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Prinz und Beeeelknabe

»Prinz und Bettelknabe« ist ein histo-
rischer Roman von Mark Twain, der
im England des 16. Jahrhunderts spielt.
Am gleichen Tag geboren und sich
zum Verwechseln ahnlich, tauschen
ein Prinz und ein Bettelknabe die
Kleider, werden fortan fiir den jeweils
anderen gehalten und haben damit
Gelegenheit, die Lebensumstdnde des
anderen am eigenen Leibe zu erfah-
ren. Nach vielen Komplikationen klart
sich die Verwechslung auf, der Bettel-
knabe darf fortan in komfortablen Ver-
haltnissen leben, und der Prinz wird
zu einem besonders mildtatigen Ko-
nig, da er die schwierigen Lebensver-
hdltnisse seiner Untertanen aus erster
Hand kennengelernt hat. Am Ende hat
die Verwechslung nur Gutes bewirkt.

Dies ist nicht immer der Fall. In Tho-
mas Manns Novelle »Die vertausch-
ten Kopfe« beobachten ein indischer
Kaufmann von edlem Geist, edlen Zi-
gen, aber schwachlichem Kérperbau
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und sein Freund, ein athletischer,
aber einfaltiger und ziegennasiger
Schmied, ein wunderschones Mad-
chen, in das der Kaufmann sich ver-
liebt. Ob seiner Vorziige heiratet ihn
das Madchen, flistert beim Beischlaf

Was ist das ?

Das Frihjahr ist die
Zeit der Kongresse.
Einer jagt den ande-
ren, und den Anfang
machte Ende Februar
die International So-
ciety of Dermatopa-
thology mit ihrem
»Joint Meeting« am
Rande der Jahresta-
gung der American
Academy of Derma-
tology in Miami. Zu
den Schwerpunkten
der Tagung zahlten
Arzneimittelreaktio-
nen auf neue Biologi-
ca, wie Infliximab
(u.a. Psoriasis als
»paradoxe  Reakti-
on«), Adalimumab
(u.a. Lupus erythe-
matosus), oder Vemu-

jedoch stets den Namen des athleti-
schen Freundes, dessen Korper sie be-
gehrt. Von Liebeskummer geplagt,
enthauptet sich der Kaufmann, und als
sein Freund ihn findet, tut er es ihm
nach. Angesichts des Blutbades will

Bunt gemischt

rafenib (u.a. Plattenepithelkarzinome,
Keratosis pilaris, palmoplantare Hy-
perkeratosen, papulose Exantheme,
Photosensitivitdt). Werner Kempf (Zii-
rich) ging auf 1gG4-assoziierte Erkran-
kungen ein, die durch die Entwicklung
von Knoten mit maschenférmiger Fi-
brose und dichtem lymphoplasmazel-
luldarem Infiltrat gekennzeichnet sind.
Viele Plasmazellen exprimieren 1gG4,
und die Patienten weisen oft erhohte
IgG4-Serumspiegel auf (>40% anstel-
le von 4-6% des IgG). Zu den hdu-
figsten Manifestationen zdhlen eine
Autoimmun-Pankreatitis und  eine
sklerosierende Sialadenitis. An der
Haut dulRert sich die Erkrankung unter
dem Bilde eines Pseudolymphoms;
auch der inflammatorische Pseudotu-
mor und der Morbus Rosai-Dorfman
sind dem Spektrum zuzurechnen. Ein
weiterer Schwerpunkt der Tagung wa-
ren immunhistochemische Marker



sich auch das Madchen umbringen,
wird jedoch von einer Gottin daran
gehindert, die ihm befiehlt, die beiden
Ménner wieder zusammenzusetzen.
In seiner Aufregung vertauscht das
Madchen die Kopfe und scheint sich
dadurch den sehnlichsten Wunsch er-
fullt zu haben, denn der geliebte Ehe-
mann verfligt nun tber den athleti-
schen Korper seines Freundes. Uber
seinen geistigen Interessen vernach-
lassigt der Kaufmann jedoch das kor-
perliche Training. Schon bald bilden
sich seine Muskeln zuriick, wahrend
der Schmied als Eremit lebt und durch
Meditation und korperliche Arbeit zu
einem wahren Adonis wird. Als die
Frau den Eremit besucht, kennt ihre
lang verdringte Liebe kein Halten
mehr. Bald jedoch folgt ihr der Kauf-
mann in die Einsiedelei, die beiden
Freunde enthaupten sich gegenseitig,
und die Frau ldsst sich mit den Lei-
chen ihrer beiden Manner bei leben-
digem Leibe verbrennen. Die Vertau-

und deren Bedeutung fiir besondere
Differenzialdiagnosen. Dariiber hin-
aus ging es in mehreren Vortrdgen um
die Bedeutung von Diagnose und Pro-
gnose in der Dermatopathologie. In
dem von Wolfgang Weyers vom Zen-
trum fiir Dermatopathologie Freiburg
organisierten Kurs wurden diese bei-
den Ziele pathologischer Untersu-
chungen definiert und voneinander
abgegrenzt, in ihrer historischen Ent-
wicklung verfolgt und in ihrer Aussa-
gekraft bewertet. Frangois Milette
(Longueuil, Kanada) ging auf hadufige
Interpretationsfehler statistischer Un-
tersuchungen ein und betonte, dass
deren Ergebnisse prinzipiell nicht auf
individuelle Patienten ibertragbar sei-
en. Im Unterschied zu Diagnosen (wie
Tuberkulose oder Mykosen mit Erre-
gernachweis) seien  prognostische
Aussagen nie zu beweisen. Der Focus
der Pathologie solle daher auf dem Er-

schung der Kopfe hat ihnen kein
Glick gebracht.

Bei Vertauschungen ist dies eher die
Regel als die Ausnahme. Vertauschun-
gen bringen die Ordnung der Dinge
durcheinander, stiften Verwirrung und
haben meist negative Konsequenzen.
Wer freut sich dartiber, eine Pizza zu
bekommen, wenn er ein Schnitzel be-
stellt hat? Wer freut sich dariber, in
der Garderobe eine Jacke vorzufin-
den, die der eigenen bis aufs Haar
gleicht, aber zwei Nummern zu klein
ist?2 Wer freut sich dartber, als ein an-
derer angesprochen und maoglicher-
weise flir Dinge zur Rechenschaft ge-
zogen zu werden, die er gar nicht ge-
tan hat?

Auf keinem Gebiet sind Vertauschun-
gen ein groferes Problem als in der
Medizin. Zum einen sind sie nicht sel-
ten. Angesichts der gewaltigen Menge
an Blut-, Urin- und Gewebeproben,

kennen biologischer Entititen liegen
und nicht, wie zunehmend Gblich, auf
Aussagen Uber den moglichen Verlauf
ein- und derselben Erkrankung.

Der wichtigste Kongress auf dem Ge-
biet der Dermatopathologie in
Deutschland war Mitte April die 21.
Jahrestagung der Arbeitsgemein-
schaft Dermatologische Histologie in
Saarbriicken. Die Organisatoren von
der Universitats-Hautklinik in Hom-
burg/Saar hatten ein abwechslungsrei-
ches Programm zusammengestellt, das
von spezifischen diagnostischen Pro-
blemen tber Krankheitskonzepte
bis zu fachpolitischen Frage-

» Abbildung aus Mark .

Twain: The Prince and o
The Pauper, Boston 1882 ~
(ebenso wie weitere Illustra-
tionen in diesem Heft)

die Tag fiir Tag gewonnen, verschickt,
verarbeitet und befundet werden und
dabei jedes Mal durch die Hande ver-
schiedener Personen gehen, die alle
ihre eigenen Sorgen haben und nicht
immer mit voller Konzentration bei
der Sache sind, sind Verwechslungen
unvermeidbar. Zum anderen konnen
die Folgen verheerend sein. Leben
konnen zerstort werden durch einen
falsch positiven oder negativen Be-
fund, der auf einer Verwechslung be-
ruht, durch eine grofle Operation, die
vollig unnétig war, oder durch den
Verzicht auf eine lebensrettende The-
rapie, nur weil die falsche Probe un-
tersucht wurde.

Mehr {ber Vertauschungen medizini-
scher Proben und tiber Moglichkeiten,
sie zu vermeiden, aufzudecken oder
nachzuweisen, finden Sie in den Rub-
riken »Der besondere Fall« und »Der-
matologie — einmal anders«.
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stellungen reichte. Zu den letzteren
zdhlte die Kooperation von Dermato-
logen und Pathologen auf dem Gebiet
der Dermatopathologie, die in den
vergangenen Jahren immer enger ge-
worden ist. Die Geschéftsfiihrerin des
Berufsverbandes Deutscher Patholo-
gen, Gisela Kempny, hob die Wichtig-
keit einer engen Verzahnung hervor
und berichtete liber neue Vereinbarun-
gen zwischen Dermatologen und Pa-
thologen, die sich in der ndchsten
Weiterbildungsordnung widerspiegeln
sollen. Unter anderem soll auch Der-
matologen die Moglichkeit eroffnet
werden, molekularpathologische Tech-
niken zu erlernen und entsprechende
Leistungen zu erbringen. Im Zuge der
Vereinbarungen soll der im deutschen
Sprachraum verankerte Begriff »Der-

V Die Organisatorinnen der ADH-Jahrestagung in Saar-
briicken: Cornelia Miiller, die Leiterin des dermatopathologi-
schen Labors der Universitits-Hautklinik Homburg (Mitte),
zusammen mit Anne Kerber (links) und Rebecca Korner (rechts).

