetz bestimmten Frist an
dasGesundhartsamt gelertet wird Exn anderes Verhalten wire nicht zu verant-
worten Meist wird der Amtsarzt sthon 1 den Gang der Diagnose mu
tingeschaltet sein Er darf micht warten, bis eine Bestitigung des Verdadhtes
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durch das Ergebnis der Laborkontrollen erfolgt, sondern muf schon vorker,
eventuell durch Beizichung der Fachleute, eine klinische und epidemio-
logische Klirung versuchen. Es kommen je nach der Symptomatik des
Falles der Dermatologe, der Padiater, der Internist und der Hygieniker
in Frage. Bis zur Klirung ist der Patient unter Beachtung der entsprechen-
den Vorschriften in der Wohnung abzusondern oder 1n dic Infektions-

eines Krankenh n n

2. Due Isolierung

Wird der Variolaverdacht bestitigt, ist der Erkrankte, sofern dics
nicht schon hehen, auf dic Isol jon zu bringen Bei der hohen
Kontagiositit der Pocken ist die Krankenhausisolierung eine unbedingte
Notwendigheit, Die fiir dic Absonderung in der Wohnung zu machenden
Auflagen wird ein Wahnungseigentimer brw, Hauswirt in der Regel nidit
crfillen kénnen So hat der Amtsarzt immer die Maglicikeit, die Uber-
weisung in das Krankenhaus zu erzwingen

Befindet sich der Patient beretts in einem Krankenhaus, so ist zu iber-
legen, ob die weiteren MaBnahmen der Isolicrung und die Aulnahme von
Kontaktpersonen nicht dort erfolgen konnen So vermesdet man unnétigen
Transport und weitere Kontakte Die Entscheidung wird sich nad den ért-
nhichen Verhiltnissen nichten

Vor dem Transport mufl der Patrent frische Wische bekommen Dic ge-
brauchte Wische und alle Klexd ficke und G ande mis-
sen bis zur Beendigung der Desinfektion im Zimmer bleiben.

Bei der Anordnung emnes Transportes 1st schon Sorge zu tragen, daf ge-
cignetes Personal (s unten) den Transport ibernimmt, daf das Auto un-
mittelbar hernach desinfiziert und kem anderer Krankentransport in der
Zwischenzert durchgefithrt wird Sofert nach der Entfemung des Kranken
aus seiner Wohnung st diese zu verschlieBen und gegebenenfalls zu ver-
siegein, brs die Desinfektronsmainahmen magiich sind

$ Die Ermutttung der Kontakte

Dic Eefassung aller Kontaktpersonen muf unverziighdr esfolgen Jede
Verzogerung kann das Leben cines Menschen hosten Man sollte keme Be-
denken haben avdh die Presse zu informieren, um sich deren Mutarbeit zu
sichern Bey der Bed welche dem § Erkrankten fir die
Chertragung zukommt mu8 man bereits an die Maghichkert sekundarer In.
fektionen denken I's 1st darum zweckmifirg die Ermuttlung anf zwes Pere
soncnkreise zu erstrechen

Gruppe 1 Das 1st der Personenkress der mit dem Frsterkrankten oder
mit vermuthch mfizierten Gegenstinden unmttelbar Kontakt gehabt hat




Gruppe 1 Das 15t der Personenkrers, der mit dem onter Ziffer I genann-
ten Personenkress in Berlihrung kam

Berde Gruppen sind hinsichthich der Bekampfungsmafinahmen unter-
schiedlich zu bewerten, wie weiter unten noch besprochen werden sol)

4 Die Isolerung der Kontaktpersonen

Alle Personen der Gruppe 1 sollen un Krankenhaus auf Beobachtungs-
stationen 1soleert, dic Gruppe 11 durch das Gesundheitsamt tiglich dber-
wacht werden Tritt bes einem Angchérigen der letzten Gruppe unklares
Fitber auf, muf man shn ebenfalls im Krankenhaus asolieren

$ Die Emnchiung der Isolier~ und Beobaditungsslationen

Auf Grund der bishersgen Erfahrung in Curopa darf man annehmen, daf
eine Pockeneprdermic nach der dritten Welle erlischt und die Zah) der -
fizierten Personen sich zwischen 20 und 100 bewegt Es diirfte genugen,
wenn man fur die Isolierstation wie audh fur die Beobachtungsstation je
20 Betten vorsicht und Sorge trigt, daB Notbetten aufgestellt werden
kdnnen

Die fir die Isolierung wichtigen Mafinahmen sind mcht schr emfach
durchzufih fah 1t die Personatbewegung mn jedem Kran-
enhaus schr grof So entgehen der Krankenhausfnseur. der Zetungs-
bindler und andere Personen oft der Aufmesksamkert, weil sie micht zum
engeren Kreis der Krankenhausangestellten gehéren Es bestehen vicle

Bgliikerten, unbewullt oder absichthich cine Sperre 2u durchb Die
Eintichtung eincr Pockenssoligrstation macht darum einc polizeihche Uber-
wadhung und laufende Kontrolle notwendig

Die Station soll sith nre 1m Erdgesthoft befinden Die Tenster muf man
geschlossen halten, bei guter anderwettiger Beluftung sol! man sie versper-
ren. Solange die Patienten bettligerig sind, kann man die Absonderung
ledhter durdhfubren Schwieriger wird es ber den Rekonvaleszenten oder
auf der Beobachtungsstation, wo sich ja merst Gesunde befinden Man soll
hier fir entsprechende Belehrung sorgen Durch gute psydissche Betreung
138t sich manche Schwiengkeit vermeiden

6 Dus Personal

Die bishenigen Pockenembruche 1n Furopa haben bewtesen, daft Arate wid
Sdiwestern 1m besonderen Mafie an der Uerbretung der Rrankhest be-
tohgt sind Bes der Eanichtung der Isolierstationen st auf diesen Umstand
™ achten Es 15t unseres Erachtens notwendig, daB auch das Arzte- wund
fegepersonal mit wn due Isolernsig ewgeschlossen wisd Man hatt oft den

"nwand, gesmpftes Personal sex mmun, und der Immune konne mcht Virus-
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triger sein Sicherheit haben wir hieriiber nicht Auch kann man den

p Varioloiskranken nicht so leicht erkennen, SchleGlich jst
an die Virusiibertragung durch Kleidung und Schuhzeug zu denken, Alle Ge-
fahren werden vermieden, wenn die Isolierung sowohl die Kranken
als auch das Personal umfafit. Auf den Beobachtungsstationen kann auf
cine Isolicrung des Personals verzichtet werden

Es ist zu beach daf der behandelnde Arzt, der Fads-
arzt, der Sanititer und andere, dre berufsmifig mit den Kranken oder
deren Ausscheidungen 2u tun haben, cbenfalls Kontaktpersonen der
Gruppel sind Den erstbehandelnden Arzt wird man isolieren, man kana aber
nicht die Personen einsperren, welche dre Seuche bekampfen sollen So ist es
zwedkmiBig, sich hier auf Desinfekti fnah und Beobadh E]
beschrinken Das Sapitits- und Fahrpersonal soll nur fiir den Pocken-
Seuchendienst cingesetzt und auBerhalb dieses Dienstes im Krankenhaus
abgesondert werden.

Zum Frztlichen Personal der Isolierstation gehort in der Regel audh der
HNO-Arzt Bei der Wichtigkeit der Schleimhautkontrollen ist er mit zu
isolieren

Das mogliche Auftreten interkurrenter Krankheiten bei den isolierten
Patienten macht emne Bercitschaft von weiteren Fackiirzten notig Ferner istan
den Pfarrer und an den Notar zu denken Man soll vorsorghd: ledige Ter-
sonen ohne Kinderkontakt auswihlen, die dann nur im Bedarfsfalle in
Funktion treten Fir solche Vorkommmisse ist vor dem Lingang sur
Isolierabterl emne Umkleidemdghchkest zu schaffen und eine besondere
Schutzklerdung bereitzulegen

7 Die Schutzimpfungen

Von gleicher Wichtigkeit wie die Isolierung der Kontakty ist die
rechtzeitige Anordnung der Sch pf Mit zu den ersten Mafinahmen
gehort die Muttedung an die dsge Impfanstalt Diese muf frischen
Impfstoff sofort durch Boten hefern und die eventuell notwendige Reserve
fiir M: pfungen ber len Es sind simtliche Personen der Gruppe 1
und 11 durch den Amtsarzt zu impfen Andere Arzte soll man nur im Notfall
mut dieser Aufgabe betrauen Wer keine Impfpraxis hat, impft erfahrungs-
gemiB schlecht Es sind Araftige und grofie Impfsduutte anzulegen Auf die
hier notwendige rasche und gute Arbeit wird nochmals aufmerksam gemadht
Man mu8§ den Personenkreis der 1 Erhebung bereuts am Tage der Ermittlung
dem Impfarzt zufuhren Befand sich der Ersterkrankte auf der offenen Sta-
tion emnes Krankenhauscs, so sind 1n der Regel simthche Patienten zu impfen.
da das Personal den Kontakt mit allen vermittelt

Berewts am 3 ‘Tag nads der Impfung mufs man die Reaktion kontrollicren
Ein Wiedenmpfling zeigt bereits an dreser Zertpunkt Rétung und beginnende
Papel Blebt die Reaktion aus soll man sofort nadumplen
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Es ist ratsam, dic nichsten Angehérigen cines Patienten zu impfen, auch
wenn dieser m den letzten 3 Wodhen vor Beginn seincr Erkrankung keinen
Kontakt mit ihnen hatte Im Falle eincr bedrohlichen Verschlimmerung sei-
nes Zustandes hat man eher die Maglichkeit, ¢inem Angehdrigen Zutnitt 1n
das Krankenzimmer zu gewihren

Eme Vorsorge gilt ferner den ungeimpften Personen des Epidemie-
beairkes Hicrzu gehdren die noch micht erfafiten Neugebarenen, die von der
Podenschutzimpfung zeithch oder davernd Zuriddgestellten, die erfolglos
Gempften und dicjenigen, die sich der Plichtimpfung entzogen haben Den
Anteil dieser Gruppen an der G bevilkerung dirfen wir normaler
i ener Héhe von 15-20%s veranschlagen, emne Schitzung, die fiir manche
Gegenden Deutschlands wahrscheinlich zu niednig 1t Lin gutorgamsierter
Gesundhertsdienst hat ewnen Teil dreser Personen bereuts erfafit, gegebenen-
falls ist ein Aulruf niteg

Man wird nun dic Impfpilichtigen zur Impfung auffordern, allen anderen
die fremmllige Impfung empfehlen Erfah B ist der Andrang groB
Es sind darum Dau fstell hen und Impfirzte 2u bestellen
Ferner 1st em geniigender Vorrat an Impfstoff enzulagern

Indikationen gegen die Impfung spiclen bei ciner Pockeneinschleppung
micht die Rolle, die man ihnen sonst zubilligt Im Interesse encs raschen
Schutzes darf man nicht dngsthich setn Dees gilt 1nsbesondere fir Kontakt-
personen, Ber Krankhentszustinden muf man die mégliche Gefahrdung
abwigen und von Fall zu Fall entscherden Dic iberalterten Impflinge kann
man mut abgetdtetem Impfstoff (Vakzine-Antigen) oder mit Gammaglobulin
vorbehandeln, Auch diese Priparate sollen frithzettig bestellt und auf Vorrat
gehalten werden

8 Die Inkubationsimpfung

Man kann auf die Tatsache, daB ein Impfling sich maglicherweise bereits
1 der Inkubation befindet, keinc Riicksicht nchmen Erfahrungsgemi® wirkt
sich der Impfschutz noch ctwa bis zum 7 Tage aus Eme Verschltmmerung
ber spiterer Implung 15t nach theoretischen Uberlegungen moghdh, wurde
in der Praxis aber me emwandfrer beobachtet Da iber den Termm des
Kontaktes oft Unklatheiten bestehien, wird man auf alle Talle impfen, so-
lange die Krankhert noch nicht ausgebrochen 1st

Schnellere Antiksrperbildung ber der Ink verspricht auf
Grund bishersger Erfa die gleich Gabe von Vak
(naktvierter Impfstoff) Nodh zuverlissiger dirftc die Wirkung ciner
passiven Immunisierung durch genugende Mengen (6-12 ccm je Alter) von
Vakzinegammaglobulin sein

Mit Auftreten der crsten Impfreaktionen ist zu beachten, daf diese mut
den Toutialersch der Vanola verwedselt werden konnen Die Labor-
diagnose kann ferner durch eme Komnzdenz von Varola- und Vakzine-
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virus se'hr erschwert werden In der Praxis spielen diese Schwiengheses
aber keine grofie Rolle, da im Laufe emer Epidemie das klmische Bild for
die Diagnose weit mehr in den Verdergrund tritt

9. Die Entlassung aus der Isolicrstation

Vor der Aufhebung der Isolierung ist durch den Facharst der Nasea.
Rachen-Raum zu kontrollieren Ist dieser Befund negatry, sind aud alle
Hautkrusten abgefallen, so kann der Patrent nach emem Reimgungsbad
entlassen werden Man wird ihn aber zur Sicherheit nicht glesch m scire
Arbeitsstitte zuriicdhschidken, sondern 3 Wodien Urlaub geben und aoraten
diesen Urlaub zu Hause zu verbringen Lehrpersonal und Schulkinder mis-
sen nach dem Schulseud einen Zwisch von 6 Wodien en-
halten Den Namen und die Heimatadresse muf man m einer Liste fed-
halten, damit Nachforschungen méglich sind Das gleiche gilt fiir die £nt
lassung aus der Beobachtungsstation In jedem Falle 1st auch die Gesundhens-
behorde des Heimatortes zu benachrichtigen

10 Die Beredinung der Fristen

Die Inkubationszest der Variola ist ziemhch fixiert und betr3gt 12 bis
13 Tage Bei Vanoloss und bet Alastnim ist aber dic Sd\wankungsb_mte det
Inkubationszeiten gréBer Das muf man ber der Entscheidung fber die
Isolierung wie auch Entlassung beriidsichtigen Eme Isolierungsdauer 1on
18 Tagen soll in der Regel emgehalten werden

11 Sonstige Mafinahmen

Audh fur die mbghdhen Todesfalle 1st vorzusorgen Dre Tatsache dJGL;fl“d:c'r.l
Zeit hochunfektids sind, 13Bt es ratsam erschenen eme F¢
noch lange Zer e Widersprechen religidse Vorschnft muB bei den
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DIE POCKEN DER TIERE






Aligemeine Gesichtspunkte

Ursprung und erstes Auftreten der Tierpocken sind unbekannt, es fassen
sich nur mebr Vermutungen anstellen Sicher 1st, dag dic Menschenpocken
schon Tange vor den Tierpocken m den Schnften erwihnt werden Ob dic
auy dem frihesten Altertum von den Ubersetzern als ,Blattern® bezerch-
neten Tierseuchen tatsichlich Tierpocken waren, 15t jedoch sehr zweifelhaft
Uber das Vorkommen der Schafpocken weil man Sicheres erst seit dem
13 Jahrhundert Die dibrigen Tierpocken hat man aufmerksamer erst sert
E. Jenmers Schutzimpfung verfolgt

Viel st seither Gber die Ve haftsk L der
Tierpocken und ihre Stellung zu den Menschenpocken diskutiert worden
Fabt man alle bish Beobach E und Arbetten kei-
tish zusammen, so scheinen sich die Menschenpocken unter gewsssen Be-
d n cher m b Trerpocken deln zu konnen als um-
gekeht Eme Umwandlung von orginiren Tierpocken in Menschenpodken
1st bis jetzt noch nie gelungen und tn der Natur auch noch nre beobachtet
worden

Nach den bisherigen Studien kommen Pockenerkrankungen ber allen
Tieren vor Die wichtigsten sind dic Pocken der Rinder, der Biffel. der
Sthafe. Pferde, Escl und Maulesel, der Kamelc und Dromedare, der Ziegen,
Sthweme, Affen, Hasen, Kaminchen, des Haus- tmd Wildgefligels, der
Miuse und Ratten Exp 11 kénnen Pockenerkrank audh ber den
esmen Lab . wie Kaninchen, M chen, werRen Miu-
sen, Ratten und Goldhamstern, erzeugt werden

Die Trerpocken treten entweder als schwere Allgememnerkrankung auf, so
die Gelligelpocken, dic Miusepocken. dic Schafpocken, die K o
scltener die Ziegen- und Sch cken, oder sic b ken sich auf emn-
telne Kérperstellen 1n Form enes orthichen Ausschlages, so ber Pferden, Hun-
dtn, Kamelen und bewm Rind Die drthichen Pocken sind shrer Natur nach
meist endemisch Sie konnen aber gelegentlich audh eprdemisch werden und
den Charakter emner All i X Dhes tnfft ders for
dic Kuhpocken zu

Nicht alle Tierpocken zetgen dic typischen Stadien emner Pockenerkran-
kng Bei emugen fehtt das Pustelexanthem, auch bevorzugen manche
oigindre ek diicie Gewebe als | f
“rgane, wodurch die klimischen Symptome ebenfalls verindert werden

Bex den Podkenerkrankungen der Tiere hat man grundsatzlich zu unter-
’d’Elﬂen 2wischen den sog originaren Tierpocken und den Poden, die nur
wlillig auf die betreffende Ticrart Gbergegangen sind Letatere sind glerch-
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sam venirrte Krankheitsformen In der Regel handelt es sich dabei bevor-
zugt um Infektionen mit dem Uakzmevirus. Wenn man deshalb z B von
Schafpodien, Schweinepock Kuhpocken oder Zi pocken spricht, darf
man durchaus nicht an gleichartige Prozesse denken Man bringt mit den
Namen nur zum Ausdruck, daff dieser und jener Wirt an Pocken erkrankt
sst, nicht aber, welches Podienvirus die Krankheit verursacht hat Die Pok-
ken der Kithe werden 2. B durch das originire Kuhpockenvirus oder durch
das Vakzinevirus hervorgerufen, die Schweinepodken durch das ongmire
Schweinepockenvirus und durch das Vakzinevirus, das glesche gilt fiir die
Ziegenpocken, wihrend die Plerdepoden anscheinend nur eine emnfache
Vakzmeinfektion darstellen, und die Kaninchenpocken bisher nur durch bés-
artige, b ders virulente Vak worden sind, alles
Tierpockenformen mit vollkommen unterschiedlichen Erregern
Das breiteste Whrtspek hat das zur chlichen Podk
verwendete Uakzmnevirus Es kann praktisch ber allen Tieren, selbst bei den
Végeln, zu Pockenerkrankungen fuhren Die Infektionen erfoigen dabo
meist durch Verschleppung des Virus bei den Pockenschutzimpfungen des
Menschen Die vakzinebedingten Tierpocken sind 1m allgemeinen harmlos,
meist drthch lokahsiert und zeigen keme Tendenz fir eme seuchen-
artige Verbrestung Die originaren Tierpodken dagegen sind durch emn ganz
enges Wartspektrum charakterisiert Thre Erreger beschrinken sich in der
Regel nur auf emnen speztfischen Wart, z B die Schafpocken auf das Schal,
die Schweincpocken auf das Schwein Schon durch diese Wirtspezifitit fas-
sen sich die Erreger der ongmiren Tierpocken voneinander und vom
Vakzinevirus unterschiesden Weater 15t von Bedeutung, da zwischen dem
Vakzinevirus und einzelnen oniginaren Tierpodkenviren oft keine Kreuz-
immunitit besteht, so daB das glesche Tier zweimal aa Pocken crlu:x.)km
kann, emnmal an semnem ongmiren Erreger und einmal am Vakzinevirus
Diese Verhiltmsse treffen fur die Schweinepocken, Schafpacken und Zleftn
pocken zu Eine Kreuzrmmumitit zwischen Vakzinevirus und o_rigmam'\
Tierpockenerreger besteht nur bei den Miusepocken, bei den Kubporken
und ber den Affenpocken Im emzelnen wird hierauf in den spezicllen Ka-
piteln cingegangen Die onginaren Trerpocken belasten das Trer in der Regel
starker als die Vakznemnfektionen Sie zeigen zudem hiufig ausgesprochen
eptdemischen Charakter

5 1

PRSI )

- &
Als selbstand, e Tierpock drfen P “'"d‘;",
S kenvirus, da
das Mauscpockenvarus, das Schafpockenvirus, das P . b
Z kenvirus, das Gefligelpock us, das Kuhp , viellel

auch d;: Affenpodenvirus Das Virus der scuchenhaft nuflrflcmlfn Kanm:
chenpocken 15t mit dem Vakzinevirus identisch, das gleiche gilt fir dic an
deren mest lokal auftretenden Tierpocken, z B fiir dic Pferdepocken .
Iistupathologisch glewdhen die Verinderungen ber den Trerpacken m Hrn
hichen den Mensch ok Die A h werden 1n den spurtdf
Kapitelo behandelt Hier soll nur erwihnt werden, daB man z B bes den
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ongndren Ziegenpocken sehr selten DinschluBkirperchen 1m

Hautgewebe der Ziegen findet (Bakos u Brag). oder dafi bet den Schweme-

poiken 1m Kern der infizierten H Tien typische Vakvolenbild aul-
treter Man fabte sre friher als KernemschluBkdrperchen auf
Eprdeniol A bestehen U hiede zit den Mensch ok Einige

Tierpockenviren werden vorzugsweise durch Insekten @bertragen So sind
an der Verschleppung der Gefliigelpacken Fliegen und Masketos, an der
Ubertragung der Schwainepocken Liuse betaligt Wikrend man ber den
Menschenpodhen latente Infektionen micht kennt, sst der latente Infektrons.
mstand 2 B bet den Miusepoden dre widhtigste Verluufsform

Nor einige der Trerpacken haben cine wirtschafihiche Bedeutung Es han-
delt sids 1 wesentlichen um dic Schafpocken die Greligelpacken 1 be-
stummten Lindern noch um die Ziegenpocken, viellercht auch um die Miuse-
podken, wenn man an groBie Zuchtbetrrebe denkt

Therapeutisth wird ber Schafpocken und Gefligelpocken schon sett Jah-
ren mit Ecfolg die Vakai wmit Lebendimpfstoffen angewendet Auch
gegen die Ziegenpocken sind Lebendvakai kelt worden deren Wert
aber nodh umstniten ist Die Mausepocken kinnen durch prophviaktidie
Schutzimpfung mit Vakzinevirus bekimplt werden, da zwisthen dem
Extzomchevirus und dem Vakzinevirus eme Kreuzimmunitit besteht Bei
den anderen origmi Trerpock hen st eme Vak mit dem
Vakdinevicus siaalos Triher hatte man dies versucht Wre vorker aber schan
ervdhnt wurde, ist zwichen den engwniren Tierpodkeavieen und dem
Vakai mut Ausnahme des Ed tie-, Kubpocken- und Affenpok.-
kenvirus kewn Kreuzschutz vorhanden

Im folgenden werden dic einzelnen Tisrpockenerkrankungen kurz be-
sprochen und dabes besonderer Wert auf die Stellung der Erreger 1m Svstem
der Pockenviren, auf die 3} der und zo
den Menschenpocken auf die Khnik, Fpsdemiologre und Bekamplung ge-
fegt Gleihzetig sollen die Untersduede zwischen onginiren Trerpocen und
den durdh das Vakznevirus verursachten Erkrankungen der Tiere heraus
gearbestet werden, um Klarheat a etn Kaputel der Pockenforschung zu bringen
428 bis zum heatrgen Tage immer wieder Anlaf zu Verwechstungen gab

Die Rinderpocken
[Abb 13)
Dye Podkencrkrankung der Rinder, auch , Kuhpocken™ genannt, trutt als Lokal-
mlektion oder als Algemeinink auf Meist b Xt sie sich auf ein-

#ne Kisperstelien des Tieres in Form cmes orthihen Pockenaussehlages am
Eates und an den Zitzen, beim Sticr am Skrotum

Mhaer Natur nach sind dre Rinderpocken endemisch Sie kennen aber auch
den Charakter emer shweren Al krankung mit Genesahisation des
Virus Sher den ganzen Korper annchmen und epidemtsch werden Schwere
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Ulzera und Mastitiden beglesten dann dre generalisierte Form So beschreibt
in_jingster Zeit Downie zwischen 1944 und 1950 allein 10 Kuhpoden-
epidemien in England und Holland, Leroy 1952 cine in der Bretagne und
Uellini 1953 eine in Brasilien. Die Podkenerkrankung der Rinder kann weiter
als schwere Dermatitis und ulzerative Stomatitis in Erschcinung treten, Gber
ein derartiges Krankheitsbild, das beim Rind in Ruanda-Urund: beobaditet
wurde, benichten Huygelen und van Tongeren 1959

Atiologisch ist die Pockenerkrankung der Rinder nicht emnhertlidh. Sie
kann einmal hervorgerufen werden durch das Unkzincvirus und zum an-
deren durch emn ,originares” (sui generis) oder ,edites™ Kuhpodientnrns

Die Mehrzahl der friheren Podkenforscher vertrat die Ansicht, daf das
Vakzine- und das Kuhpodkenvirus dasselbe sei Heute wissen wir, daB dies
nicht richtig 1st. Mit den modernen Viruslaboratoriumsmethoden 136t sich
nachwesen, dafi sicdh das Kubpodienvirus vom Uaksincvirus i wvielen
biolagisdh chaf cheidet Die in den letsten Kuhpoden-
epidemien in England und Holland als Erreger isolierten Stimme ghden
den augenbliklich in allen Lindern zur Impfung des Menschen ser-

d Vak i nidt Sie chieden sich von thnen durch
gleichbleibende Eigenschaften in ihrer Kultur und Antigenstruktur sowic
im histologischen Bild der Verinderungen im Wirt Es hat den Anschemn
daft dre Pockencrkrankung des Rindes, weldhe nur in Form eines Srtlien
Ausschlages meist am Euter auftnts, ene Vakzincinfektion ist, wihrend sich
die origindren Kuhpocken doch mehr als Allgemeinerkrankung manifestie-
ren Es muf also ber der Pockenerhrankung des Rindes unterschieden wer-
den zwischen Vakzineinfektion und originiren Kuhpocken

Der Krankh blauf beim Inen Rind wird wahrscheinhch audh be-
emfuBt durch den Infektionsmodus Wihrend beim Vakzinevirus die ex-
penimentelle oder zufillige kutane Reaktion im Vordergrund steht. 1t b'nm
ongmniren Kuhpodkenvirus auch an die Aufnahme iiber dic Sdll'elmhll“"
des Respirationstraktes zu denken Im ersten Fall wird die Infektion mebr
emen lokalen Charakter annchmen, eine nicht zu grofie Infektionsdoss
vorausgesetzt Im zweiten Fall kommt es immer zu emner A"g:mcimr{&lfmﬂv
die wir wahrschemnlich in das Formenbild der zyklischen Infektionen einreibet
diirfen