A Schnittseminar auf der ADH-Jahrestagung Mitte April in Saarbriicken.

matohistologie« durch die internatio-
nal gebrduchliche Bezeichnung »Der-
matopathologie« ersetzt werden. Dies
ist insofern sinnvoll, als es im Fachge-
biet um die kranke und nicht um die
gesunde Haut geht. Die Anderung ist
aber auch deshalb sinnvoll, weil die
Dermatopathologie mehr umfasst als
nur die Histologie, die mikroskopische
Untersuchung des Gewebes. Zur Der-
matopathologie gehort auch die Ma-
kroskopie, die morphologische Beur-
teilung krankhafter Verdnderungen mit
dem blofen Auge, und gerade bei
Hautkrankheiten ist die Integration
makroskopischer und mikroskopischer
Befunde fiir eine korrekte Diagnose
unverzichtbar. Auf der ADH-Tagung
wies Bruce Smoller (Augusta, USA) auf
die grol’e Bedeutung klinischer Bilder

fur die korrekte Interpretation histopa-
thologischer Veranderungen hin, die in
mehreren Studien eindeutig belegt
wurde (u.a. Cerroni L et al.; ) Am Acad
Dermatol 2010; 63: 647-52). Da es
immer einfacher wird, klinische Bilder
zu machen und zu versenden, wird
die Integration von Makroskopie und
Mikroskopie in der Zukunft eine zu-
nehmende Rolle spielen. Auch unter
diesem Gesichtspunkt wird der Begriff
»Dermatopathologie« dem Fachgebiet
besser gerecht.

Neben Bruce Smoller hatten die Orga-
nisatoren der ADH-Jahrestagung noch
einen zweiten amerikanischen Refe-
renten gewonnen: Dirk Elston, den
neuen Direktor der Ackerman Acade-
my of Dermatopathology in New York

V Auditorium bei der ADH-Jahrestagung in Saarbriicken.




City. In einem Vortrag tiber Hautinfek-
tionen ging Elston unter anderem auf
dermatologische Notfdlle wie System-
mykosen ein, die durch eine Biopsie
rasch zu diagnostizieren sind und we-
gen der hohen Letalitdt eine sofortige
Therapie erfordern. Elston sprach auch
tber die histopathologische Differen-
zialdiagnose von Alopezien und be-
tonte dabei die Wichtigkeit der Biop-
siestelle. Biopsien aus dem Randbe-
reich von Alopezieherden, dem »ad-
vancing edge«, zeigen meist keine
diagnostischen Verdnderungen, wah-
rend Biopsien aus dlteren, noch ent-
ziindeten Stellen in der Regel eine
Diagnose erlauben. So ist ein ldnger
bestehender Lichen planopilaris daran
zu erkennen, dass er in der oberen
Dermis zu einer keilférmigen Narbe
fuhrt, die sich in der Elastika-Farbung
wegen des Verlustes elastischer Fasern
besonders gut darstellt. In frithen Sta-
dien zeigt der Lichen planopilaris eine
perifollikuldre Fibrose, die auf die
obere Dermis beschrankt ist, wiahrend
sie beim Lupus erythematosus tiefer
reicht. Der Schwerpunkt der Entzin-
dung liegt beim Lichen planopilaris
im Bereich des Infundibulums, beim
Lupus erythematosus im Bereich des
Isthmus und bei der Syphilis und der
Alopecia areata im Bulbusbereich.
Elston betonte die Ahnlichkeit der his-
topathologischen Verdnderungen bei
Alopecia areata und syphilitischer
Alopezie und empfahl in solchen Fal-
len eine erganzende immunhistoche-
mische Farbung zum Ausschluss oder
Nachweis von Spirochaeten.

Andere Ubersichtsreferate behandel-
ten Themen wie das morphologische
Spektrum des Lupus erythematosus (B.

V ADH-Jahrestagung in Saarbriicken: Wolfgang Weyers vom
Zentrum fiir Dermatopathologie Freiburg bei seinem Vortrag mit
dem Titel »Auch grol3e Eichhérnchen haben kleine Zdhne — zum

malignen Potential des Lichen sclerosusc.

Zelger, Innsbruck), Infektionen durch
Papillomviren (S. Smola, Homburg)
und entzilindliche Dermatosen im Kin-
desalter (A. Boer-Auer, Hamburg). Sie
wurden ergdnzt durch ein Schnittse-
minar fr Anfanger, ein Schnittseminar
fur Fortgeschrittene und acht Work-
shops, in denen Themen im kleinen
Kreis vertieft werden konnten. In frei-
en Vortrdgen stellten Redner aus
Deutschland, Osterreich  und der
Schweiz seltene Fille vor und berich-
teten liber neue Forschungsergebnis-
se. Zum Beispiel schilderte Christian
Hafner (Regensburg) die Kombination
eines Naevus sebaceus mit epiderma-
lem Naevus und Naevus spilus, wobei
in allen Lasionen der gleiche moleku-
lare Defekt — eine Mutation im HRAS-
Gen — nachweisbar war. Hafner fihrte
das Nebeneinander unterschiedlicher
Naevi darauf zurlick, dass die Mutati-
on frith eingetreten sei und Zellen be-
troffen habe, die sich erst spdter zu
Melanozyten und Zellen von Epider-
mis und Adnexepithel differenzierten.

In verschiedenen Vortragen ging es um
konzeptionelle Probleme. Zum Bei-
spiel berichtete Hans-Joachim Schulze
(MUnster) Uber Merkelzell-Karzinome
mit intraepidermalem Anteil und stell-
te die Frage, ob dieser Anteil Aus-
gangspunkt des Tumors oder Folge von
sekunddrem epidermotropem Wachs-
tum sei. Die Zellen des Merkelzell-
Karzinoms zeigen die gleiche Diffe-
renzierung wie Merkelzellen, die im
Stratum basale der Epidermis gelegen
sind — ob sie von diesen ausgehen, ist
aber umstritten, zumal Merkelzell-
Karzinome in der Regel keine epider-
male Komponente aufweisen. Rein
intraepitheliale Merkelzell-Karzinome

wurden in der Literatur nur vereinzelt
beschrieben, und zwar ausschliel8lich
als Zufallsbefund in der Nachbar-
schaft eines anderen Tumors, wie ei-
nes Morbus Bowen oder einer solaren
Keratose. Diese aufféllige Assoziation
deutet darauf hin, dass das Merkel-
zell-Karzinom in situ hdufiger ist, als
es den Anschein hat, aber unbemerkt
bleibt, da es weder durch eine Farb-
veranderung noch durch eine Verhor-
nungsstorung auf sich aufmerksam
macht, wie dies beim Melanoma in
situ oder Carcinoma in situ der Fall ist.
Da das frihe Merkelzell-Karzinom
kein klinisches Korrelat aufweise,
werde es nur zufdllig bei Biopsien
entdeckt, die aus anderen Griinden
vorgenommen wiirden.

Wolfgang Weyers (Freiburg) beschaf-
tigte sich mit dem malignen Potential
des Lichen sclerosus, das nach seiner
Einschdtzung massiv tbertrieben wird.
Félle von Lichen sclerosus mit assozi-
iertem Plattenepithelkarzinom seien
eine solche Raritat, dass die meisten
Dermatopathologen und Pathologen
sie in ihrem ganzen Berufsleben nie
zu Gesicht bekdmen. Als mogliche
Grinde fur die stark Ubertriebenen
Zahlen in der Literatur nannte Weyers
eine Uberdiagnose des Lichen sclero-
sus, eine Uberdiagnose sogenannter
Dysplasien beim Lichen sclerosus, ei-
nen »selection bias« durch Sammlung
und Publikation der wenigen Fille
von Lichen-sclerosus-assoziiertem
Vulvakarzinom, fragwiirdige statisti-
sche Untersuchungen, in denen aus
Einzelfdllen mit kurzer Nachbeobach-
tungszeit ein hohes lebensldngliches
Risiko errechnet werde, und Eigenin-
teressen von Arzten und medizini-

V¥ ADH-Jahrestagung in Saarbriicken: der Vorsitzende der
ADH, Christian Sander (Hamburg), bei der Verleihung der
Ehrenmitgliedschaft in der Arbeitsgemeinschaft Dermatologische

Histologie an Prof. Wilhelm Meigel (Hamburg).

congress centrum saar
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» 38. Jahrestagung der Associazio-
ne Italiana di Dermatopatologia
Mitte April in Turin. Von links nach
rechts: Raffaele Gianotti (Mailand),
Giovanni Borroni (Pavia), Wolfgang
Weyers (Freiburg), Camilla Vassallo
(Pavia), Mark Jacobson (New York),
Adam Rubin (Philadelphia) und Carlo
Tomasini (Turin).

schen Gesellschaften, die das Risiko
dramatisierten, um ihrer eigenen Ar-
beit mehr Geltung zu verschaffen. Bei
vielen Féllen von Lichen-sclerosus-as-
soziiertem Vulvakarzinom in der Lite-
ratur hdtten unabhdngige Karzinogene
vorgelegen, insbesondere eine voran-
gegangene Radiotherapie. Da das Risi-
ko von Frauen mit Lichen sclerosus,
ein Vulvakarzinom zu entwickeln, ver-
schwindend gering sei, seien langfris-
tige Verlaufskontrollen mit regelmafi-
gen Biopsien nicht indiziert.

Eine Woche spater sprach Wolfgang
Weyers (iber das gleiche Thema auf
der 38. Jahrestagung der Italienischen
Gesellschaft fiir Dermatopathologie
in Turin. Direkt im Anschluss stellte
Giovanni Borroni (Pavia) eine Studie
zur Balanitis pseudoepitheliomatosa
keratotica et micacea vor, die 1961
von Lortat-Jacob und Jean Civatte an-
hand eines einzelnen Falles erstmals
beschrieben wurde und klinisch durch
scharf begrenzte Hyperkeratosen an
der Glans penis charakterisiert ist. Die
Kriterien der Erstbeschreibung wurden
in Borronis Studie von sieben Patien-
ten erfillt, von denen vier histopatho-
logisch ein Carcinoma in situ aufwie-
sen. Auch in der Erstbeschreibung
wurden histopathologisch Verdande-
rungen wie Mitosen und Kernatypien
geschildert, die die Diagnose eines
Carcinoma in situ nahelegen. Andere
Patienten der Studie zeigten histopa-
thologisch Zeichen des Lichen sclero-
sus, bei einem lag eine Assoziation
von Carcinoma in situ und Lichen
sclerosus vor, bei einem weiteren war
dies umstritten. Im Einzelfall kann es
schwer oder unméglich sein, friihe
} Stadien eines Karzinoms von

. ~4 reaktiven Atypien im Rahmen

&

eines Lichen sclerosus zu unterschei-
den. In solchen Fillen sollte eine kli-

nisch-pathologische Korrelation erfol-
gen: kleine umschriebene Keratosen
sprechen fiir ein neoplastisches, fla-
che flichenhafte Veranderungen fir
ein entziindliches Geschehen. Auch
dies fiihrt allerdings nicht immer zur
Klarung, da in beiden Fallen flachen-
hafte weillliche Verfarbungen vorlie-
gen kénnen. Wenn die Diagnose offen
bleibt, sollten eine antiphlogistische
Therapie, klinische Kontrollen und ge-
gebenenfalls  Rebiopsien erfolgen.
Nach Borroni ist die Balanitis pseudo-
epitheliomatosa keratotica et micacea
keine eigenstindige Entitat, sondern
in der Regel eine Erscheinungsform
des Carcinoma in situ.

Mark Jacobson aus New York behan-
delte in Turin ein Thema, das internati-
onal zunehmend Probleme bereitet:
das Dilemma oberflachlicher Biopsi-
en. Der Siegeszug der Shave-Biopsie
hat von den USA seinen Ausgang ge-
nommen, Europa aber ldngst erreicht.
Die Shave-Biopsie hat ihre Indikatio-
nen. Wenn es um die Darstellung epi-
dermaler Verdnderungen geht, ist sie
der Stanz-Biopsie tiberlegen, zum Bei-
spiel bei der Teilbiopsie von Pigment-
zelltumoren. Der Grund fir die Zu-
nahme von Shave-Biopsien liegt aber
nicht in einer sorgfdltigen Indikations-
stellung, sondern in der Einfachheit
und Schnelligkeit ihrer Durchfiihrung
und den geringen Kosten. Auf Naht-
material kann verzichtet werden. Des-
halb werden Shave-Biopsien zuneh-
mend zur Diagnose von Hautkrank-
heiten eingesetzt, die sich vor allem in
der Dermis oder Subkutis abspielen
und in einer oberflachlichen Gewebe-
probe nicht zur Darstellung kommen.

Zudem werden sie immer kleiner, so
dass auch bei oberfldchlichen Krank-
heitsprozessen wichtige diagnostische
Kriterien nicht beurteilbar sind, wie
zum Beispiel Symmetrie und Begren-
zung bei melanozytdren Tumoren. In
seinem Vortrag tber »Survival in the
Age of the Superficial Biopsy« stellte
Jacobson eine ganze Serie von Fallen
vor, in denen die Diagnose anhand fo-
kaler, angedeuteter Veranderungen in
oberflichlichen Biopsaten allenfalls
erahnt werden konnte: ein Lupus ery-
thematosus, der wegen leichter Atypi-
en von Keratozyten urspriinglich als
solare Keratose fehlinterpretiert wur-
de, aber fokal eine Verdickung der Ba-
salmembran aufwies; wenige schmale
Epithelstringe ohne Kernatypien mit
einzelnen Sebozyten im Stratum pa-
pillare als einziger Hinweis auf ein
mikrozystisches Adnexkarzinom; eine
Vermehrung einzelner Melanozyten
mit subepidermaler Fibrose als Teil ei-
nes grofBen desmoplastischen Mela-
noms. Jacobson verglich dies mit dem
Untergang der Titanic: viele Passagiere
der 1.Klasse tiberlebten das Schiffsun-
gliick, da sie die oberen Kabinen be-
wohnten, wdhrend Passagiere der
3.Klasse in der Tiefe des Schiffsrump-
fes untergebracht waren und meist
ums Leben kamen. Tief gelegene Ver-
anderungen in Biopsaten kénnen den-
selben Effekt haben, wenn die Biopsie
nur die Spitze des Eisbergs erfasst.
Auch die Besatzung der »Titanic« sah
nur die Spitze des Eisbergs. Das Aus-
weichmandver kam zu spat, und der
Kapitdn ging mit Besatzungsmitglie-
dern und Passagieren ebenso unter
wie Histopathologen mit Klinikern
und Patienten, wenn sie anhand der
Spitze des Eisbergs dessen wahre Di-
mensionen nicht erkennen konnen.



Um histopathologische Fragen ging
es auch auf der 47. Tagung der Deut-

schen Dermatologischen Gesell-
schaft Anfang Mai in Dresden. Wie
tblich wurde von der Arbeitsgemein-
schaft Dermatologische Histologie ein
Schnittseminar angeboten, zusam-
mengestellt von Almut Bder-Auer
(Hamburg), Gisela Metzler (Tiibingen)
und Christina Mitteldorf (Hildesheim).

In einer Sitzung der Arbeitsgemein-
schaft Wundheilung (AGW) behandel-
te Jorg Schaller (Duisburg) den »Stel-
lenwert histologischer Untersuchun-
gen in der Diagnostik des Pyoderma
gangraenosum«. Wegen des typischen
klinischen Bildes — stark schmerzhafte,
rasch wachsende Ulcera mit untermi-
niertem Rand — und des Fehlens dia-
gnostischer histopathologischer Befun-
de werde nicht selten auf eine Biopsie
verzichtet. Die feingewebliche Unter-
suchung ermogliche jedoch nicht nur
den Ausschluss wichtiger Differenzial-
diagnosen, die das klinische Bild exakt
simulieren kénnten (von Vaskulitiden
bis hin zu ulzerierten Karzinomen),
sondern biete bei Vorliegen eines dich-
ten Infiltrates mit massenhaft neutro-

philen Granulozyten, Gefaliverschlis-
sen und Nekrosen hinreichende An-
haltspunkte, um in einem entspre-
chenden klinischen Kontext die Dia-
gnose des Pyoderma gangraenosum
zu sichern. Dies gelinge jedoch nur
bei einer Biopsiegrolle von mindestens
6mm, wobei idealerweise eine Biop-
sie am Ulcusrand und eine am Ulcus-
grund erfolgen solle. Eine Befundver-
schlechterung durch das Pathergie-
Phdnomen sei nicht zu befiirchten.

In einem Symposium (ber »Problem-
dermatosen« ging Wolfgang Weyers
(Freiburg) auf Besonderheiten ent-
ziindlicher Dermatosen am Genitale
ein, wie etwa das feucht-warme
Milieu, das zur Ablésung von Schup-
pen fiihrt und zu Superinfektionen mit
Candida Anlass geben kann, oder die
erhohte Irritabilitdt der Haut aufgrund
der diinnen oder fehlenden Horn-
schicht, die dazu fuhren kann, dass
Zeichen einer Vulvitis oder Balanitis
Zoon, die durch Irritation verursacht
werden, eine zugrunde liegende spe-
zifische Dermatose (iberlagern und
maskieren. Mirjana Ziemer (Leipzig)
stellte Ergebnisse einer internationalen

i

<« Abendessen des Zentrums fiir
Dermatopathologie Freiburg am
Rande der 47. Tagung der Deutschen
Dermatologischen Gesellschaft im
Dresdener »Schillergartenc.

Von links nach rechts: Brigitte
Ottstadt (Norsingen), Thomas
Wolters (Warendorf), Stefan Horster
(Freiburg), Florian Altvater (Bremen)
und Rolf Dominicus (Dilmen).

Studie zur Differenzialdiagnose der
Graft-versus-host disease vor. Vor al-
lem die Abgrenzung von Arzneimittel-
reaktionen kann schwierig sein, da die
betroffenen Patienten meist diverse
Medikamente erhalten und sich so-
wohl die akute Graft-versus-host dis-
ease als auch Arzneimittelreaktionen
klinisch als makul6ses Exanthem und
histopathologisch als vakuoldre Inter-
face-Dermatitis manifestieren kénnen.
Im Unterschied zu Arzneimittelexan-
themen betreffen die Interface-Veran-
derungen bei der Graft-versus-host
disease vor allem das Adnexepithel,
wie dies auch bei der toxischen epi-
dermalen Nekrolyse der Fall ist. Letz-
tere geht in der Regel nicht mit eosi-
nophilen Granuloyzten einher, was sie
von der Graft-versus-host disease un-
terscheidet. Insofern kann die Biopsie
fur die Diagnosestellung entscheidend
sein. Allerdings miisse, so Ziemer, Ad-
nexepithel im Biopsat zur Darstellung
kommen, und das sei leider nicht im-
mer der Fall. Wichtig sei daher die
Wahl der Biopsiestelle (moglichst in
Bereichen mit vielen Hautanhangsge-
bilden) und eine ausreichende GroRe
der Biopsie (mindestens 6 bis 8 mm).