Ber der expersmentellen Infektion des Rindes betrigt die Inkub:homx_ﬂ'
im aligemeinen 2 bis 7 Tage Sic 15t ber der Vakzineinfektion meustens h,i
zer als ber der Kuhpodenmfektion Die Krankheit bedingt in der RS?;‘
ber beiden Infektionen e mifiges Fieber Es dauert ctwa 10 Tage M‘
Berger und Puntigam licgen die Temperaturen bei der onginiren ]\uh[:“"‘
kencrkrankung niedniger als bei der Vakzinemnfektron der Rinder Mm
darauf oder auch gleschzettig mit dem Iieber kommt der l‘nd\:nauuc_flhﬁ wa
Vorschen Die Pustelbildung beginnt mit emer zirkumskripten R"‘.“"F h
entwickelt sich daraus eme Papel (Stad papulosym), die bald in ¢in B3
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chen (Stad. vesiculosum) Gbergeht und schlicBhich zur typischen Pocken-
pustel (Stad pustulosum) mit zentraler Nabelung (Nekrose) heranreift Von
der Mitte aus trocknet die Puste) spiter zu einer Kruste ein Diese Krusten
sitzen fest auf und fallen ber der Vakzinemfektion frither ab als bei der
Kuhpodeninfektion Bei letaterer reschen die zentralen Nekrosen auch tiefer
in das Brodegewcbe, wodurch dic Pusteln flacher wirken Hiufig zeigen dic
originiren Kubpodken einen himorrhagischen Emnschlag Dic Krusten er-
schewnen bej thaen deshalb auch dunkler, oft blauschwarz Das Krankheits-
bild bei der Vakzineinfektion der Rinder verliufi akut, klingt aber rasch ab
Ber der Kubpodkenmfektion zicht sich der Prozefs mehr m die Linge

Puntigam und Brrgtr haben ubcr das Verhalten des weifien Bluthildes,

der Serumei und des Chal piegels bei der exp
Vaksine- und Kuhpockenumfektion gearbeitet Der Verlauf der Kurve der
st bet beiden Infek hen von esmer

genngen zeithchen Verschiebung, ziemlich gleich Das Gesamtcholestenn zeigt
im Serum der kahpoekenmfinierten Rinder eine geringgradigere Abnshme als
bei der Vak f Auch dic Beeinfl des Hypoph d
lappen-Nebennicrenrindensystems  ist ber den  ortginiren Kuhpodken
wesenthich schwicher

Im Gegensatz zu den oben beschricbenen Krankheitsbildernust die natiriich
Infektion der Rinder mit originirem Kuhpodkenvirus in der Regel von emer
Generalisserung beglastet Es kommt zu emmer schweren Allgemeinerkrankung
mit hohem Fieber, die vor allem durch die Vermchrung des Virus 1n den
imneren Organen bedingt 1st Dancben entwidkelt sich der Pockenausschlag am
Euter, an den Zitzen, am Skrotum, seltencr an anderen Stellen des Haut-
organs Auch die Mundschlermhaut kann beteiligt semn (ulzerative Stomatitis)

Die schwere Form der origiiren Kuhpocken nergt, wie schon erwihnt, zu
ehdemischer Vetbreung, wahrend die zufalhige Ub:magung iber das
Hautorgan dann den obenbeschrieb Charakter der llen In-
fektion annimmt und auf lokale Ausbreitung beschrinkt blubt Im Weide-
betrieb kann dann auch einmal en gréBerer Tierbestand befallen werden

Uber eine Vakzineenzootie unter den Rindern emmes medklenburgischen
Dotfes berichteten Otte und Machmann Emn Kind, das zum zweiten Male
gegen Pocken geimpft worden war, ibertrug beim Melken das Vakzinevirus
2uf Kihe Durch gemewmnsames Weiden auf der Gemeindekoppel verbrei-
teten sich die Vakzinepocken auf zahlretche Rinder des Dorfes

Das ongiire Kuhpockenvirus kann vom Rind auf den Menschen iiber-

gthen Es sind schwere Verlaufsformen beschneben worden (Dosch und
Morttsch), auch Enzephalitiden wurden beobachtet {Uerlinde)

Die Diagnose der Podkenerkrankung des Rendes kann nach den klinischens
F“d‘""“"sm histopathologush (lerches Bild wie bet den Menschenpok-
hen durch die Tsol und Zuchtung des Virus
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Abb 43

Vakzmefektion beim Rind
(schematisch)

Abb 44
Plerdepocken (schematisch)

Abb 45
Miusepocken



uad scrologisch (imagglutinati } pestellt werden Eane Dif-

ferenzierung awischen Vakzine. und ongindrem Kuhpodenvirus st mbg-
Ld Aul die wichtigsten Kniterien wurde 1mm virotogischen Abschmitt ein-
gegangen,

Differentialdiagnostisch kommen bei der Podenerkrankung der Rinder
Stematites papulosa. S is vesicularis, pscudoaphthése § itrs und
eventuell auch Maul- und Klauenseuche in Betracht

Die Biiffelpocken

Auch die Pocken der Biiffel schemen duologisch nidht emherthich zu sein
Havptsichlich ditrften sie durch das Vakzinevirus verursacht werden Man
hat yedach auch ot Lofektronen durck das atigumice Kuhpodkennrug, veel-
leicht auch durch das Variolavirus zu rechnen

Nad Ramak-Rish reigten K itd mit Virue das aus
ancr Pockeneprdemee von Biffeln in Indien herausgeziichtet wurde, ber
Biffeln, Allen und Kaninchen eine Identitit mit dem Vakzinevirus an Da
jedoch zwischen dem Vakzme-, Vanola- und Kubpodkenvirus emne Kreuz-
immunitit besteht, 15t das tatsichhche 3tiologische Agens hicrdurdr miche
aidier zu finden. Maqusaad berdhtet Gher eane generalinerte Form von Buf
felpocken in West-Pakistan, die dusch 23 Wochen persistierende Mastitiden
und Ulzera kompliziest wusde Alle Fille waren mit Awbrichen von Va-
nola bei Menschen vergesellschaftct.

In der Regel verlaufen die Buflelpodken jedoch wie die Foiken der Rn-
der verhiltmsmafieg milde und beschrinken sich auf lokale Verinderungen

Die Plexdepacken
(Abb 44)
Der Erreger der Plerdepocken st mit dem Vakznevirus wentisch Wie-
weit auch das eniginire Kuhpockenvirus mitheterligt ist st noch unsicher
Der Pockenausschlag trutt an der Fesselbeuge (vesskulo-papuldses Haut-

txanthem) oder an der Mundschleimhaut auf Gelegenthch sind auch
mehrere Stellen glewhzeitig betroffen Die Pockencrkrankung der Mund-
sdilemhaut hat mans friber als ckende, pustuldse Mund dung*

{Stomatinss pustulosa contagiosa) bezeichnet
_ Unter natitlichen Verhiltmssen greift die Krankheit von Pferd zu Plerd
Thet, aber 3¢ kann auch auf Kihe und Menschen und umgekehrt von die-
sn avt Pferde iibertragen werden

Die Inkubationszert betrigt 5 bis 8 Tage Mt dem Fieber entstehen die
Yypischen Pockenblasen an der hlermhaut und an der Fesselb
Der Podeenausschlag kann auf Nase Augen. Lippen. Gesthlechtsorgane
ud Schenkel Gbergrefen Aus den Blasen entwickeln sich Pusteln, die

cegstmifag vercitern und 1n Geschwire Gibergehen Der Verlaul st meist
futartg
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Die Diagnose der Pferdepocken erfolgt wie ber den Rinderpocken Eine
spezifische Bekimpfung gibt es nicht. In groBeren Plerdebestinden. die von
der Seuche bedroht sind, kann prophylaknsdl gcxmpfl werden Fir dic
Impfung eignet sich Rinder-Der (P impfstoff des Men.
schen). Dic Implung erfolgt kutan, seitlich am Hals Ist die Krankheit
seuchenbaft ausgebrochen, sind die erkrankten Tiere zu téten

Die Kaninchenpocken (rabbit-pox)
(Abb 46)

Sie kommen sporadisch wie audh epid, h vor Grofe S

sind aus Amerika bekannt. Die Kaninchenpodken sind hoch kontagids Sic
wurden als Spontaninfektion von Levaditi und Sanchis-Bayarri (zitiert bor
Dumas) unter Kaninchenbestinden beobachtet, die in Plerdestillen unter.
gebracit waren

1 ) oy

Abb 45 Kamndltnpmkcn

Aus DLMAS Loy te Latoraloire, Coliection de instiit
vt Bvvons NTedsetion Frmemmirions Joe

Wahrs(hcmhd: handeh es sich ber den Kaninchenpodken um emne 30

" Vak fektion, die durch Aufnabme von hodnin-

lentem V'irus iiber den Resplralmnslmh ustande kommt Das Virus 36t sic
gut m hebriiteten Huhnererern zuchten und st durch emen haranha-

gischen Einschiag charaktenistert Es bestcht Kr dem
Vakzine- und Kuhpock In semer A X sdxcm( es dfm
Vak us aber nih hen Nach Kaninchenpocken 1st das Trer nidht
mehr empfinghich fiir Vakzine. jedoch 1t e vakziniertes Kanmchen mdht
Infek mit dem K b envarus

abselut geschiitzt gegen cmne



Nah Levaditn und Sanchis-Bayarri sind Kamnchenpocken und Vakzine
identisch Pearce und Mitarbester (Literatur bei Dumas) sind der Ansicht,
daB es ich ber dem Kaninchenpnckenvirus um e mut dem Vakzmevirus
war verwandtes, jedoch sclbstindiges Virus handelt Nach unseren Erfah-
rungen summen das Kanindienpockenvirus und die Neurolapine i vielen
Eigenschaften dberein  Ersteres ist leicht iibertragbar, letzteres nicht Es
schemen drer Knterien fiir das Z dek ck

von K: h ver-
antworthich zu sein 1 empfingliche Tiere, 2 hochvirulentes Vakzinesirus,
3 Aufnahme des Virus diber den Atmungsweg und Haften des Virus

Die Inkubati it der Kanind k betrigt 5-9 Tage Das Tier
verliert dann den Appetit und bekommt Durchfille Dic charaktenstischen
Symptome sind in erster Linie eine uni- oder bilaterale Blephants, aus der
sch eine Konjunktivitis, Keratitis und Indozykliis entwickeln kann 1-2Tage
spiter treten an der Haut der Ohren, auf der Bauch- und Redkenhaut und am
Skrotum Flecken auf, die zu harten roten, wenig erhabenen Papeln von etwa
1 em Durch h h Ein G 16dem sowie eine Ordutts konnen
sich anschl Auch Schleimh ptome mit UL treten auf
Die Hauteffloreszenzen balden sich niemals tu Blaschen oder Pusteln um {n
perakuten Fillen fchlt in der Regel jeghcher Pockenausschlag (septikimische
Form)

Die M it der K. h ken ist ungewghnlich hoch, unter jungen
Tieren 709, bei den erwachsencn Tieren 3040/,

Die Miusepocken — infektiise Ektromelie
(Abb 15)

Dic Ektromelic 1st eine erstmals von Mardial beschriebene, bet Mausen
stark verbrestete Pockenkrankhest Sie st sehr kontagsds Man kennt drex
Verlaufsformen  die akute und perakute Erkrankung, die chronische Er-
krankung und die latente Infektion Letaters schemnt dic Regel zu sen Die
meisten Mausczuchten sind latent verseucht Unter bestmmten Bedingun-
gen {Provokation) kommt die Seuche hoch und kann dann grofic Epizoatien
Verursachen Mit Ektromelie verscuchte Miusezuchten sind fur alle Virus-
arbeiten ungeeignet

Der Erreger verfugt Gber gemeinsame antigene und immunogene Kompo-
oenten mit dem Variola-, Vakzine- und Kuhpockenvirus Es besteht zwischen
diesen Viren eme ige K 1 und K
Ditse Erreger blden eine verhiltmsmifig cinharthiche Untergruppe der
Podkenviren Buologisch lassen ste sich jedoch gut vonemander unterscheiden
D-f Methode der Wahl 1st dabey die Differenzicrung durch Ziichtung m
Hihwerembeyo (Herrtidh und Mayr) InGewebekulturen vonh brobl
vermehet sich das Varus mit charakteristischem, zytopathogenem Effekt (Die-
fenthal and Habermelil), ebenfalls 1n Hela- und shnlichen Zellen menschlichen
Ursprungs
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Die akute Erkrankung tntt mit Verinderungen an den Extremititen, am
Schwanz und am Kopf oder auch ohne jegliche dufiere Erscheinungen 13
ciner sogenannten ,septikimischen” Form aul Die charakteristischen Sym-
ptome sind Schwellung, Abschniirung und Verfust der Extremititen und des
Schwanzes, Schwellungen am Kopf, besonders um die Schnauze und am
Kicfer. Man spricht von einem ,,Mumpsgesicht™, Die akute Erkrankung 1t
eine zyklische Virusinfektion Die Arbeiten Fenners fiber die Pathogenese
der Mausepocken wurden fiir vicle andere Virusinfektionskrankheiten rich-
tungweisend. Akut erkranken besonders dic jungen Miuse, die nodr mcht

durchseucht sind, oder {ingliche Ticre, dic in eine verseuchte Population
kommen. Dic Todesraten sind hoch.
Die dhronische Erkrank lokalisiert sich hauptsichlich an den Extreme-

titen, am Schwanz und am Kopf. Meist sind es altere Tiere. Todesfille
sind nicht hiufig.

Dic wichtigste Differe Id stellen Bifiverlet: dar, pad
denen ebenfalls die Extremititen und der Schwanz abfallen kénnen, und dic
hiufig auch borkige, knollige Auftreibungen hervorrufen, die den Anfangs-
stadien der Maiuscpocken gleichen, Daneben kommen bakterielle Septi-
kimien differentialdiagnostisch in Frage.

Die natiirhiche Obertragung erfolgt in erster Linie durch Bisse und durd
gegenseitiges Kratzen Eine Obertragung tiber den Respirationstrakt wird
diskutiert

Histopathologisch gleichen die Verinderungen denen bei den anderen
Packen

Die Dragnose 1st klinisch, hcht- und elektronenmikroskopisch (Elementar-
Kéroerchen). histolopisc sluBksrmerchen) oo (Neutralisati

L T g 1
KBR und HAH) mit Vakzinevirusantigen und durch die Erregerisolierunz
besonders aus Leber und Milz, mdghich Bei der akuten Form st die Prognose
unginstig.

Die Bekimpfung der Ektromelie erfolgt am 2wedimiBigsten durch Tatunl
der infizierten Populationen und durch virusfreie Aufzucht in huhcr's!:ﬂ-
lungen Dancben ist eme prophylaktische Schutzimpfung mit \'ahm:vnru;-
implstoffen moghch Am besten cignet sich hierfitr cine Rinder- oder Schal-
der k Das Pulp 13l ward 1 100 verdiinnt und in einer Menge
von 0,5 m! pro Tier dreimal subkutan m cinem Intervall son 4 'Tﬂ)-'"‘ ‘;"
impft Der Impfschutz dauert 5—9 Monate Spiter 13t er nach Nach 21 § o-
naten st die | it erloschen. Derartig ierte Mause sind fir
andere Viren noch voll empfinglich

Neben der Impfung mit Iebendem Vakzinevirus empfichit Kr'mm/n e‘intﬁ:’:
phylaktische Vak g mit F kaine aus Labarcktromelici-
men Man verwendet hierzu am besten Leber von ektromeliemfisiert

Maiusen Das Viruswird mit 0 2% Formalinber 5 C iiber 10 Tage inaktn et
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wabei die Inakti he tiglich geschittelt werden Die Impfd
pro Tier betrigt 0,5 m! Die Implung wird ebenfalls subkutan dreimal in
Abstinden von 4Tagen v Auch diese Tor kzmne soll emen

100%igen Schutz verleshen

Die Pocken der Schweine
{Abb 47 u 48)

Bem Schwemn werden als ,Pocken® vesschiedene pochenartize Erhran-
tungen angesprochen Nicht alle gehen auf die glache Ursache zuruck
Neben ,Schweine- und Ferkelpocken™ st em .pockenartiger Ausschlag der
Ferkel" bekannt. Besonders unter diesem Namen kinnen sich pockenartige
Hauterkrank (Ekzeme) verb die sich mcht @b lassen

Im allgememen versteht man aber auch beim Schwemn unter Pocken
eme verhiltnismaBig einheithche Gruppe von typisch verlaufenden ahuten
ot Enfran De &

L k t sind durch
emen Ausschlag auf der Haut und z T an den Schleimbauten, der sich s
aner maculo-papuldsen zur pustuldsen Form elt und durch \irrs

g P
henorgerulen wird, die sich biologisch in ein sehr cmheithiches System emn
ordnen lassen

Fir die virusbedmgten Pockenerkrank des Sch werden zwe
versdiedene Erreger verantworthds gemacht, das Ugkzmerirus und em
-ongindres* (sui generis) oder aechtes” Sthwemepokenvirus Die Vakzine
Podkenerkrankung tntt ber Schweinen jeglichen Alters anf wihrend sich die
originiren Schweinepocken mehr auf Ferkel beschrinken Die Infektion mut
dem Vakzinevirus 1dukt stets sehr stirmisch und schoell ab Nach wemgen
Tagen st der KrankheitsprozeR abgeschlossen, die Ticre gesunden und
sedeshen normal Bej den dren Sch cken fehlen die
Imtialerscheinungen, dic Krankheit entwickelt sich langsam zicht sich dafur
aber mehr n die Linge und belastet auf die Daucr das Ter stirker

In der dlteren Literatur findet man Hinweise, wonach Erkrankungen an
Séweinepodken auch durch das Kuhpocen- und Variolavirus hervor-
gerufen wurden

Nach unseren Ecfahrungen durfte sowoh! das Kuhpodken- als auch das
Variolavirus unter matirlichen V fur cine Pockencrkrank
der Schweine yedoch nur wenig Bedeutung haben

Slieflih wurde friher mehrfach noch eme Empfinghchkeit der
S‘;i:weme fir die Errcger der Schaf- und Ziegenpocken erwihnt Nach
carek, Manninger und Mocsy lassen sich dafiir aber keme stichhaltigen
Bewse erbringen Westere Untersuchungen sind potwendig

Falt man alle Gesichtspunkte kntisch zusammen, so wird die Pocken-
hrankung der Sduweme bevorrugt durch das Uakine- wnd ongmare
Sohuerepockenuerus erzengt




Beide Viren besitzen viele gemei E haften Dre e
sind: Gréfle, Gestalt und Aufbau der Elementachdrperchen, Ablauf der
Virussynthese aus inselartigen, fengranulierten Bezirken im Zytoplasma,
dcn sogenannten eroplasmazoncn uber ,leere Kugeln“ bis zum rafen,

Virusel korperchen, Bildung von editen, azidophilen,
zytoplasmahsd:en Einschlufkérperchen, drarakteristische proliferative und
degenerative Prozesse am Orte der Vnrusvcrmchrung, die zur l)pxsd\cu
Pockenpustel mut zentraler Nabelung fuhren, biph kb
mit Pustelausschlag am ganzen ]\orpcr, prognostisch gunstiger \'crluuf

Bei allem Gememsamen unterscheiden sich die beiden Erreger aber durdy
viele Figenschaften stets reproduzierbar voneinander Zunichst weichen die
berden Podienerkrankungen des Schweines in der Entstehung und im Ver-
lauf der einzel Krankh h erheblich der ab (Ta-
belle 23), Diese Unterschiede manifestieren sich klinisch, histologusch, serolo-
gisch und immunologssch Daruber hinaus ergeben sich feste und verwertbare
Differenzen in den biologischen Eigenschaften der Lrreger selbst Wihrend
sich das Vakzinevirus durch ein breites Wirtspektrum auszeichnet und in den
Klemnen Versuchstieren, wie Kaninchen, Meerschwenchen, infantile Maus und
Kuken, stets sehr gut zur Vermehrung gebracht werden kann, beschrdakt
stch das origmare Schweinepockenvirus ausschhiefflich auf das Schwein Das
Vakzinevirus lafit sich 1m bebruteten Hithnerei auf der Chorioallantoismem-
bran regelmafiig in fortlaufenden Passagen zuchten, das Schwemepock:n
virus nicht Dte Zuch rsuche m verschied Gewebekul
verlaufen ahnhich Das Vakzinevirus vermehrt sich in Nierenkulturen vom
Schwein, Rind, Hammel, Reh und von der Maus Das origindre Schwemne-
pockenvirus geht nur in Schweinemcrenkulturen an, verhert aber mit zu-
nehmenden Passagen laufend an Virulenz fur die Kultur (Mayr)

Histopathologisch 1st interessant, daB ber der Infektion mit ongmisem
Schwemepockenvirus in den Kemen der fizicrten Zellen regelmifig mehr
oder weniger grofie Vakuolen auftreten, die man bei der Vakzmeifektion
niemals beobachtet Ber Ictzterer sind die Kerne stets unverindert Die Va-
kuolenbtldung 1n den Kernen bex der ortgnaren Schweincpodkenerkrankung
kann als widitiges Differentialdiagnostikum  zwischen den beiden Viren
benutzt werden (R{'c:»(’o)

Zwischen dem Uskznev und dem orig n Sduwcine)
besteht 1m Kreuzversuch kemne .vdml:rml(' w:rkuug Das gletche gilt fur d:c m
Verlaufe emer Vahzie- bzw krankung aufl
wir den Ser korper V ak
us und kehrt Schwei %

mdt das orginire Sch
immunseren mdht das \'akzmcvxrus

Mit Hilfe der Prazipitationsreaktion 138t sich eine anug:ne }\nmpl)ncnlt
pacweisen, die m beiden Viren ’, um und X K
pen unter besimmten, quantitativen V-hs nette
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Tabelle 24

Enterschiedlicke Bildung von Antilsrpern und Immumitit bev Schicenen nach Infeltin
st Vacesnin- und originirem Schwesnepockeneirus (mack Mayr)

o s | a0 Antiborper- und Immunitatsbaldung in Tagen
rungs- Reak- [~
modus ton |6 7.'3 lu. . 15.’ 20 I 2 ’ . ‘72.]101
HaH o] o {61 ]12s26(2s6{ s2 | 512 | ot |26 )16
1
Vac. 9 PO N (S R
Pyl S 1 % O S T st PR Y O
i [ PN O I B D
Lam . ablalalala] sl |[b]s
kutan|
Das Virus bestzt heno hamagglatinierenden
HAH Esgenschaften
Schmer-
ne. L Iy »
Ny B VY Y I [P O O Y D ) N
arus [ N DI
Imm R el b ] a | a|bbe
HAH |0 | 5] 32 [2s6]s12[s02] sz | 26 | et [32]1s
I
Vac. ol 0 (VRN IO R RV B
- rn P B l et Eatane sl © ok ol S Sl et i gl
irvs s R R B
mm it | | e |ab a’n sl a |ab] v [b]d
intra-
venos HAID Das Virus besttzt Lane hamsgzlutimerenden
Eigenschaften
Sehwer. 17 ’
ne. e [ofo o]o nln PR [NV (I Qe rT
pocken. \ i wa g
e | ! ; ‘Ic e f a s |blbe
i i i

Zewchenerklirung HAH ~ Hamagglutinationshemmungsreaktion
e Pranpitationsreahtion
ImmR = Immumitatsreaktion
s = Impfung ging mirht an
b = Knotchenreaktion
¢ = Pustelreaktion mt beschleumigtem Verlaof
d = Dustelreaktion vom Verlauf der Ertimpfung
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Abb 47 Oniginire Schwemepucken (g:ncﬂlmerur Ausschlag)

> 43 Vaknneinfektion ben Schwern Abb 49 Zicgenpocken (Euter)
ralisierter Ausschlag nach ntravendses
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Dic im Vakzine- und Schweinepockenvirus cingebaute, cinheithiche, antigene
Komponente ist auch in der komplexen, antigenen Struktur des Varola-
und Kuhpockeavirus verankert Die fiir dic Speaifitit determinante Gruppe
scheint aber nur sehr schwach antigen wirksam zu sein Im Prizipitahons.
test mat Hilfe des Agardiffusionsverfahrens reagieren einfache Immun- und
Rek 1 Shnlich negativ. Positive Kreuzreaktionen treten

reg 1 "’." erst bei Ver dung von starken Hyperimmunseren auf Da-
bei st , dafi die Schweinepockenhyp starker mut
den heterologen Podienantigenen reagteren als umgekehrt die Vakzimne-
hyper mit dem Schweinepodk en (Mayr)

Fiir die logische Differentialdiag it die Hemazel)
hemmungsreaktion widitig Wihrend das Vakzinevirus himagglutimerende
Eigenschaften besitat, entunckelt das Scharemepockenvirus diese mdit Der
positive oder negative Ausfall dieser Reaktion ist also ein einfacher Test.

um zu entscheiden, welche Infektion vorliegt (Tabelle 24).

Die Schafpocken (Sheep-pox)

Die Schafpocken treten Gberwiegend epidemisch mit schweren Allgemein-
erschernungen auf Sie dhneln kitmisch i vielem den Menschenpocken Meist
erkranken dte Tiere an generahsierten Podien mit heftigem Iicber, wobei
sich das typische vesiculo-papulise Exanthem diber den ganzen Kérper aus-
brestet Besonders gefihrdet sind dre Limmer Wic bei der Variola vaniert
das Krankheitsbild schr stark s werden leichte, schwere und atypische
Verlaufsformen beobachtet, Dabet schemt cine Beziehung zur Jahreszeit zu
bestehen Im Sommer, beginnend im May, ist die Erkrankung nur sehr milde.
wihrend im Winter, ab Dezember, dic Podken schr schwer verlaufen

Der Erseger der Schafpocken 1st emn origmndres Pockenvirus, das sich fast
ausschhieBlich auf das Schaf beschrinkt At den Vakzinc-, Variola-, Kuh-

pucken- und Miusepock . die logisch einc verhiltnismaSig
emherthche Untergruppe der Pockenviren bilden, besteht kewne Kreuz-

und keme Kreuzneutrall Auch zu den Gefliigelpodenyiren
besteht i 1sch keine h Dagegen wird eine Bezichung
zwischen dem Schalpodk und Ziegenpock us diskuticrt  Grimpret.