Neben dem vielféltigen wissenschaft-
lichen Programm bot die DDG-Ta-
gung auch die Moglichkeit, Freunde
zu treffen und Bekanntschaften zu
machen oder zu erneuern. Eine von
vielen solchen Gelegenheiten war das
Abendessen des Zentrums fiir Derma-
topathologie Freiburg, das wie schon
in friheren Jahren im Restaurant
Schillergarten stattfand und mit inter-
essanten Gesprachen, gutem Essen
und dem einen oder anderen geis-

tigen Getrdank bis zur Geister- B =

stunde dauerte. i
L=
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Der besondere Fall

Vom Basalzellkarzinom zum Melanom - Kollision oder Vertauschung?

vorgestellt von Wolfgang Weyers
(Freiburg), Juliane Alt-Mérbe (Freiburg),
Glnter Kobrich (Salzgitter) und Stefan
Hérster (Freiburg)

Ein 56jdhriger Patient, bei dem vor
neun Jahren ein Melanom am Augen-
innenwinkel und vor einem Jahr ein
Basalzellkarzinom an der Schulter
entfernt worden war, stellte sich we-
gen eines kleinen, hautfarbenen Tu-
mors am Hals vor, der ihm in den letz-
ten Wochen aufgefallen sei. Unter
dem Verdacht auf eine Zyste, einen
dermalen melanozytdren Naevus oder
ein Basalzellkarzinom erfolgte eine
Stanzbiopsie. Die histopathologische
Untersuchung ergab ein Basalzellkar-
zinom, das fokal an den tiefen Schnitt-
rand grenzte, wahrend zu den Seiten
hin keine Randbildung erkennbar war.
Der Patient wurde daraufhin zur
Nachexzision einbestellt, die zwei
Monate spater erfolgte. Die histopa-
thologische Aufarbeitung des Prapara-
tes ergab einen Uberraschenden Be-
fund: anstelle von einer Narbe oder
Resten eines Basalzellkarzinoms fand
sich ein Melanoma in situ, das an die
seitlichen Schnittrander grenzte.

In Fillen wie diesem ist stets an eine
Praparateverwechslung zu denken.
Die vorangegangenen und nachfol-
genden Prdparate wurden auf Inkon-
sistenzen Uberpriift. Keines dieser Pra-
parate wies eine korrespondierende
Abweichung auf, also eine Narbe
oder ein Basalzellkarzinom bei klini-
schem Verdacht auf einen melanozy-
taren Tumor. Blécke und Schnitte des
Vorbiopsates und des Nachexzidates
wurden jeweils auf ihre Ubereinstim-
mung hin kontrolliert. In beiden Fal-
len entsprachen die Schnitte auf den
Objekttragern den Gewebestlicken im
Paraffinblock. Die Anatomie beider
Praparate war mit der Lokalisation am
Hals gut vereinbar. Beide Prdparate
zeigten eine deutliche solare Elastose,
die im Vorbiopsat allerdings etwas
starker ausgepragt war. Die Riickspra-

che mit der einsendenden Praxis
ergab, dass die Nachexzision
mit einer Stanze durchgefiihrt

» Biopsat eines
knotigen Basal-
zellkarzinoms in
stark lichtgescha-
digter Haut, das

zur Tiefe hin
fokal an den
Schnittrand
reicht.

» Das Basal-
zellkarzinom
wird von Zellen
mit kleinen, baso-
philen Kernen
und wenig Zyto-
plasma gebildet,
die am Rande der
Tumorzellaggre-
gate teilweise
palisadenférmig
aufgereiht sind.
Die Epidermis
weist keine
Melanozyten-
vermehrung auf.

worden war, was dem histopathologi-
schen Befund entsprach. Reste eines
Basalzellkarzinoms seien  klinisch
nicht mehr erkennbar gewesen. Aller-
dings sei klinisch auch kein Pigment
aufgefallen. Die Diagnose eines Me-
lanoma in situ kam vollig tberra-
schend.

Wegen der diskordanten Befunde und
der moglichen Konsequenzen fiir den
Patienten wurde zum Ausschluss einer
Praparateverwechslung eine moleku-
lare ldentitdtskontrolle durchgefiihrt.

Diese erfolgte mittels Short Tandem
Repeat Analysis, also mittels Bestim-
mung der Allele von kurzen, wieder-
holt aneinander gereihten Basenpaar-

Sequenzen (sog. »Mikrosatelliten«),
die in Bezug auf die Anzahl der Wie-
derholungen sehr polymorph sind."?
An allen fiinf untersuchten Genorten
waren die Allele beider Proben iden-
tisch. Dieses Ergebnis ist kein absolu-
ter Beweis daftir, dass die beiden Bi-
opsate vom selben Patienten stamm-
ten. Die Haufigkeit der verschiedenen
Allele ist jedoch etwa bekannt und



lasst sich in Tabellen nachschlagen,
wobei Daten fir viele verschiedene

Populationen vorliegen. Beispielswei-
se liegt die Haufigkeit der Allele 11
und 12, die an einem der untersuch-
ten Genorte (Locus LPL) gefunden
wurden, in Deutschland bei etwa
0,2721 bzw. 0,2040. Die Haufigkeit
der gefundenen Kombination ergibt
sich aus der Multiplikation dieser
Werte (0,0555) x 2 (fiir die beiden Al-
lele) und betrdgt also 0,1110. Mit an-
deren Worten ist die Kombination der
Allele 11 und 12 am Locus LPL in

<« Das Nach
exzidat des
Basalzellkarzi-
noms zeigt eine
junktionale Mela-
nozytenprolifera-
tion in stark
lichtgeschadigter
Haut. Die unre-
gelmalig ange-
ordneten, konflu-
ierenden Nester
sprechen fir ein
Melanoma in
situ. Reste eines
Basalzellkarzi-
noms liegen
nicht vor.

4 Zwischen
den konfluieren-
den Nestern sieht
man auch eine
Vermehrung soli-
tarer Melanozy-
ten, von denen
einige suprabasal
gelegen sind
(Pfeile).

Deutschland bei etwa 11% der Bevol-
kerung zu erwarten. In gleicher Weise
wurde die Wabhrscheinlichkeit des
Auftretens der gefundenen Allel-Kom-
binationen fiir die anderen vier Gen-
orte errechnet. Die Werte betrugen
0,0838, 0,0449, 0,0443 und 0,1180.
Um die Wahrscheinlichkeit einer zu-
falligen Ubereinstimmung beider Pro-
ben zu errechnen, missen all diese
Werte miteinander multipliziert wer-
den. Das Resultat betragt 0,00000218,
und die Wahrscheinlichkeit einer zu-
falligen Ubereinstimmung beider Pro-

ben liegt im vorliegenden Fall also bei
knapp 1:500000. Dieser Wert ist so
gering, dass eine Verwechslung der
Proben praktisch ausgeschlossen wer-
den kann.

Wie aber ist zu erklaren, dass im Vor-
biopsat ein Basalzellkarzinom und im
Nachexzidat ein Melanoma in situ ge-
funden wurde? Ein Teil der Erklarung
liegt in der Rickbildungstendenz von
Basalzellkarzinomen. Regressionszei-
chen in Form tumorfreier Fibrosezonen
inmitten des Tumors sind bei unbehan-
delten Basalzellkarzinomen ein h&ufi-
ger Befund. Dies gilt auch fiir Nekro-
sen innerhalb der Tumorzellverbande.
Der fortlaufende Untergang von Ein-
zelzellen und ganzen Tumorzellver-
banden erkldrt die scheinbare »Multi-
zentrizitat« vieler Basalzellkarzinome
ebenso wie deren langsames Wachs-
tum trotz hoher Proliferation. Im An-
schluss an eine Teilbiopsie wird die
Rickbildungstendenz durch die Ent-
ziindung und die Alteration des Tumor-
stromas, von dem Basalzellkarzinome
abhangig sind, erheblich verstarkt. In
Nachexzidaten finden sich oft kleine
Tumorreste mit zahlreichen Einzelzell-
nekrosen, die von Entziindungszellen
umgeben und durchsetzt werden.
Noch haufiger sind tberhaupt keine
Tumorreste nachweisbar.” Nach Litera-
turangaben liegt die Rate tumorfreier
Nachexzidate nach Probebiopsie eines
Basalzellkarzinoms bei 20%.* Wenn
zum Zeitpunkt der Nachexzision kli-
nisch keine Tumorreste mehr erkenn-
bar waren, wie im vorliegenden Fall,
waren bei einem Drittel der Nachexzi-
date auch histopathologisch keine Tu-
morreste nachweisbar, obwohl die
Nachexzidate vollstandig aufgeschnit-
ten wurden.’ Je langer die Probebiop-
sie zurlickliegt, desto seltener finden
sich im Nachexzidat Tumorreste, da
die Regression fortschreitet.’ Insofern
ist der fehlende Nachweis von Resten
des Basalzellkarzinoms im vorliegen-
den Fall, in dem die Nachexzision erst
nach zwei Monaten vorgenommen
wurde und klinisch keine Tumor-

reste mehr erkennbar waren,
nicht Giberraschend.