L
Kalayli und Mutarberter und Slagrold konnten Schafe mit Ziegenpodken-
virus nfizieren Es gelang thnen auch Schafe gegen Schalpucken mit ewner
Vakzine aus Z p us zu Nach Bennet und Mit-
arbertern und nach Lall. Singh und Smgh geht das Schafpockenvirus meht
an Ziegen an, und Ziegenpocken immumsicren auch nicht gegen Schafpok-
ken In jungster Zett haben Rafys und Ramyor (1959) emecut Gber dieses
Problem gearbeitet Nach shnen lassen sich Zicgen mit Schalpockenvirus
nicht gegen Z pock ’ Umgekehrt schiitzt jedoch emnc
Impfung mit Ziegenpockenvirus Schafe gegen eine nachfolgende Infcktion
mit Schaf- und Ziegenpockenvirus
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Die Bezsehung des Schafpockenvirus zu den anderen Vertretern der Pok-
kengruppe 15t noch nicht untersucht

Dic Schalpocken sind vor allem im Sudosten son Europa und in Xgypten
verbreitet

Aufer auf Zicgen lafit sicdh das Schafpockenvirus auf kemne andere Tier-
art iibertragen. Vercinzelt glaubte man ecine Obcrtragung auf Plerde und
Esel beobachtet zu haben Neuerlidhe Versuche an jungen und erwachsenen
Plerden und Eseln verliefen aber durchaus negativ

Alle Schafrassen sind fir das Virus empfinglich, jedoch bestehen fir die
emzelnen Schafrassen verschieden virulente Stimme Das persische Schaf-
pockenvirus 15t z B fiar die Schale 1n Agypten nur schwach virulent, so dafl
man m Agypten den chen Schafpock zur Vakzi der Schafe
verwenden kann

Die natiirliche Infektion erfolgt ber den Schafpocken direkt von Tier zu
Toer durch Inhal Maglichk der indirekten Ub zeben ver-
seuchte Stallungen und Weiden

Dic Inkubationszeit betrigt 68 Tage Die Krankheit beginnt mit Tem-
3 g. Nasen- und A fufl Die A Tider sind geschwoll
und die Bindehiute gerdtet 1-2 Tage spiter brechen dic Pocken am ganzen
Kérper aus Die Temperatur sinkt dann etwas ab, um mt dem Ubergang
der Pocen in das Pustelstad: wieder Hierdurch entsteht
eine varolatypische Fieberkurve Die emzelnen Stadien der Pockenherd-
entwiklung gleichen denen ber den anderen Pocken Durch Sekundir-

fek wird die k Die Poden der Schleimhaut
verlaulen atypisch, da wegen der Zartheit des Epithels emnzelne Stadien nicht
voll ausgehildet werden Kleme Erosionen und Ulcera sind charaktenistisch
Mastitiden werden hiufig beobadh Im dre Limmer
schwerer als die crwachsenen Tiere Die Krankheit davert ctwa 3—4 Wochen,
die Sterblichkeit schwankt zwischen 2 und 509 Beir Limmern kann ste bis
2u 809 betragen Ber der gencrahsierten Pockenform vermehrt sich der
Erreger auBer 1n der Haut und 1n den Schleimhiuten besonders stark 1 den
mneren Organen Bei der Zerlegung findet man cine Entzundung der Schierm-
hiute des Respirations- und Digestionstraktes In den Lungen kommt es zu
Pockenknatchen Histopathologisch glescht der Krankheitsprozef dem der
anderen Pocken

Man unterscheidet 1m einzelnen folgende Verlaufsformen Als normale
Form gilt die Uariola confluens Als lexhte Formen kennt man die Uartola
oving sine exanthemate und die Uariola compressae (Stemnblattern, War-
2enpocken) Als schwere Verlaufsformen gelten die Uartola ovina haemar-
thagica-pustulosa s mgra und die Uariola ovina gangraenosa (Brand- oder
Aaspocke)

Die Diagnose wird nach den Khnischen Erschemnungen und der Epizooto-
logie, haht- und elek
logisch (FunschluBksrperchen) und durch den Ubertragungsversuch gestellt
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den Gefligelpocken bestehen ebenfalls keine immunologischen Beziehungen
Die Stellung des origindren Ziegenpockenvirus zu dem originiren Schweine-
pockenvirus ist moch nicht geklirt Line Ubertragung des onginiren
Schwetnepodkenvirus auf Ziegen ist nicht gelungen (Mayr), umgekehrt kann
man das Ziegenpodenvirus nicht auf Schweme Gbertragen. Experimentell
138t sich das Ziegenpockenvirus auf Schafe durch Inokulation verimpfen,
haftet aber sonst nicht, Der Ubertragungsversuch gelingt auch micht segel-
miBig Die Infektion beim Schaf verliuft viel milder als ber der Zlegc
s

und bleibt stets anl den Inokul beschrinkt Mit Z

geimplte Schafe sind nach Ral)x und Rmn)ar, Grimpret, I\n}a)h und Mt

arbestern und nach Slagsvold gegen cine Rent mit Sch

imman, wihrend sich umgek:hn Zicgen, wie schon gesagt, mcht mit Schal-
gegen Z ieren lassen Nach Bennef und Mt

arb:ll:m Lall, Singh und Smgh geht das Sdm!pod<enwrus nicht ber der Ziege

an Weiter ist dic Bezieh des Z: p zum Virus der anstecken-

den, 15 krotssierenden H: indung der Schafe und Ziegen

(Pustulacdermatitss, Ckthymavirus), das ebenfalls zur Pockengruppe gehort,
studiert worden Nach Bakos und Brag steht das Ziegenpockenvirus in kei-
ner immunologischen Bezichung zu dem Virus der Pus:ulardermamu der
Shafe und Zicgen Weder 1m noch 1m D
such reagterten die beiden Viren k der D
sthresben Bennet und Mitarbeiter, dafl das Virus der Ziegenpocken gegen
Ekthyma tmmuntsiert, umgekehet se1 das jedach mcht maghch Die Autoren
meinen, dafl ,the two viruses are therefore closely related, goatpox pos~
xessmg at least one antigenic factor that contagtous pustular dermatitis
lacks*

Falt man alle buhengen Befunde 2u diesem Thema krisch zusammen,
5o scherat das eriginire Z P emn b ch und
gisch selbstindiges Pockenvirus 2 sen Unter natirhcien Verhiltmssen
beschrinkt es sich fast avsschlieBlich auf die Ziege Schafe, die mit pocken-
kranken Ziegen stindig in Kontakt kamen, Pferde, Kithe, Hunde und son-
stige Haustiere blichen von den Ziegenpocken versthont Dagegen wurden
in ziegenpockenverseuchten Bestanden bei Personen die mit kranken Zie-
gen beschiftigt waren an Hinden und Armen pocenihnhiche Ausschlige
beobachtet, die mdht ansteckend waren Die Personen waren als Kinder gegen
Pocken geimptt worden

Die durch das Uqk he Pockenkrank der Ziegen
verliuit dhnlich wie die \akzme:rkrankung beim Rind Ste 1st messt 6rt-
lich Tokaltsiert und stets harmlos Im folgenden wird deshalb nur auf die

H ken weater

Dee Z ken sind ewne fieberhafte Al Ge-
wknlich verlauft die Erkeankung milde Es kommen fedods auch sthwere
Verlaufsformen vor, die eine hohe Letalitat zeigen In Zentralasien traten
1957 die 2 ken in eimcr g sehr schweren Form auf
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Etwa 809/, der Farmen waren infiziert. Die Sterblichkeit betrug 18,94
Demgegentber beschricben Bakos und Brag einen schr milde verlaufenden
Seuchenzug in Schweden.

Dic Angaben iber die Inkubationszeit sind untersduedlich Unter natiir-
lichen Verhiltnissen kann sie bis zu 17 Tagen betragen In der Regel diirfte
sic jedoch kilrzer sein und zwischen 8 und 8 Tagen liegen. Die Arankheit
beginnt mit Fieber 2wischen 40 und $1° C Eimige Tage spiter erscheinen
grau-rote, etwa 3—4 mm grofie Papeln an den Lippen und am Euter samt
den Zitzen, die sich in Blischen und dann in Pockenpusteln umwandeln
Die Blischen enthalten eine klare Lymphe, in der sich massenhaft Elemen-
tarkdrperchen (Her:zberg-Firbung) nachweisen lassen Dic Pusteln zeigen
cine zentrale Nekrose, Nach shrem Platzen entstehen nissende Erosionen
baw. Geschwiire, die zuweilen von braunen Borken bedeckt sind Bei nor-
malem Verlauf trodnen die Pusteln rasch cin und fallen etwa 5-8 Wochen
spiiter ab, Es bletben dann helle, pigmentfreic Narben zuriick, Ausnahms-
weise treten die Pusteln auch an der Vulva, am Rande des Augenlides, an
Stellen des Schwanzes auf An den Lippen bevorzugen die Pocken meistens die
Ubergangsstelle zwischen Haut und Schleimhaut In shweren I'dllen werden
der Mund und die Zunge befallen. Hier kommt es dann oft zu Ulcera mit
papillomihnlichen Wucherungen von Granulationsgewebe Neben Affcktio-
nen des Respirationstraktes 1st auch Verwerfen beobachtet worden Als wei-

tere Kompli kénnen Sekundirinfek zu den Pockenpusteln hin-
zutreten, hiufig entwickeln sich dann schwere Luterentziindungen, vor allem
wenn Sekundarnnfektionen an den Z, auftreten

Der Al d 15t bex lem Verlauf meistens gut Manchma!

sind die Ticre matt und magern ab Die Milchproduktion ist verringert Die
Krankheit befillt Ziegen n jedem Alter, Zicklen sowic Tiere im Lakta-
tionsstadium erkranken lechter

Pathogenctisch handelt es sich ber den Zoegenpodien um eipe zyklische
Infek krankhert mit G I des Virus Gber den ganzen Korper

Histopathologisch 1st auffilhig. daB im Gegensatz zu allen andercn Pocken-
krankheiten ber den onginiren Ziegenpocken anscheinend nur schr wenig Lin-
schlufkdrperchen ausgebildet werden Bakos und  Brag haben  bet
expertmentell mfinerten Ziegen am 4 -7 Tag p anf dic Fpithelzellen der
Haut, Mundschleimhaut und Zunge mit Himatoxyhin-Fovn nach Gremsa
bzw Mann untersucht FanschluBkorperchen wurden micht gefunden In
den Epithelzellen von der Hornhaut ifizierter Kamnchen lieBen sich eben-
falls kewne EinschluBkrperchen nachwessen [n eigenen Versuchen be expen-

&

mentell inkzierten Ziegen haben wir zablrerche 11 Bnitte d t

Ineinzelnen Fillen fanden wir typische, p he P'machlufkérperch
Epidennologisch 1st die_hohe Kontagiositit der Ziegenpocken unter _Z:c-
gen b X t Die Einscilep des Virus o u, ‘i Bestinde
erfolgt oft durch Zukauf infizicrter Tiere. In durd s “aden kann
+t aushrech i “ o agse

ber Geburt neuer Zacklemn dae 5o,
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weg geht direkt von Tier zu Tier oder indirckt dber verseudhte Stallungen und
Weiden. Das Virus scheint in verseuchten Benrken schr lange, oft mehrere
Monate, infcktids zu bleiben Die Zahl der erkrankten Tieze im Verlaufe einer
Senche schwankt zwischen 5° ¢ und 100* s Die Ausscherdung des Virus erfolgt

iber dre befall H:ul- und Schleimbh itke und wahrsdicinhich auch
iber den Respi kt. Ober die Ausscheid des Virus durch Milch
und Kot ist md\u bekamnt.

Das Uberstchen der Zi kenerkrank hunterlift eine sehr frag-

liche Immunitit, die nur gtgen das homologe Virus schiitzt. Die Immunutit
1t sicht immer vollstindig, zudem gibt es Zicgen, dic keme Immumt3t aus-
bilden Zweiterkrankungen werden deshalb immer wieder heobachtet
Neben der mangelnden Immumisierung zeigt das ormmre Zlevmpoden-
virus auch schlechte antigene E chaft v
per Jassen sich wihrend der Erkrankung und i der Rekomnlesxtm mdit
nacdiweisen. Nur im Serum von hypmmmumsxerlm l\anmchen ued ergm
treten nachweishare Mengen von i
und prinpiticrenden Antik3rpern auf.

D:e Diagnose der osigmisen Zicgenpoken erfolgt Khnisch mikroskopisch

) und durch den Ub h Eine serol

Dmgnose durch Antikérpernachwers 1st nicht méghich (vergl uhrn) Das

Vakzinevirus 138t sich sehr leicht vom onginiren Ziegenpockenvirus unter-
sthewden. Es geht auf vielen Tieren an und 15t teicht 1m bebriteten Hithnerer,
m der Gewebekultur, 1n der infantilen Maus usw 2u ziichten Das ongmire
Ziegenpockenvirus beschrinkt sich dagegen auf dre Ziege Es Lit sich expeni-
mentell pur auf das Schaf, Renntier und gelegenthich das Kaninchen iibertra-
gen Die Methode der Wah! bet der Differenzierung der berden Viren 1st die
B

pfung der Ch bran des bebriiteten Huhnereis
Wegen der schledh wschen Verhil beu der natiirlsch
Z ckenerkrankung st auch eine S fung sehr probl ch
4 fichlt eme Stmul fung Vermpt wered I:bendes Zie-
ok . das an Al d d 1st, chzertig mit
Hodi Da das Z X u logisch selbstindag st

und mit keinem anderen Pockenvirus eme Kreuztmmunitat aufwerst, st
auch eme Schutzimpfung mit einem anderen Pockenvirus niche moglich

Die Packen der Affen
(Abb 52)

Dag Variolavirus 1st aof Affen ubertragbar, und schon von Beginn der
virologischen Ara an hat man dicses Tier zu Ubertragungsversuchen heran-
8¢zogen (Lateratur ber Haagen) Es war naheliegend, ber der leichten Emp-
fénglichkeut des Affen auch an die Moglichkert einer naturlichen Infektion
2 denken
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LDEEIRL AbET Allencpdemicn crsthienen zwar vereinzelt in der Literatur,
doch gingen diese nicht iiber Vermutungen und allgemeine Hinweise hine
aus, S beriditete 1922 Bleyer iber eine Variolaepidemic unter den Affen
im Urwald Brasiliens Einc milde Variolaepidemie bei Mensch h
cinc schwere Seuche bei Affen Dic Ubertragung vermittelten Insckten Auck
aus zoologischen Girten wurden Affenerkrankungen bekannt, die wihrend
ciner Menschenepidemie auftraten So bringt Bras die Organbefunde cines
Orang-Utan, der 1949 1m Zoologischen Garten von Djakarta an den typischen
Erscheinungen ¢iner Variola verendete,

Die wenigen bisherigen Mitteilungen enthalten nur dirftige Angaben
iiber die Symptomatik der Affenvariola Im allgemeinen scheint der Affe
weniger empfinglich zu scin, und die Erkrankung verliuft bei thm leichter
als beim Menschen In der Zwischenzeit wurde der Affe vicle Male fir die
Zudhtung des Vanolavirus beputzt. Man begnigte sich meist mit der Mit-
teilung der Ergebnisse, ohne auf den Krankheitsablauf emnzugehen

In jingster Zest berichteten v Magnus und Mitarbeiter iber cinen spon-
tanen Aushruth von Pocken bei cinzelnen Tieren ciner Gruppe von
Cy lgusaffen, die fiir exp lle Zwede 2 Monate vorher nach
Schweden importiert worden waren Das khinische Bild der Frkrankungen
glich dem sehr lewchten Verlauf der Affenvariola Der isolierte Erreger zeigte
fiir das Vanolavirus typische Eigenschaften, vermehrte sich aber am Ka-
ninchen (!) kutan und k sehr gut mit hi hagischem Charakter
und kennte in Serienpassagen fortgeliihrt werden Die Lffloreszenzen ent-
wickelten sich spiter als bei Vakzine, und das Virus generalisierte zum Teil
Die Rudasolierung ergab das A wus Desgleichen war der Lrreger

bral fiir Miuse path Die Zugehngkeit des Virus zur Pok-
kengruppe scheint nach den sorglaltigen. eingehenden Prifungen gesichert,
dodh wird diskutiert, ob ¢s smich um cinen kaninchenpathogenen Variola-
stamm oder um ain spezielles Affenpockenviruy handelt Andere Viren der
Pockengruppe konnten die Autaren aussthlieBen Die Epidemiologie wurde
nucht geklirt, ¢ 15t aber mteressant, daB man aus Zellkulturen von Nieren
nichterkrankter Affen der gleichen Gruppe denselben Erreger isolierte

Ber der kiinsthchen Ubertragung der Infektron aul den Affen durdh
Skanifikation kénnen wir kewn anderes klmisches Bild erwarten, als es der
Variolation des Menschen entspncit Der Weg iber das Hautorgan oder
Gber das Blut st ein anderer pathogenctischer Mechamsmus, als bei der
naturhchen Tripfdheninfek iber die Resp gane. Trotzdem er-
scheinen die folgenden Beobadh ! t, da sie doch einige
Wedhselbezichungen zwischen  FErreger und  Wittsorganismus  erkennen

lassen
In cigenen Versuchen haben wir das Vanalavirus kutan, subkutan

\ntravends und intranasal auf msgesamt 4 Rhesus- und 5 Cynomolgusallen
Gbertragen Soweit dicse Versuche ain Usteil erlauben, kinnen wir ganz an-
geman feststelten daB der Affe zwar regelmiBig empfinglich ist, die In-
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fckligon im Vergleich zur Variola des Menschen aber anscheinend leichter
vcrl_auvh. Bej ¢iner intranasalen Instillation des Virus versuchten wir den
na‘turh.d'xen Infehtionsweg zu imitieren Das Tier entwickelte keine Krank.
hCIlSZCI.d'I-Qn, zeigte aber bei ciner spiteren Nachimpfung mit Vakzine eine
Immunitdtsrealtion Ein andercs Tier erkrankte nach mtravendser Infek-
tion nur an ciner leichten Pneumonic In der Lunge konnten wir Variola-
virus nachweisen

Bei kutaner Applikation des Variolavirus traten bei den Tieren nach ciner
Inkubationszeit von 24 Tagen typische Effloreszenzen an den Impfstellen
mut ciner durchschmtthchen Pustelreife am 5—6 Tag p 1 aul Leichtes bis
mifiges Fieber, beginnend am 2 Tag. huelt mdht Linger als eine Wodhe an
Der Allgemeinzustand war nicht wesentlich gestart, die I'reBlust chenfalls
nicht beemntrichtigt. Wurde aber mattels Skarifikation eine grisBiere Infektions-
dosis verabreicht, so kam es zu schweren Krankheitsverliufen Drer von
vier kutan infizierten Treren zesgten am 7 Tag cine Generahsictung Die
Lntwidklung des Lxanthems folgte, soweit bei der behaarten Affenhaut {est-
stellbar, den fur Vanola giiltigen Regeln Die Lokalisation der Pusteln be-
traf vorwiegend Gesicht, Kopf, Extremititen und Damm Die Lffloreszenzen
standen 1soliert, waren aber am Kopf und an den Lxtremititen schr zahl-
reich Soweit man es an den wemger behaarten Stellen erkennen konnte.
kam cs mcht zu den typischen Pustcln der Menschenvanola Die gerdteten
und sehr harten, deutlich Gber das Hautnuveau ragenden Papeln cntwickel-
ten nur ein kleines Blischen das aber bald wieder cintrocknete Die Ur-
sache dieser Ersch mag dic gegenuber der Menschenh doch schr
unterscnedliche Struktur der Affenhaut sein

Nach subkutaner Infektion zweier Affen bildeten sich an der Injek-
tionsstelle harte Infiltrate, die nekrotisierten Am 6 bis8 Tagp @ folgte
ber dem cmen Tier eine starke. typisch semikon(luterende Torm der Ge-
neralisation ber dem zweiten Tier e diskrete Affenvanola Beide Tiere
waren trotzdem munter  Ewnem sche kriftigen Cynomolgusaffen sver-
abreichten wir 1 v die schr massive Dosts von 20 Mill Vicuseinheiten (I)
Fs entstand e schweres himorrhagisches Bild mit cmer Ophthalmie Nach
Sklera- und Hautblutungen entwickelte stch bis zum 6 Tag eine zesthch
und lokal ungleichmifige heftige Generalisation Das Tier verendete schr

rasch

Die Gefliigelpocken (Avian-pox)
(Abb 50 u 51)
igeticrpocken Lane gegen-

Dic Geflugelpodken stehen abseits van den Siy
1 mit den Siugetierpocken-

seitige | ung und K

viren besteht micit Dagegen dirfte auch m der komplexen Struktur des

Gefliigelpodkenvirus ¢ine kleine antigene Komponente cingebaut sein dre
Bed in der Prizy X

unter b g
eine Krevzreaktion ermighcht (Mayr)

e .
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Unter Geflugelpocken verstcht man cine besondere Form der Pucken-
krankheit, in deren Verlauf entweder aufl der Haut oder auf den Schleim-
hiuten oder an beiden Stellen ein eigenartiger Ausschlag auftntt I'ruher
bezesch man nur die Erkrank dcr Haut als Pocken, wihrend dic
Erkrankung der Schlermhdute Gefli genannt wurde, Mit Hin-
siht auf die Identitit shrer 1\l|n]og|c benennt man heute die Krankheit
selbst als Geflugelpocken und thre lormen als Hantform, Sdileumhautform
und Muschform Dae Seuche bricht meist m den Herbst- und Winter-
menaten aus

Sic befallt in erster Lime Huhner, Puten, Tauben und Tasanen, Wild-
bgel, wic Sperhinge, I‘mk:n und Kananenvégel, und 1st auf dem amcnkam-
schen, afrik hen und curopdisch tinent verk
Europa besonders 1n Frankreich, Holland, Belgien, l(alun und Deuhrh]an(l
Man tedt einin

das Hulnerpockenvarus (H-Virus),
das Taubenpodenvirus (T-Virus),

das Renarienpockenvirus (S-Virus),
das Putenpockenviries (P-Virus)

Alle vier Arten lassen sich voneinander unterschetden

Das J1-Usrus ist 1n der Regel pathogen fir Huhner und Puten T's kom-
men vereinzelt aber auch Stimme vor, dic am Huhn und an der Taube
angehen Das bipathogene H-Virus verwandelt sich nach mehreren Tauben-
passagen 0 cin T-Virus Muit diesem T-Virus kann gegen Huhnerpocken
gut smmumisiert werden Es st fir das Huhn wenmg virulent {ene Ge-

Lisation tritt mcht auf), t aber gut

Das Taubenpockenuvirns 15t pathogen fur Hiihner, Puten und Tauben Es
immumisiert gegen Tauben-, Puten- und Huhnerpocken, fraghd gegen Ka-
narienpocken Bestimmte T-Stamme fuhren nach kutaner Impfung bam
Huhn nur noch zu Iokalen ., Impfpotken® Dicse Stamme verwendet man fir
dic Hihnerpodkenvakzination Durch Passagen 1m Huhnerembryo stesgt die
mmuniserende Krat des T-Virus gegen Hubnerpockenvirus an

a5 K. , auch fur dic ken verantwortlich, st
Pathogen fiir das Huhn, dic Taube, die Kanarienvigel und fur die Puten
Es ummumisiect aber nur gegen sich selbst

Neben den ebengenannten drer Virusformen faft man in jungster Zent
auch das Putenpockenvirus (P-Virus) als eigene Virusform auf Immunolo-
gisch scheint das P-Virus nahe mit dem Taubenpockenvirus verwandt zu
sem

Bu den Hukner-, Puten- und Taubenpocken kommen alle drel Krank-

L vor (Haut- haut- und Mischf Dic
bﬂragt gewdhnlich 920 Tage W.Ahrcnrl der Inkubation lauft die zur r-
krankung fithrende gnavkette 1m Sinne emner zyklisch
Infektionskrankhert ab (vgl Ahschmn Pathogenesc™) Von der Eintritts-
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plorte gelangt das Virus in die primir affinen Organe (Leber und Kno-
chenmark). Dort vermehrt es sich stark und generalisiert dann fber den
ganzen Karper, als dessen Folge am Ende der Inkubation die Podien ,aus-
brechen™, Es erscheinen zuerst Kleine, rothiche, leicht erhabene Fleckchen bis
Knétchen um den Schnabel, am Kamm und Nasenausgang. Die Ticre fichern
bereits zu dieser Zeit Wenig spiter findet man die Entstehungsherde der
Podken auch am Unterkiefer, Lidrand und an den Extremititen Augenaus-
fluf und Durchfall begleiten zuweilen den Krankheitsbeginn Nadh 1 bis 2
Tagen entstehen kleme Papeln, die einen perlmutterihnlichen Glanz auf-
weisen und sich rasch zu grofen, breiten, borkigen Pocken entwideln M
Beginn bis Ende des Pod bruches 1st das All inbefinden der Tiere
gestort  Gestriub Haarkleid, sch kender Gang, geduckte, hockende
Stellung, verminderte Fufferaufnahme und Djyspnoe charakterisieren dic
schwere Allgemeinerkrankung Das Virus siedelt sich aufler in der Haut
und in den Schleimhduten fast in allen inneren Organen an und vermehrt
sich dort Die histopathologischen Verinderungen gleidien denen der an-
deren Pocken Der Podkenausschlag wird laufend durch neue Nachschiibe
erginzt Besonders grofic Pocken entwickeln sich am Schnabelwinkel und
an der Schnabel 1, am N; g, am Unterkiefer, am Ansatz der
Kehllappen, am Kamm, an den Lidrindern und an den federfreien Stellen
der Extremititen Die Lider schwellen odematds an. Kommt es zur gemisch-
tent Pocken-Diphtherre-Form oder zu ciner Diphtheric, so werden besonders
die Schleimhdute der oberen Atmungs- und Verdauungswege betroffen Die
Schleimhiute verfirben sich tiefrot und uberzichen sich dann mut cinem
gelblichweiflen Belag, der laufend zunimmt, so daf dicke Auflagerungen
entstehen Stark betroffen sind die Zunge, die Mundwinkel, die Backen
sowie die Rach d und die Umgcbung des Kehlkopfes Das Pocken-
stadium 1st schlerchend und zieht sich oft uber Wochen hire. Die an der rei-
nen Diphtherse- oder Mischform erkrankten Tiere sterben meist. Die There mit
der reinen Hautform uberleben dagegen hiufig Bei thnen trodinen die Pocken
e, verkrusten, fallen ab, und die Tiere gesunden dann langsam

Ber den Kanarienpocken unterscherdet man 1 die Pocken der Haut und
2 dic septikimische Form ohne oder mit sehr genngfiigiger Pockenbildung
Bisweilen st hierber ene Pneumomic charaktenstisch  Im  subkutapen
Bindegewebe entwickelt sich emn starkes Udem, 1 dem der Erreger an-
gerechert 1st

Bes der natiitlichen Infeltion wandert das Virus direkt von Tier zu Trer
Es kann auch indirekt durch leblose oder belebte Vektoren verschleppt
werden Teinkwasser und Futter die it Virus verschmutzt sind, vermitteln
hiufig die Ansteckung Als belebte Vektoren dienen vor allem Iliegen und
andere Insekten, die sich m dérflicher Umgebung aufhalten Die Qbertra-
gung durch sic 15t rein mechamsch, d b die Insckten verschleppen das Virus
wie dic Bienen den Poll b Zu ciner Vir hrung im Insckten-
vektor kommt es mcht Ein gefahelicher Weterverbraiter infinierten Matenals
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stnoch der Mensch Ausgeschicden wird das Virus uber den Pockenaussdilag,
durch das Avgensckret und beim Pusten und Niesen Die Virusausscherdung
ther die Kloake hat keine epidemiologische Bedeutung

Die Dugnose exfolgt Kmsch, liht. oder elektronenmikroskopisch
- Aoroerchon). olortds b

! he, fetthaltige Linschlukarperchen) und durch die Erreger-
sichiung Die beste Methode ist daber dic Zochtang des Virus auf der
Ch des bebriitcten Huhnereis Line serologische Dia-

gnose 15t mighch durch den Nachwess virusnentralisierender, z T auch pri-
dipitierender Antikérper Fir die Praxis hat dieses Verfahren kemne Be-
d:u(ung \Vulcr kann \'lrusdnllgtn 1 den verdnderten Haut- und Schleim-

b logisch fiber dic Prizi k mit bek Hoch-
immunserum nachgewiesen werden

Als D.//umlmhlmznmc kommen in Betracht Coryza 1nfectiosa, infcktiose
Lary infektidse Bronchitis und ahnhch 1 de Krank-
heiten, z B, auch A-Avnammnse

Das Uberstehen der Geflugelpocken hinterliBt emne Tmmumitat, die 3hn-
lih der bes den anderen Pocken sst Aty Teilsymptom des Immunisierungs-

ch |m Secrum de und p
Antikbrper (humoral it) Der Antikérperpegel st aber stets sehr
niedrig Die wich Bed durfte die gewebliche I besitzen,
die ein Jahr und linger anhalt
Fur dic Bekimpfung der Geflugelpocken 1st dic prop he Schulz-

tmpfung mt lebenden Vakznen besonders geeignet Gegen die Hihner-
pocken impft man mit sdmwnchvnrulcmcm H-Virus oder mit T-Virus,

gegen die Tauhenpocken mit T-St und gegen dre
Kanarienpocken mit sch ulenten S-St Die Val gegen
Tavhen- und K pocken 15t probl h und gefahrlich, da nur mt

dem lebenden, homologen Virus geimpft werden kann, es kann durch noch
mcht bekannte Umstinde wieder stark virulent werden und verheerende
Seudhen verursachen Auch ber der Impfung gegen die Huhnerpodken mut
shwachvirulenten H-Stammen besteht dic Gefahr, daB das Impivirus viru-
lent wird und ewne Seuche hervorruit In jungster Zeit empfabl man esne
Vakzinierung gegen die Taubenpocken mit Putenvirus

Fir die Impfstoffherstellung benutzt man fast ausschlicflich das bebru-
tete Hihnerer oder die Gcw:bekuhur Der Impfstoff wird als (‘Iyzenn~
lymphe oder mn gefr Form ang det Als Impf:
werden Je nach Impfstoff gebraucht

1 Kutane Impfung (Stick-Methode, {ng-Webb-Methode),

2 Federfollikehmpfang,

3 Futterung (Trinkwasser),

4 sclten die Inhalationsimpfung
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Der Zritpunkt der Impfung liegt in den Monaten Juni, Juli und August.