Auch der unerwartete Nachweis eines
Melanoma in situ ist keine Raritdt. In
den frithesten Stadien sind Neoplasien
nicht anhand ihrer Zellvermehrung zu
erkennen, sondern nur anhand von
Begleitphdnomenen. Bei initialen Plat-
tenepithelkarzinomen, wie der solaren
Keratose, kann dies eine Storung der
Verhornung sein, die zur Schuppung
fihrt, beim superfiziellen Basalzellkar-
zinom eine Weitstellung der Blutgefa-
e im Stroma. Bei Melanomen ist es
die Pigmentierung. Wegen der Pig-
mentbildung sind Melanome oft be-
reits in einem Stadium erkennbar, in
dem jede andere Neoplasie unbe-
merkt bliebe. Ist die Pigmentbildung
allerdings gering, wie im vorliegenden
Fall, entziehen sich Melanome der kli-
nischen Erkennung, bis sie so weit
fortgeschritten sind, dass sie als Papel
in Erscheinung treten. Dann liegen in
der Regel bereits Nester in der Dermis
vor. Eine Proliferation von Einzelmela-
nozyten und kleiner Nester an der
Junktion ist ohne begleitende Pigment-
vermehrung nicht zu bemerken.

Dies war beim hier beschriebenen Pa-
tienten der Fall. Die Besonderheit des
Falles, die zum Verdacht auf eine Pra-
parateverwechslung Anlass gab, wa-
ren jedoch nicht nur der unerwartete
Nachweis eines Melanoma in situ und
das Fehlen von Resten eines Basalzell-
karzinoms, sondern die Kombination
dieser beiden Phanomene. Das Me-
lanoma in situ entstand in unmittelba-
rer Nachbarschaft des Basalzellkarzi-
noms, und eine solche Assoziation ist
sehr selten. In einer grofen Studie
wurden unter 78.000 kutanen Neo-
plasien lediglich 11 Fille gefunden, in
denen eine Kombination eines Basal-

zellkarzinoms mit einem Melanom

vorlag.® Diese geringe Zahl spricht an-
gesichts der Haufigkeit von Basalzell-
karzinomen und Melanomen fiir eine
zufdllige Koinzidenz und gegen einen
pathogenetischen ~ Zusammenhang.
Fur diese Einschdtzung spricht auch,
dass in der Mehrzahl der beschriebe-
nen Fdlle die beiden Tumorkompo-
nenten scharf voneinander abgrenz-
bar waren. Nur in wenigen Fillen lag
eine Durchsetzung des Basalzellkarzi-
noms mit Melanomzellen vor. Die
letztgenannten  Fille wurden als
scombined MM-BCC tumor, intermin-
gled type« vom haufigeren »combined
MM-BCC tumor, collision type« abge-
grenzt.

Beim hier beschriebenen Patienten
kann nicht einmal sicher vom »Kollisi-
onstyp« die Rede sein, da eine Koinzi-
denz von Basalzellkarzinom und Me-
lanoma in situ weder im Primar- noch
im Nachexzidat beobachtet wurde.
Ob die beiden Lasionen ineinander
tbergingen oder nur dicht nebenein-
ander gelegen waren, war nicht zu
entscheiden.  Immunhistochemische
Untersuchungen des Vorbiopsates mit
monoklonalen Antikérpern gegen me-
lanozytdre Antigene (Melan-A, anti-
Tyrosinase, S100-Protein) liefRen keine
Melanozytenvermehrung  erkennen.
Das Melanom, das im Nachexzidat
zur Darstellung kam, war offensicht-
lich noch sehr klein. Nachdem eine
Praparateverwechslung ausgeschlos-
sen worden war, wurde eine weitere
Nachexzision durchgefiihrt, und in
diesem zweiten Nachexzidat waren in
zahlreichen = Stufenschnitten ~ weder
Reste des Melanoma in situ noch des
Basalzellkarzinoms nachweisbar.
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Qualitatskontrollen greifen in der Me-
dizin immer weiter um sich, von der
Zertifizierung medizinischer Zentren
bis hin zur Fortbildungsverpflichtung
niedergelassener Arzte, die iiber ein
Punktesystem kontrolliert wird. Im
Zuge dieser Entwicklung wird auch
der Erfassung von Diagnose- und Be-
handlungsfehlern bei der dermato-
logischen Versorgung grofere Auf-
merksamkeit geschenkt. Dermatolo-
gen der Harvard Medical School in
Boston haben auf drei verschiedenen
Kongressen 150 Arzte, die an amerika-
nischen Hautkliniken tdtig sind, nach
Fehlern befragt, die sich in der jinge-
ren Vergangenheit in ihrem Arbeits-
umfeld ereignet hatten. 148 Arzte ga-
ben Fehler zu Protokoll, die nach ei-
gener Einschdtzung meist selten wa-
ren (85% hochstens einmal im Jahr)
und in der Regel (86%) ohne schwere
Folgen blieben. 41% der Fehler ge-
schahen im Rahmen der Diagnostik,
44% bei der Behandlung von Patien-
ten. 90% der Untersuchung- und Dia-
gnostikfehler betrafen Biopsien, und
als haufigste Fehlerquelle Gberhaupt
erwiesen sich eine falsche Beschrif-
tung auf dem Versandgefas oder eine
Fehlinformation auf dem Begleit-
schein. Zu den hdufigsten Behand-
lungsfehlern zdhlten eine fehlerhafte
Medikation, Verbrennungen im Rah-
men der Phototherapie sowie mit im-
merhin 3% die Verwechslung der Kor-
perseite bei einem operativen Eingriff
(Watson AJ et al.; ] Am Acad Dermatol
2013; 68: 729-37).

Die histopathologische Diagnose ma-
ligner Neoplasien beruht auf deren
Architektur und Zytologie. Die Tu-
morarchitektur ist in der Regel zuver-
|dssiger, da sie das biologische Verhal-
ten eines Tumors im Gewebe unmit-
telbar widerspiegelt. Unregelmafiges
Wachstum, schmale oder bizarr kon-
figurierte Zellverbande, die vorbeste-
hende Strukturen infiltrieren, Einbri-
che in Lymph- und Blutgefafse — all
dies sind direkte Korrelate malignen
Verhaltens: der Tumor wird sozusagen
auf frischer Tat ertappt. In frilhen Sta-
dien sind diese Zeichen aber noch
nicht erkennbar, und die Diagnose
beruht fast ausschlieflich auf zytolo-
gischen Verdnderungen, wie Kernaty-
pien und Mitosen. Diese Veranderun-
gen sind weniger aussagekraftig, da
sie auch bei entziindlichen oder rege-
nerativen Prozessen, wie in Narben
oder am Rande von Ulcera, beobach-
tet werden. An der Ackerman Acade-
my of Dermatopathology in New York
wurden wichtige zytologische Krite-
rien zur Diagnose friiher Plattenepi-
thelkarzinome auf ihre Aussagekraft
hin tiberprift. Fille von Morbus Bo-
wen, solarer Keratose und frith-invasi-
vem Plattenepithelkarzinom wurden
mit Biopsaten von spongiotischen
Dermatitiden, Psoriasis, entziindeten
seborrhoischen Keratosen, benignen
lichenoiden Keratosen und Lichen
simplex chronicus verglichen. Die
hochste Aussagekraft zur Erkennung
friher Karzinome hatten unregelma-
Rig konfigurierte Kerne, eine erhthte
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Kern-Zytoplasma-Relation, prominen-
te Nucleoli, dicht gedrangt liegende
Kerne und hyperchromatische Kerne.
Demgegentiiber hatten Mitosen, Ein-
zelzellnekrosen und ein klumpiges
Chromatinmuster nur geringe Bedeu-
tung. Atypische Mitosen (mit tri- oder
multipolaren anstelle von bipolaren
Spindelfiguren) erwiesen sich zwar
als gute Indikatoren maligner Neopla-
sien, waren aber auch bei diesen nur
selten anzutreffen (Malhotra S et al.; )
Cutan Pathol 2013; 40: 371-8).

Viele Naevi und Melanome weisen
aktivierende Mutationen im BRAF-
Gen auf, von denen die BRAFY®“E
Mutation die mit Abstand hdufigste ist.
Bei Melanomen ist die Mutation inso-
fern relevant, als mit Vemurafenib ein
BRAF-Inhibitor zur Verfligung steht,
der bei systemischer Gabe zu einer
zeitlich begrenzten Tumorriickbildung
fihrt. Der Nachweis der BRAF-Mutati-
on erfolgt meist durch molekulare
Analyse. Inzwischen ist jedoch auch
ein monoklonaler Antikorper gegen
das mutierte BRAF V600E-Antigen
verfiigbar. Dessen Sensitivitit und
Spezifitit wurden von einer Arbeits-
gruppe aus New York und Heidelberg
tberpriift, wobei die Ergebnisse der
immunhistochemischen und moleku-
laren Analyse stets (bereinstimmten.
Bei der immunhistochemischen Ana-
lyse wurde jedoch deutlich, dass eini-
ge Melanome sowohl BRAF-positive
als auch BRAF-negative Zellpopulatio-
nen aufweisen. Der Nachweis hetero-
gener Zellpopulationen und die ra-
sche Durchfiihrbarkeit an kleinen Ge-
webeproben ist ein Vorteil des im-
munhistochemischen ~ Nachweises.
Die Heterogenitdt erkldrt auch Diffe-
renzen im Mutationsstatus zwischen
Primdrtumoren und Metastasen. Bei
metastasierten Melanomen sollten zur
BRAF-Analyse daher die Metastasen
und nicht die Primdrtumoren herange-
zogen werden (Busam K] et al.; Am J
Surg Pathol 2013; 37: 413-20).