Der Impfsdhut: stellt sich gewGhnlich nach 3 bis 4 Wodhen ein und davert
1n der Regel 6 Monate bei T-Impfstoffen, cin Jahr und Linger bes H-lmpf-
stoffen

Das giinstige Impfalter liegt zwischen 6 und 10 Wochen Kurz vor Begina
der Legetdtigheit soll nicht gesmpht werden

Behirdliche BekiimpfungsmaBregeln bei den Tierpocken

Dic Behampfung Gbertragbarer Vichseuchen innerhalb des gesamien
Gebictes der Bundesrepublik regelt das Uichscudiengesetz vom 256 Jum
1909 mit Anderungen vom I8 Juli 1928, vom 10. Jult 1929, vom
13. November 1933 und vom 2 April 1940 Durch Verordnungen wird es
laufend nach dem Stande der Seuchenlehre crginzt Das Vich-
seuchengesetz umfafit dre Abwchr der Linschleppung aus dem Auslande
und die Bekimpfung 1m Inlande Der Bekimpfung nach dem Vichseuchen-
gesetz unterhegen alle Krankheiten, die auf Vieh dbertragbar sind, glerch-
viel, ob sie in diesem Gesetz genannt sind oder nicht

Zur Abwehr ubertragbarer Seucdhen aus dem Auslande sind Verbote uad
Beschrinkungen der Einfuhr von Tieren, ticrischer Erzeugnisse usw aus dem
Auslande, ferner Beschrink des Verkehrs mut Treren, ticnschen Fr-
zeugnissen usw 1n den Grenzgebieten der Bundesrepublih vorgesehen Zur
Unterdrickung ubertragbarer Viehseuchen im Inlande dient ene Reihe von
MabBnahmen, deren wichtigste die Arzeigepflicht st Dic Anzergepllicht st
nur als ein Mittel zur Bekampfung der Seuchen anzusehen Die nach dem
Vieh: f vor h Sch finah sind stets zuldssig, so-
fern Ubertragbarkeit der Scuche feststcht. ohne Ricksicht darauf, vb fir
einc Seuche die Anzergepflicht besteht oder mecht. und ob die Scuche vom Ge-
setz unter den zu bekimplenden genannt ist ader nicht

Von den Tierpockenerkrankungen sind nur die Schafpocken anzeige-
pllichtrg Sic hneln kKhimsch und im Seuchengeschehen in viclem den Men-
schenpocken  Durch strenge, vetenindrbehdrdhche MaBnahmen sind die
Schafpocken zwar seit Jahren in Deutschland getigt, dhe Gefahr ciner in-
sthleppung aws dem Awslande exsstiert jeduch nach wie sor Von gober
valkswirtschaftlicher Bedeutung sind neben den Schafpocken die Gefligel-
pocken mut hren vier Virusformen, den Huhner- Tauben-, hananien- und
Putenpocken In den letzen Jahren sind die Gefligelpocken zu ciner ernstent

Gefahr fur die Gellugelzucht gewarden Die dichte hat von Jahr 1
Jahr und Sholich schwere Krankhettsformen charakten-
sierten den Seuchenverlauf Iine Anzeigepficht besteht ber den Gefligel-
pocken roch nicht [hre Bekimpfung dhnelt jedoch der ber den S(h‘lfp'mltn
Die anderen Trerpocken haben volkswirtschafthich kemne Bedeutung Kominy
es gelegenthch ber den Kuh- Schweme- und Zicgenpocken 2 groferen
Scuchenzigen dann erfolgt dic Rekimplung n dhalicher Wene wie ber den
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Schaf- und Gefligelpocken ln bedroblihen Fillen st die Regierung nach
§ 10 Absatz 2 des Viel befugt, die Anzergepflicht auch far
weitere Seuchen einzufibren Da die Linfihrung der Anzergepilicht jedoch
maht Voraussetzung fir die Bekimpfung einer Seuche 1st, kénnen in
Epidemiezerten alle Tierpocken sofort 3hnlich den Schafpocken setenindr-
behdrdlch angegangen werden, ohne dafi emne eigene Verordoung hierzu
notwendig wiire

Um emmen Oberblick Gber dic vetermirbehdrdlichen MaBnahmen beim
Auftreten von seuchenhaften Tierpocdien zu vermutteln seien die wesent-
lichsten BekimpfungsmaBnahmen kurz am Besptel der anzergepflicitigen
Schafpocken dargestellt

Die BekimpfungsmaBinahmen laufen stets in folgender Rethenlolge ab

1 Ermittlungen

1l Schutzmafregeln
a} Verfahren nadh Teststellung der Seuche
b) Verfahren nach Teststellung des Verdachtes
Schutzimpfung

=

" Desinfektion
Aufhebung der SchutzmaBregeln

-

L Ermittiungen

Ist eine Anzeige erfolgt oder der Ausbruch emner Seuche oder der Verdadit
enes Seuchenausbrudhes auf andere Werse zur Kenntms der Polizeibehrde
8tlangt, so hat diese sofort den b Therarzt hen und
dafirzusorgen,daf dic krank dverdichtigenTiere ab dertundisoliert
werden Der beamtete Tierarzt hat dic Art den Stand und die Ursachen der
Krankheit su ermtteln Die Diagnose der Tierpocken unterscheidet sich mcht
von der ber den Menschenpocken Zustindig smd die Veterndrunter-
suhungsimter Der Verdacht ciner Scuche wird jedoch schon von dem be-
amteten Tierarzt auf Grund der klmrschen Erschenungen der Krankheit
Bestellt

In eligen Fillen kann der beamtete Tierarzt schon vor polizetlichem Em-
sthraten die sofortige, vorlaufige Emsperrung und Absonderung der er-
keankten und verdichtigen Tiere, notigenfalls auch deren dhung sowre
sonstige dringlich 2ur Verh der Weiterverb der
Scuche anordnen

Be: Erstausbruch 1 einer Ortschaft mussen simtliche Schafc des Seuthen-
Ortes amistierarztlich untersucht werden Ber grafierer Seuchengefahr soll
die Untersuchung auf dic 1n der Umgebung des Seuchenortes vorhandenen

chafe dehnt werden Die ( gehen zu Lasten der
Sumkasse
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II, Schutzmafregein
Uerfahren nach Feststellung der Senche
1. Ostsibliche Bek hung, einschl. P, offentlidy
2. Die Polizeibehrde gibt die Meldung an die benachbarten Poluzei-

behorden, und diese miissen wiederum eine affentliche Bekanntgabe
in ihren Bereichen vornehmen

3 K hnung des Seudh héftes

4. K icdnung des Seud tes an den Haupteingd

5 Stallsperre fiir die Schafe, wobei Ausnahmen fir Weidezwedke ge-
macht werden konnen, wenn der Amistierarzt die Gefabr der Ves-
breitung der Seuche micht fiir gegcben hilt Die Ausnahme ist be-
sonders dann zulissig, wenn die Pocken abgeherlt sind. Die gemeinsame
Beniitzung von Wegen und Werden mit unverseuchten Bestinden ist
nucht gestattet Die Ortspolizer kann Weidegrenzen festlegen

6. Personensperre fiir Seuchenstalle und Desinfektionsvorschrift fiir Per-
sonen, die mit seuchenkranken Ticren Berithrung hatten

7 Betreuung seuchenkranker Tiere nur durch Personen. die mdht mt
anderen Schafen m Beruhrung kommen,

8 Festlegung der Hiitehunde auBSerhalh der Dienstzeit,

9 Unschidhiche Beseitigung der Kadaver gelallener Schafe und eben-

falls unschidliche Beseitigung der Wolle seuchenkranker Schafe, die
vor der Abheilung geschlachtet werden

10 Hiuteausfuhr nur in trockenem Zustand, Ausfuhr von Wolle nur nich
Verpackung in festen Sicken Ausfuhs von Rauhfutter. Stroh usw. aus
dem Scudhengehéft nur nach amtstierdrztlicher Unbedenklichkents-
bestitigung

Ausfuhr von Gegenstinden Geriten usw vom Seuchengehaft nur nach
polizetlicher Genehmigung und nach Desinfek

Standort- und Weid: chsel nur nach Z des Amtstier-
arztes der dazu noch die StcherheitsmaBregeln anzuordnen hat Die
Ortspohizeibeharde des B es kann den Zutrieb ablchnen

13 Besondere Vorschnften fir die Ausfuhr zur Schlachtung

=4

Bes grifierer Seuchengefahr kinnen nach Lrmessen der Regrerung noch
weitere Vorschnften fiir den Seuchenort, dessen I'eldmark, nitgenfalls fir
ein gréBeres Gebaet erlassen werden z B

a) pohzeiliche Beobachtung aller Schafe, die nur zu suful’l‘l[:cr Schlach-

tung ausgefithrt werden diirfen Vicllewcht audh amtsticrirzthche Un-
tersuchung aller Schafe

by Emfubrerbot fir Schafe

¢) Verbot des Auftnebes von Schafen aus dem Seuchenort auf Mirkte
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d) Triebverbot im Seuchenort und dessen Feldmark, gesicherter Weide-
betrich kann gestattet werden

¢} Verbot des Treibens von Schafen durch den Seuchenort und dessen
Feldmark

f) Verbot der Ausfuhr von Schafdiinger Uber die Grenzen der Feldmark

Uerfahren nach Feststellung emes Uerdachtes

Wird der Verdacht festgestellt, so diirfen Schafe aus dem Gehdft nicht weg-

gebracht wrrdm, und das Gchof! 1st abzusperren Nach 2 Wochen hat em:
imthicher Schafe des B des statt
d:n Erwessen sn:h die Schafe als unverdachtng. so werden die angeordnetm
wieder aufgeh falls st dic Us

nach 2 Wochen zu wicderholen Wird der Verdacht schon vor Ablauf der
zwetwdcugen Frist fallen gelassen, so miissen die angeordncten Mafiregeln
sofort aufgehoben werden

Der Standort der abgesperrten Bestinde darf ohne Genehmigung micht
gewechselt werden. Ferner dirfen ohne Genchmigung Schafe weder aus den
Bestinden verkauft, geschladhtet oder sonst entfernt, noch m die Bestande ein-
gebracht werden

Tn Notfillen kann die Schlach ohne polizeiliche Geneh erfolgen

1 Impfung

Die lmp(ung aller nod seuchenfreien Schafe st durch dic Ortspolizes-
behd dnen Private und f sind nicht gestattet
Wcrden die noch scuchenfreren Tiere nnerhalb von 10 Tagen nach Fest-
stellung des Ausbruches geschlachtet, so kann di¢ Impfung unterbleiben Die
ImpFkosten sind vom Viehbesitzer zu tragen, Impfverluste redoch trigt der
Staat Die R 15t ermichtigt, die angeforderte Impfung auch auf wei-
tere Gebuete auszudehnen Nach 910 Tagen hat der Amtstierarzt eimc Impf-
kontrolle auf Stantskosten durchzufuhren Die geimpften Schafe uind hinsicht-

lich der pol geln den ken Tieren gleichzu-
stellen

IV. Desinfektion

Die Riumlichkesten und Hurden, in denen sich kranke od:r verdichtige
Sthafe befanden, sind zu Die A chs- sowic
sonstige Gegenstinde, von denen anzunchmen st, daB sie virusinfiziert
#nd, missen ebenfalls desinfiziert oder unschidlich beseitigt werden Die
Desinfektion hat der beamtete Tierarzt abzunchmen Es haben mich auch alle
Petsonen, dic mit kranken oder der Scuche verdichtigen Tieren 1n Beruh-
tung kamen, zu desmfizieren

Die Desinfektion geschicht nach den Vorschriften der Anlage A zum Vieh.
scuchengesetz
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V. Authebung der Schutzmagregeln
Dic Seuche gilt als erloschen, und die SchutzmaBnahmen sind auf-
zuheben, wenn
a) der ganze Schafbestand gefallen, getdtet oder entfernt ist, oder
b) binnen 60 Tagen nach Besetigung der hranken und verdiditigen
Schafe oder nach der durch den Amitstierarzt fesigesteliten Abher
lung der Pocken kein Tier neu erkrankt ist, und in berden Fillen die
Desinfektion vorschnftsmafig durchgefiihrt und vom Amtstierarzt ab-
genommen st
Die 60-Tage-I'rist kann auf 8 Tage vermindert werden, wenn der ganze
Schafbestand unter amtstrerirzthicher Aufsicht im Vollbad desinfiziert wurde
Die Bekanntgabe des Erlischens der Scuche erfolgt wie die des Ausbruches
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Tafel 1

Uarinla discreta
Rranke Kender aus Indien



Tafel 11

Uartola discreta

Patienten aus Bombay
Oben MiBige Ausprigung des Fxanthems am Stamm
Unten Siugling mut leichter Frkrankung
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Tafel 1N

Bems Uariola discreta
em §3, N
aughng konnen Tiche Antik emne sthwerere Lrkrank: )

D -
"¢ 2arte Haut begiinstigt die Entwicklung emes grofblasigen Fxanthems



Uariola discrrta

Oben Indenin mit pockenkrankem Aind — Unten 16 Tage aftes Neugeborencs
Beginn des Exanthems am 6 Tag nach der Geburt



Tafel V

D Die Lokalisation des Exanthems
ichtstehend an den Extremititen und am Kopf, auch Penis und Skrotum befallen
Der Leib oft ausgespart
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Dre Lokulrsation des Exanthems

Auch die Handflichen und F snd befallen B gt sind die Stelten.
wo de Haut irnitiert wurde — Unten rechts Pusteln auf alter Narbe
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Tafel VIT

Do Lokoluntinn dre Exanthemy

Oben Pustel anf der Knrnea — Laten Wuarel 3 f der Srmpkorva



dalel V1L

Das Pustetbidd
Reife Pusteln vor der Nabelhildung
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[RIBRAN

Oben Links das BIS Das Pustelbild
Nabelung A Gs Blischenstadum sedhts dic reifen I
8 e nten Livks resfe Pusteln emige konflu

2 Bild 136t die Fntwicklung der Blascn aus der T

usteln z T mit beginnender
serend Rechts reife Pusteln
efe erkennen
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Tafel X
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Later XI

Das Bild der Abschuppung
Variola aus Westafrika im Krustenstadium



Tafel XI1

Indische Mutter mit hind pach Abfall der Krusten



Taaxm
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Tafel XIV

Das Bild der Abschuppung
Oben Oft Iost axch die ganze Fufisohlc ab und hat dann lange Arbeitsunfahigkert
2ur Folge — Links Abschuppung an denHinden — Rechts Das Narbeagendht
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Tafel XVI

Schwerere Uerlaufe der Uariola major

Oben Monbunder Siughng
tnten Zercbrale Symptome in der 2 Krankbettswodie
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Schwerere Uerliufe — Uarinla semiconfluens und conflucns
Zusammenhingende Pusteldecke m Gesicht — Schwellung von Mund und Nase
starker Schletmhauthefall
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Loean

Schwere Uerliufe
M Oben Die asthenischen Pocken (suppressed form)
ons 'mz und unten Das Exanthem entwickelt sich mcht zur vollen Reife
°lgen Blutungen 1n dic Blasen und es entsteht emne himorrhagische Variola



Tafel XX

Jrzre=

Schwerer Uerlanf

Sckundar hamorrhagisthe Varrota — Blutungen in dic Pusteln und folgend
allgemeine DBlutungen
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Sdiwerer Uerlauf
ariola confluens — Beginnende Blutungen

Oben Vi

Unten links us,

d rechts Ausgedehntere Blutungen in die Pusteln
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Tafel XXIT

Sdiwerer Uerlauf

Sckundir hamorrhagische Variola — B m dic Pusteln E ckl

emner allgemcinen himorrhagischen Diathes — Oben Sekundire Orchitis
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Sdiwerer Verlauf
Sckundir hamorrhagssche Vartola



JLalel AXIV

Schwerer Uerlanf

Sckundar himorrhagische Vanidla monibunde Patientin



Tafel XXV

Pllege der Kranken

Krankensaal 1n emnem Pockenspital 1n Indien

277

18 Herrheh Poden



Talel XXVI

Purpura varwolosa

Dic pumic himorthagische Vanola
Oben Hautrite, Blutung aus Injektionsstelle (Kissen) — Unten Sulkonyunbtivale

Blutung 13t en Frohsvmptom dicser sch Form der Krankh




Tafel XXVII

A
N
£
- ' ¢
Purpura varwolosa
Aus dem petechalen Rash (M-lte) entwideelt sidh i Stunden die allg
o

evirte Impiaarhe am Usterares (Matte]



Purpura varinlosa
Obm und Mitte 1%)ihnge l’:uenun emzumpn grnvult mut petedhialem Exanthem

us allen Kery emne Stunde vor dem Tod —
1 nten Petechiales Ex:nlhtm mit pemphigusihntichen Blasen



Tafel XXIX

Sekundannfchtion
nach Variola

Oben Osteomyehitis
des rechten Ellenbogens
Mitte Orcutis 1n der

4 Krankheutswoche

Variola minor {Alastrim)

Patrent aus Kthtopren
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Uartola minor (Alastrim)
Patient aus Westafnka — massives Pustclexanthem
von opaker Farbe — guter Allgemeinzustand
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Tafel XXXI

PN R

i
5

Uatiola minor

Frauen aus Franz -Senegal ~—
Links oben kind am Riden
der Mutter mit schwachem
Exanthem. — Redhts oben
Frau mit Alastimnatben,
Kind 15t micht erkranky

Die madifizierte Daniola —
Inkubationstmpfung

Die Vaknnation erfolgte nach
der Infizierung, aber noch 5o
frihzeitig, daf die rascher ein-
setzende Vakzinemmmunitat
das Kimsche Bild der Varola
nodh beemflussen konnte Es
entwickelte sich nur e1n
papuloses Exanthem

Beadite die Lokalisation von
Varsolapusteln am Randwall
der Vakameeffloreszenz
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Tafel XXXIT

284

Dir modifizterte Vareola —
Oben Inkubationsimplung
Das Exanthem entwickelt sich
nur bis zum papubisen Stadrum

Das Exanthem bet Uarinlors

- Mitte rechts Papel-Pustel.
Blaschen versdnedene Reafe.
stadien, dic ber Vaniolois gleich.
zeitig aultecten — Mtte hnks
Buntes Bild durch versiedene
Reiestadien

Unten redhts Vesikuldser Aus.
schiag ber Variolois Blischen
sitzen ctwas oberflichhch
(Photo Prof, Matthes) ~
Unten binks Maculo-papuliser
Ausschlag

(Phote Prof Mutthes)




Tafel XXX

Yartolois

Das Bild der Vartola berm Geunpften
Oben Pockenkranke Inderin aus Delh
Unten Patientin aus Herdelberg (Photo Prof Matthes)



Talel XXXIV

Oben Besuch n ernem indischen Pockendorf — Unten links Die Gotter Tndsens
1um hampl gegen die hrankheat Fingang eum Tempel der Pockengittin Shitla
Unten rechts Fin Opfer vor dem Healrgtum
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Petites vérules, s Vatsola magor

Plerdepadken, 7, 225, Abb 43

Plaque-Test, 38, 39

Plasmakulturen, 57

oden, s Vanola

Podkenezanthem, 113, 118, 129131, 166
160171, 130, Tafeln

Pokenpoly neuritis, 143

Postyatwlise Encephal 1

u
Variola, H11

— Abne, 143

— Lrkr d Gemtalapparates, 143

—, neurale Starungen, 141, 135

— Preumonyen, 142

— septische Prozessc, 143 144

~. variolgse Knochen« u Gelenkerkr .
143,152

Kreuzmmumitat, 39, 220, 221, 225, 225

Latenzzent, 42 43

Letalitt ber Varrola, 166, 193—193, 201

Lymphdriscaschweltungen b Var wmay
131

Miuseposken 227F Abb 45

Mausepockenyirus (Poxvirus mures) 9,10
24,20, 83—33 112, 221, 228 Abb 12

Mautland-hultur 57

Mardialsche Rirperchen 24

Matrix s Viroplasmazonen

Mauleselpncken 7

Melkerknoten 7,92 03

Milk-pox s Variola minor

Molluscum-contagmsum-Virus (Poxvirus
mollus) 7 15

Msocarditis b Varola 134

Myxomatoscvirus {PPoxvirus myxoma-
toss) 7

Nebenpocken 29
Normalkomponentenantigen 43 79

Puaravakaipevirus 7 93

Paravariola v Vancla nunor

Paschi nsche Karperchen 10 s a Flemen
tarkorperchen

Patholugrsche Anatomic d Varwla Mo f

— Bef a ¢ Haut 146—14% Abd 32 u
3

—.Bef a d Scrlamhiuten 149 150

—.Bef a d ubrigen Organcn 150152

Panlscher Versuch T0 T sh 87 1M
Abb 24
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Rash 127
Rekombmation 43
Retibulicrende Kolliquation, 16
Rendeepocken, 91, 2211, Abb 43
Ringzonenbitdung, 29, 30, Abb 10
Revoltasche Karperchen 24

Rosc rash. 5 Ras

Samoa-pox. s Var minor

Sanaga-pax. s Var gmnor

S-Antigen, &, 42, 13,79

S-Antikorper, s komplementbindende
Antikorper

Schafpocken, 234

Schafpuckenvirus 7, @, 26, $7, 23 235

Schwarze Blattera 156

Schweincpacien, 229§, Abh 47 u 4%

Schwemncpockenvarus, 7, 16, 20, 37, 230
Abb 3—3u 9

Sckundar himorrhagische Vanola, 81,
N3 1557, XX, XX~ XXIV

Sekundinnfektronen b Var maj, 11%

Shopesches haninchenfbrom.Vises, 1

Smallpox, s Varjola

Steinblattern s Varwola compressac

Suppressed form 3 asthenische Packen

Svmptom der Narbe 171 VI

Therapie bet Vanola, 1931
— Anubiotika 195

— Sterntde 196

— Scrumtherapie, 196

— lImpfung 173—175, 196 215
Leanslormauon 42 .
Leansplazentare Cherteagung, 167
Tevpsimerung nach Dulbrcen 3%

Unziichtung 8% 1
— Vanola-Vakoine $3—9}
— Vakzine-huhpaden 71 62
Urpncke &



\'»Anuxm. 45,79

Antiks)
Vakanate thr:ahmn 18%
Vakzmeviruy, 9, 40
—~, Antigenstruktur, h
— Bologic, 42—14
— Cheme, 41,42
—. Morphologie, 10, 40, 41, Abb 1,6u 7
— Rekombinanion 43
— Tenantat, 1830
— Toxin, 44
~ Zichtung 501
—= Affe u GroBuer, 13
—.~ Gewebekultur, 55—62, Abb 14u 15
—.— Hihnerer 31, 82, 5154, Abb 11
~»— Ranmchen, 62
== — trazerebrale Iaf , 68
—— — mtrakutane Inf. 63—66,
Abb 16u 17
— — — mtratestikuldye Inf, 7172
—.— — intravendse Inf , 57
~ — — Yarneale Inf, 70, 71
3 2 Paulscher Vers
~—— = kutane Inf, 66—6% Abb 1%
~~ = asternale Tnl , 70
—~ = Raite, 75
—, = \faus, rrWadu
—~ Maus' mfantil, 73, 75 Abb 19
~ —~ Meerschweinchen 7.
oo Memsch, 73 76 1 2 \nr noculata
Varmla 971
— Gesdudhte der Seud)g, 7_um
— Pathogenese 26 27, 100
Variols comprensac 235
YVariols confluens 81 1531 Abb 35
)S\H KVIL RX1
Variola falminans 160
ariola moculata 124, 176 177
Vanola major 124
— Antikirpertald 47, 79—s1 47
— Bluthefunde 113, 114 139—137
— Inkubationsstadium 125 1
~ Iowalstadsum 1251 132
~. Eruptionsstadium 124§ s a Poden-
exanthem
~.~ Hautsymptome 124—131 115
1=Vl

— ~ Schleimhautsymptome 131 132

— = sonstige Symptome 134 137

— Suppurationsstadium 114 130

= Stadium der Abheilung 139—141
X—XIV

Yanolammor 175F XXIX—-XXXI
hnolz des Neugeborenen 165F 1V
ariola ovina ganeracnaa 293

Variola avina

Varmla pu‘lu)uu lv:xemnlrhng.r:l 3 ack
Va

Vasola nne uanthemalc 175,136 202,
201 5 a Vanolos

Varolation 3_Variola moculata

Varolavirus, 78

Antigenstruktur, 79

—. EmsihloBkarperchen 75
Murphologie 73

—. Tenantit K1.%2

Toxm 11%

—~, Zichtung %21

—,— Genebekultur, $2—83, Abb 23

—.— Hihnerer 33, 35, 82, Abb 20—22

1er 3557 90 91

ofe hronzee 160

Variole htmnrrazlquc primitive, s prim

hacmorrhag Vaj

Varioloide 164

Variolois 30 81 118,124 127 167§ 207
Abh 37w 33, XXXKIT XXXI§S
s a Var sinc exanthemate

bk 23

04

-~ Asen, 105=110 Abb 26 u 24
— Europs, 102 103( 175 193
— — Berlin 1939 205

— — Glasgow 1950 193§
— — Bamburg 1957 205
— — Hadelberg 1958 59 112 2026

Abb 42

Abb 40

~ —~ Vannes 1934 5% 176 200§
A ]
Verstberune nach Fontana-Tribandeau-
Marosnu 1)
Yikoriaiauthg nach Hersherg 12—14
Viraeme 11311
Voo, Vokengruppe 38
— anngene Struktur &

— Morphologie

— Mutationen u .\(nd.ﬁk:nnnm s

— Systematik. 5—

— Tenantit

-~ \v:mspcx.ﬁm 5 zzu

Viraplaymazonen 5 I,

Virus des hthllnplpzpjllr;mv du \1m
schen 7

Virusder Pustutardermatitis der Schafe 7

Virun der Stomatites papulova des Rindes
HE)

Warzenporken ¢ Var compresvre
White-pat 2 Var munos

Ziegenpurken 29
70

pustuloss
s tugra 23
Variola ovina sinc esanthemate 2%%

37 2%
/ylbuvalhut(ﬂrr Fifekt 56— M H5,
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