Memories
Josef Jadassohn — 150 Jahre

Kaum ein Dermatologe hat die Ent-
wicklung des  Fachgebietes im
deutschsprachigen Raum stdrker be-
einflusst als Josef Jadassohn. Dieser
Einfluss Idsst sich nicht an einer her-
ausragenden Pioniertat messen, wie
dies fiir Joseph Jakob Plenck gilt, der
die Effloreszenzen benannte und da-
durch die Grundlage fiir die morpho-
logische Klassifikation von Hautkrank-
heiten durch Willan und Bateman
schuf, Ferdinand Hebra, der Haut-
krankheiten nach allgemein-patholo-
gischen Gesichtspunkten klassifizierte
und die Dermatologie als eigenstandi-
ge Disziplin in den medizinischen Fa-
cherkanon eingliederte, oder Paul
Gerson Unna, der die externe Derma-
totherapie und Dermatohistopatholo-
gie auf eine feste wissenschaftliche
Grundlage stellte. Der Einfluss, den
Joseph Jadassohn auf das Fachgebiet
nahm, war diffuser. Er baute nicht am
Fundament, auch nicht am Funda-
ment groRer Nebengebdude, wie Paul
Gerson Unna dies tat, sondern am ers-
ten Stock, dessen Gestaltung er an
verschiedenen Stellen préagte. Dariiber
hinaus brachte er, ebenso wie Hebra
und Unna, eine Schule von Baumeis-
tern hervor, die mit ihm selbst am ers-
ten Stock und nach ihm an weiteren
Stockwerken arbeiten sollten.

Josef Jadassohn wurde vor 150 Jahren,
am 10. September 1863, als Sohn ei-
nes jidischen Kaufmanns im schlesi-
schen Liegnitz geboren. Nach seiner
Schulzeit in Liegnitz studierte er Me-
dizin in Gottingen, Breslau, Heidel-
berg und Leipzig und legte im Friih-
jahr 1886 in Breslau sein medizini-
sches Staatsexamen ab. In Breslau,
das nur knapp 80 km von seiner Vater-
stadt Liegnitz entfernt lag, hatten es
ihm vor allem die Vorlesungen von
Julius Cohnheim angetan, der mittels
Intravitalmikroskopie erstmals die Mi-
gration von Leukozyten durch Gefaf3-
wande nachweisen konnte. Diese
funktionelle Pathologie, die es ermog-
lichte, Vorgdnge auf zelluldrer Ebene

zu erfassen und dadurch Einblicke
- q@ in die Pathogenese von Krank-
- @ heiten zu gewinnen, eroffnete

A Joseph Jadassohn (1863—1936)

der medizinischen Forschung ein neu-
es, faszinierendes Tatigkeitsfeld, an
dem Jadassohn teilhaben wollte. So
zogerte er, als der Leiter der Breslauer
Hautklinik, Albert Neisser, ihm eine
Assistenzarztstelle anbot, die er »nicht
ohne ein stilles Bedauern« annahm,
allerdings schon damals im Bewusst-
sein, »dass auch auf dem Gebiet der
Dermatologie die allgemein-patholo-
gischen Fragen fruchtbar studiert wer-
den kénnten.« Rickblickend erklarte
Jadassohn, diese Hoffnung habe ihn
»nicht getduscht — und gerade darum
habe ich es nicht bedauert, Dermato-
loge geworden zu sein.«'

Nach Absolvierung einer einjdhrigen
Militdrzeit trat Jadassohn im Frihjahr
1887 seine Stelle im »stark pulsieren-
den wissenschaftlichen Leben« der
Klinik von Albert Neisser an, die zehn
Jahre zuvor auf Betreiben Heinrich
Kobners als erste eigenstandige der-
matologische  Universitdtsklinik —im
deutschen Reich gegriindet worden
war und auf Jahrzehnte hinaus ihre
fihrende Stellung behalten sollte." Zu
Jadassohns Co-Assistenten  zahlten
mehrere Manner, die die deutsche
Dermatologie der nachsten Jahrzehnte
pragten, wie Karl Herxheimer, Eduard
Jacobi und Eugen Galewsky. Entspre-



chend breit war das Spektrum der wis-
senschaftlichen Aktivitaten, das von
Arbeiten mit klinischem Schwerpunkt
tber bakteriologische Arbeiten, wie
dem von Neisser selbst im Jahre 1879
erbrachten erstmaligen Nachweis des
Erregers der Gonorrhoe, der ersten far-
berischen Darstellung des Leprabazil-
lus, serologischen Studien und Impf-
versuchen, bis hin zu rein histopatho-
logischen  Untersuchungen reichte,
wie einer Arbeit Uber Xanthome, in
der Karl Touton 1885 die nach ihm be-
nannten Riesenzellen beschrieb. Die
Breite der Forschung mit gegenseitiger
Befruchtung unterschiedlicher Arbeits-
gruppen sollte Jadassohns weitere
wissenschaftliche Tatigkeit pragen.

Im Anschluss an seine Assistentenzeit
unternahm Jadassohn 1892 eine mehr-
monatige Studienreise, die ihn unter
anderem nach Kopenhagen, Brissel
und Paris fiihrte. Dabei beschaftigte er
sich vor allem mit Regelungen zur
Prophylaxe der Geschlechtskrankhei-
ten. In Paris wurde Ernest Besnier zu
seinem »zweiten dermatologischen
Lehrer«; aullerdem kniipfte er Freund-
schaften mit Louis Brocq und Jean Da-
rier.' Nach seiner Rickkehr wurde Ja-
dassohn mit der Leitung von Neissers
alter Hautklinik am Breslauer Allerhei-
ligenspital betraut, die als selbstandi-
ge Abteilung erhalten blieb, wahrend
Neisser selbst in die nach seinen An-
gaben neuerbaute Universitdts-Haut-
klinik umzog, die im August 1892 fei-
erlich eroffnet wurde.?

Das umfangreiche Material seiner Ab-
teilung nutzte Jadassohn zu zahlrei-
chen klinischen und histopathologi-
schen Studien. Angeregt von Unnas
Beschreibung der »Plasmazellen«
beim Lupus vulgaris, studierte Jadas-
sohn diese Zellen bei vielen Dermato-

» Abbildung aus Jadassohns
Originalbeschreibung des Naevus
sebaceus. Sie zeigt eine leichte
Verbreiterung und Auffaltung der
Epidermis sowie vermehrt Talgdriisen.
Diagnostische Zeichen eines Naevus
sebaceus sind auf diesem Negativ
allerdings nicht sicher erkennbar.

sen und stellte fest, dass sie »ein ganz
ausserordentlich verbreitetes Element
bei allen méglich pathologischen Pro-
cessen« seien, von der Syphilis bis hin
zu Karzinomen, mit der Ausnahme
von Ldsionen, »bei denen ein ganz
acuter Vereiterungsprocess vorhanden
war.« Unna hatte die Plasmazellen
mit den Epitheloidzellen im Zentrum
von Tuberkeln identifiziert und sie als
Vorldufer der mehrkernigen Riesen-
zellen betrachtet, wahrend es Jadas-
sohn gelang, »nebeneinander die bis-
her als epithelioide beschriebenen
und die Plasmazellen zu demonstrie-
ren. Die ersteren nehmen meist (mit
und ohne Riesenzellen) das Centrum
der Knotchen ein, die letzteren finden
sich an der Peripherie.«* Im Jahre 1892
beschrieb Jadassohn eine Patientin mit
kleinfleckigen ~R&tungen an  den
Streckseiten der Arme, die in um-
schriebene Atrophien mit Verlust elas-
tischer Fasern in der mittleren Dermis
mindeten. Jadassohn betonte, »dass
iberall dem Untergang der elasti-
schen Substanz ein wenn auch nur
sehr leichter chronischer Infiltrations-
process vorangeht.« Retrospektiv.am
ehesten als Manifestation eines Lupus
erythematosus einzuordnen, fand das
Krankheitsbild unter dem Namen
»Anetodermia erythematosa Jadas-
sohn« Eingang in die Literatur.* Im
Jahre 1894 berichtete Jadasohn auf
dem 4. Kongress der Deutschen Der-

matologischen Gesellschaft in Breslau
erstmals »iber ein eigenartiges psoria-
siformes und lichenoides Exanthem,«
das funf Jahre spater von Fritz Julius-
berg den Namen »Pityriasis lichenoi-
des chronica« erhielt.?

Im Jahre 1895 gab Jadassohn im Rah-
men einer Studie Uber systematisierte
Naevi die Erstbeschreibung des Nae-
vus sebaceus. Als wichtigste histopa-
thologische Merkmale bezeichnete er
»Partien mit papilldrer Hypertrophie
des Epithels und starker Verhornung,
»Strdnge von dicht gedrdngten kleinen
Rundzellen, mit intensiv firbbarem
Kern«, was sich vielleicht auf Zellen
mit germinativer follikuldrer Differen-
zierung bezog, und »colossale Massen
von Talgdriisenldppchen.« Er erwdhn-
te auch, dass »starkere Haare ... nicht
sichtbar« und Lanugohaare »nur sehr
sparlich vorhanden« seien. Dariiber
hinaus war Jadassohns Klassifizierung
der Lasionen zutreffend. Er betonte,
dass die Talgdriisen »an sich normal
und nur in ihrer GrélSe und Massen-
haftigkeit fir die betreffende Stelle der
Haut abnorm sind. ... Die Talgdrisen-
Naevi,« so Jadassohn, »sind demnach
an sich weder Adenome noch Hyper-
plasien der Talgdriisen, sondern beru-
hen auf einer abnormen Keimesanla-
ge. Einen pathologisch-anatomischen
Namen fir solche Gebilde besitzen
wir nicht.«® Der Begriff »Hamartom«
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wurde erst 1904 vom Pathologen Eu-
gen Albrecht gepragt.”

Jadassohn versuchte stets, Einzelbeob-
achtungen in einen grolleren Zusam-
menhang zu stellen und vom Beson-
deren auf das Allgemeine zu schlie-
Ben. Beispielhaft dafiir waren uner-
winschte Arzneimittelreaktionen, die
wegen der zunehmenden Verwendung
differenter chemischer Stoffe immer
ofter beobachtet wurden. Bekannt
war, dass Menschen sehr unterschied-
lich auf solche Stoffe reagieren. Bereits
1870 hatte Tilbury Fox festgestellt,
dass, »wenn man eine Anzahl von Per-
sonen nimmt und ihre Haut denselben
lokalen Irritantien aussetzt, einige ein
Ekzem entwickeln und andere nicht.«®
Auch bei Reaktionen auf systemisch
verabreichte Medikamente waren in-
dividuelle Unterschiede bekannt. Kli-
nisch bedeutsam waren, wie Jadas-
sohn 1895 hervorhob, »nur diejenigen
Arzneiwirkungen auf die Haut..., wel-
che aussergewohnlich, unerwartet
sind und daher eine besondere Idio-
synkrasie voraussetzen.«’ Die patho-
physiologischen Grundlagen lagen
aber noch im Dunkeln; allergische
und toxische Reaktionen wurden
ebenso wenig unterschieden wie die
»nach dusserem Arzneigebrauch auf-
tretenden Dermatosen von den nach
innerer Medication erscheinenden.«’
Zwar hatte Kobner 1877 »alle durch
wirkliche Resorption von Medicamen-
ten« verursachten Hautveranderungen
als »Arznei-Exantheme« von Reaktio-
nen auf dulerlich verabreichte Sub-
stanzen getrennt,'” doch die Grenzen
blieben unscharf, und noch 1893 wur-
de vom Berliner Pharmakologen Louis
Lewin die Bedeutung des Applikati-
onsweges in Abrede gestellt.

Vor diesem Hintergrund zeigte Jadas-
sohn grolles Interesse an unerwiinsch-
ten Nebenwirkungen bei der Behand-
lung seiner eigenen Patienten. So ent-
wickelte eine Frau, die er wegen einer
Pedikulose mit einer Quecksilber-hal-
tigen Salbe therapierte, eine Dermati-
tis, wahrend sie Quecksilber bei syste-
mischer Verabreichung vertrug. Ein
anderer Patient reagierte auf Quecksil-
ber sowohl bei innerlicher als auch
bei dulerlicher Applikation. Zur Kla-

rung der Frage, wie sich »Personen,
4, Welche eine Idiosynkrasie ge-

. gen ein Mittel nachgewiese-

nermassen haben, gegen die verschie-
denen Applikationsmethoden dieses
Mittels« verhalten, fuhrte Jadassohn
systematische Studien durch, tber die
er erstmals auf dem 5.Kongress der
Deutschen Dermatologischen Gesell-
schaft 1895 in Graz berichtete. Dabei
wies er nicht nur auf Unterschiede in
den Reaktionen auf innerliche und au-
Rerliche Gabe desselben Mittels hin,
sondern auch auf Unterschiede in Ab-
hangigkeit vom Applikationsort, wie
Schleimhaut, gesunde &dufere Haut
oder verletzte Haut. Zudem stellte Ja-
dassohn fest, »dass zuerst eine gewis-
se Cumulation notwendig war, um die
Idiosynkrasie gleichsam zu wecken,
die sich spdter schon gegeniiber der
ersten Dose geltend machte.« Jadas-
sohn applizierte die Substanzen &u-
Rerlich auf Leinenldppchen, und diese
»Lappchenprobe« wurde zur Grund-
lage des Epikutantests.’

Im Jahre 1896 stellte Jadassohn eine
neue Klassifikation von Hautkrankhei-
ten vor, die vornehmlich auf dtiologi-
schen Gesichtspunkten beruhte. Ja-
dassohn begriindete dies damit, »dass
von allen Momenten, die bei der Cha-
rakterisierung der Krankheiten in Fra-
ge kommen, das dtiologische dasjeni-
ge ist, welches das klinische und ana-
tomische Bild und den Verlauf der
meisten Affektionen am stdrksten be-
einflusst. ... Wo das &tiologische Prin-
zip nicht durchzufiihren ist, weil uns
die Kenntnis der Atiologie noch ganz
fehlt, oder weil das ursdchliche Mo-
ment in der That fir das Gesamtbild
der Krankheit irrelevant ist und ver-
schiedene Ursachen zu demselben
Resultate fiihren, da tritt das anatomi-
sche und das pathologisch-anatomi-
sche Prinzip in sein Recht.« Jadassohn
klassifizierte Hautkrankheiten also
nach verschiedenen Gesichtspunkten.
Er rdumte ein, dass »ein dtiologisches
System nicht vollstindig durchfiihrbar
ist und es vielleicht nie sein wird,«
glaubte aber, »dass ein System nicht
auf Kosten der natiirlichen Zusam-
mengehorigkeit der einzelnen Krank-
heiten die theoretische Forderung
prinzipieller Einheitlichkeit befolgen
soll.«"" Dieser Einschitzung schlossen
fast alle spateren Autoren an, wenn sie
Hautkrankheiten einteilen wollten.

Jadassohn machte sich durch diese
und andere Arbeiten rasch einen Na-

men. Als aufgehender Stern in der
Dermatologie erhielt er 1896, 33jahrig
und noch nicht habilitiert, einen Ruf
in die Schweiz, wo er als Nachfolger
des nach Berlin gewechselten Edmund
Lesser Leiter der Universitats-Hautkli-
nik in Bern wurde. Im gleichen Jahr
heiratete er Margarete Kern, die ihn
fortan als Mitarbeiterin und Sekretdrin
auch in seiner beruflichen Tatigkeit
unterstiitzte. 1897 wurde der gemein-
same Sohn Werner geboren, der sich
1928 in Ziirich fir Dermatologie habi-
litierte und 1946 die Leitung der Uni-
versitats-Hautklinik in  Genf uber-
nahm. Im Jahr 1904 kam die Tochter
Hilde zur Welt."

Als Jadassohns seinen Dienst in Bern
antrat, war die Hautklinik raumlich
und finanziell schlecht ausgestattet.
Dennoch gelang es Jadassohn, als ei-
ner der ersten die jeweils modernsten
Therapieverfahren zu etablieren, von
der Phototherapie des Lupus vulgaris
bis hin zur Salvarsanbehandlung der
Syphilis. Das Streben nach einer effek-
tiven Therapie lag der adtiologisch aus-
gerichteten Sichtweise Jadassohns zu-
grunde. In seiner tdglichen Arbeit als
Arzt und als Forscher war er bemiht,
»lber der Haut den Menschen nicht
zu vergessen.«' Er begeisterte sich fiir
die »biologische Umstellung« der Der-
matologie von einer deskriptiven Wis-
senschaft zur funktionellen Pathologie
und erklarte im Ruickblick, »es war
eine Lust, in dieser Zeit dermatologisch
zu leben und zu arbeiten.«' Dem
Trend der Zeit folgend, entwickelte er
ein besonderes Interesse an Hautver-
dnderungen, aus denen sich Storun-
gen des Gesamtorganismus ableiten
lieBen. Jadassohns Credo, »keine auch
nur mogliche Beziehung zwischen der
Haut und dem ibrigen Organismus
darf vernachlassigt werden, selbst
nicht bei den anscheinend dulSerlich-
sten Dermatosen,«' schlug sich in
zahlreichen  Publikationen nieder,
zum Beispiel Uber Arzneimittelraktio-
nen (1900),"” Hautkrankheiten bei
Stoffwechsel-Anomalien (1905)"* und
Toxikodermien (1905)." Als Toxikoder-
mie definierte Jadassohn Dermatosen
»durch solche unorganisierte Stoffe,
welche weder durch Lebewesen am
Orte der Erkrankung produziert, noch
durch Tiere unmittelbar in den Koérper
hineingebracht werden« und grenzte
damit toxisch-irritative und allergische



Reaktionen von infektios bedingten
Dermatosen ab.” Erst 1930 wurden
vom Wiener Dermatologen Alfred Pe-
rutz toxische und allergische Reaktio-
nen als »Toxikodermien« und »Aller-
godermien« gegen den Widerstand Ja-
dassohns nomenklatorisch voneinan-
der getrennt.'®

Besonderes Interesse zeigte Jadassohn
an der Tuberkulose, deren Hauter-
scheinungen er 1907 im Handbuch
der Hautkrankheiten von Franz Mra-
cek umfassend darstellte."” Zusammen
mit seinem Schiiler Felix Lewandows-
ki untersuchte er in Tierexperimenten
die Einflisse des Immunsystems auf
den Verlauf der Tuberkulose und er-
weiterte den Begriff der Tuberkulide,
die er im Unterschied zu Boeck, Hal-
lopeau und Klingmiiller nicht auf Tu-
berkulotoxine zuriickfihrte, sondern
auf eine Aussaat abgeschwachter oder
toter Bakterien bei guter Immunitétsla-
ge. Dartiber hinaus berichtete er im-
mer wieder Uber seltene Hautkrank-
heiten, wie im Jahre 1901 »iber eine
eigenartige Erkrankung der Nasenhaut
bei Kindern.« Diese war klinisch
durch »eine ziemlich intensive, leicht
wegdriickbare, nicht scharf begrenzte
Rétung ... und minimale Papeln, even-
tuell auch Pustelchen« gekennzeich-
net. Im betroffenen Bereich bestand
eine Hyperhidrose. Histopathologisch
beschrieb Jadassohn eine »Erweite-
rung der Schweissdriisenausfiihrungs-
gange« und lymphoplasmazellulare
Infiltrate, die »besonders stark entwi-
ckelt um die Schweissdriisenausfiih-
rungsgange gelagert« waren. Inner-
halb weniger Jahre wurde Jadassohns
Beschreibung von vielen anderen Au-
toren bestdtigt. Die Erkrankung fand
unter dem von Jadassohn gepragten
Namen »Granulosis rubra nasi« Ein-
gang in die Literatur.'

Die wissenschaftlichen Aktivitaten Ja-
dassohns fanden breite Anerkennung.
1903 erfolgte seine Beforderung zum
ordentlichen Professor, und im Jahre
1906 wurde die Berner Hautklinik mit
der Durchfiihrung des 9.Kongresses
der Deutschen Dermatologischen Ge-
sellschaft betraut. Auf diesem Kongress
wurden mehrere Krankheitsbilder von
Jadassohn und seinen Mitarbeitern
erstmals beschrieben. Jadassohn selbst
stellte zwei Kinder vor, »die bald nach
der Geburt Blasen an den Vorderar-

men und Unterschenkeln bekommen
haben. Im Laufe der spateren Jahre bil-
dete sich eine Pigmentanomalie aus,
die bei der GrofSmutter und ihrem
Bruder besteht.« Dies war die erste
Beschreibung der Incontinentia pig-
menti." Bei drei Mannern schilderte
Jadassohn eine »eigentiimliche Fur-
chung, Erweiterung und Verdickung
der Haut am Hinterkopfe«, fir die
Unna ein Jahr spdter den Namen »Cu-
tis verticis gyrata« pragte.”® Zwei wei-
tere Erstbeschreibungen wurden von
Jadassohns Assistenten Max Tieche
und Felix Lewandosky beigesteuert. Ti-
eche berichtete »Uber benigne Mela-
nome (>Chromatophorome«) der Haut
— >blaue Naevi«.« In einem ausfihrli-
chen Artikel, der noch im gleichen
Jahr erschien, wies Tieche darauf hin,
Jadassohn, dem diese »Art von dun-
kelblauen Flecken auf der Haut ...
schon ldngst als eigentiimlich aufgefal-
len waren und die er nur einem allge-
meinen Eindruck folgend als »blaue
Naevic zu bezeichnen pflegte,« habe
ihn zu der Studie angeregt. Die blaue
Farbe der Naevi erkldrte er zutreffend
mit der tiefen Lokalisation des Pig-
ments und dessen Fehlen in Epidermis
und oberer Dermis.”' Felix Lewan-
dowski beschrieb zusammen mit Ja-
dassohn »eigenartige Verhornungsano-
malien« bei einer 15jahrigen Patientin,
die er als »Pachyonychia congenita«
bezeichnete, gekennzeichnet durch
palmoplantare Hyperkeratosen mit
Hyperhidrose, disseminierte follikula-
re Hyperkeratosen, eine Leukokerato-
sis linguae sowie die namensgebende
Verdickung und Verhdrtung samtlicher
Nagelplatten. Letztere waren so
»hochgradig verdickt und so hart, dass
sie mit der Schere nicht abgeschnitten
werden konnen, sondern dass der Va-
ter sie mit Hammer und Meil3el

abtragen muss. «*? '

Der Kongress, zu
dem Gaste aus
dem In- und Aus-
land kamen, er-
hohte das Anse-
hen der Berner
Hautklinik und trug
dazu bei, dass in den
folgenden Jahren fast
immer zwei oder
drei Auslander als
Volantarassistenten
an der Klinik wis-

senschaftlich arbeiteten und dort ihre
Spezialausbildung erhielten. Dariiber
hinaus hatte Jadassohn anfangs zwei
und spater vier festangestellte Assisten-
ten. Zu Jadassohns Berner Schilern
zdhlten mehrere Dermatologen, die
spater weltweit bekannt wurden, wie
Felix Lewandowski, der 1914 Jadas-
sohns Buch zur Tuberkulose der Haut
neu bearbeitete, 1916 Klinikchef in Ba-
sel wurde und 1917 den Lupus miliaris
disseminatus faciei sowie 1922 zusam-
men mit Wilhelm Lutz die Epidermo-
dysplasia  verruciformis  beschrieb,
Wilhelm Lutz, der iiber 20 Jahre lang
die Baseler Hautklinik leitete und ne-
ben der Epidermodysplasia verrucifor-
mis auch die Elastosis perforans serpi-
ginosa beschrieb, Oskar Naegeli, der
als Nachfolger Jadassohns die Berner
Hautklinik leitete und 1927 die Erstbe-
schreibung des Naegeli-Franceschetti-
Syndroms gab, und Bruno Bloch, der
den Epikutantest weiterentwickelte,
durch Einfihrung der Dopa-Reaktion
das Studium melanozytdrer Neoplasi-
en und anderer Pigmentverdnderun-
gen belebte, gemeinsam mit Marion B.
Sulzberger die Incontinentia pigmenti
genauer beschrieb und der Ziricher
Hautklinik als ihr erster Klinikchef zu
weltweiter ~ Anerkennung  verhalf.
Durch Heranbildung einer ganzen
Reihe von Schiilern wurde Josef Jadas-
sohn zum wichtigsten Katalysator der
Schweizer Dermatologie. Dies schlug
sich auch in der Grindung der
Schweizerischen Gesellschaft fiir Der-
matologie und Venerologie im Jahre
1913 nieder, an der Jadassohn als Vize-
prasident wesentlichen Anteil hatte."

Nach 21 Jahren in der Schweiz akzep-
tierte Jadassohn im Jahre 1917 einen
Ruf nach Breslau, wo er als Nachfol-




» Abbildung aus Jadassohns
Originalbeschreibung des »intraepithelialen
Epithelioms«. Die Zeichnung spricht am
ehesten fiir eine klonale seborrhoische
Keratose, wurde von Jadassohn aber als
»intraepidermidale Entwicklung eines
Basalioms« interpretiert.

ger seines verstorbenen Lehrers Albert
Neisser die Leitung der Universitats-
Hautklinik iibernahm. Mit seiner neu-
en Stellung war der Titel »Geheimrat«
verbunden, mit dem Jadassohn fortan
angesprochen wurde. In den folgen-
den fiinfzehn Jahren gelang es Jadas-
sohn, die fiihrende Stellung der Bres-
lauer Hautklinik zu festigen. Jadas-
sohn wurde zum wichtigsten Vertreter
der deutschen Dermatologie in den
20er Jahren des 20.Jahrhunderts. Im
Jahre 1917 ibernahm er zusammen
mit Wilhelm Pick die Schriftleitung
des »Archiv fiir Dermatologie und Sy-
philis«. 1921 griindete er das »Zentral-
blatt fir Haut- und Geschlechtskrank-
heiten« als »Kongressorgan der Deut-
schen  Dermatologischen  Gesell-
schaft«, in dem Referate in knapper
Form wiedergegeben wurden. Zudem
war er Mitherausgeber der Zeitschrif-
ten  »Dermatologische =~ Wochen-
schrift«, »Klinische Wochenschrift,
»Medizinische Klinik« und »Zeitschrift
zur Bekdampfung der Geschlechts-

» Hautklinik der Univer-
sitdt Breslau, erbaut nach
Plinen von Albert Neisser.

AbD. 4.

Intraepidermidale Basaliomherde

Intraepidermidale Entwicklung eines Basalioms.
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krankheiten«. Im Jahre 1922 trat Jadas-
sohn die Nachfolge des verstorbenen
Alfred Blaschko als Vorsitzender der
Deutschen Gesellschaft zur Bekdamp-
fung der Geschlechtskrankheiten an
und hatte mafgeblichen Anteil an der
Entwicklung und Verabschiedung des
Gesetzes zur Bekdampfung der Ge-
schlechtskrankheiten im Jahre 1927.
Ein Jahr spater wurde er Vorsitzender
der neu eingesetzten Syphilis-Kom-
mission im Hygiene-Komitee des Vol-
kerbundes. Auferdem war er Schrift-
und Kassenfiihrer der Deutschen Der-
matologischen Gesellschaft."

Eigene Beobachtungen publizierte Ja-
dassohn in seiner Breslauer Zeit nur
noch selten. Im Jahre 1926 beschrieb
er im Rahmen einer »Demonstration
von selteneren Hautepitheliomen« ei-
nen verrukosen Tumor, der durch um-
schriebene Nester von Zellen mit klei-
nen, dunklen Kernen innerhalb der
Epidermis gekennzeichnet war.’ Eine
dhnliche Beobachtung hatte Max Borst

bereits 1904 bei einem spinozelluld-
ren Karzinom der Lippe mitgeteilt. Die
klonale Proliferation epithelialer Tu-
morzellen mit Ausbildung umschrie-
bener intraepithelialer Zellnester wur-
de anfangs als eigenstindige Neopla-
sie betrachtet und als »intraepitheliales
Epitheliom Borst-Jadassohn« bezeich-
net, ehe sich die Erkenntnis durchsetz-
te, dass das Phanomen unspezifisch ist
und bei mehreren Neoplasien auftre-
ten kann, wie bei Plattenepithelkarzi-
nomen, Poromen und seborrhoischen
Keratosen. Heute wird daher vom
»Borst-Jadassohn-Phdnomen« gespro-
chen. Der von Jadassohn publizierte
Fall wurde von ihm selbst als »intra-
epidermidale Entwicklung eines Basa-
lioms« interpretiert, stellte aber der
histopathologischen Zeichnung zufol-
ge am ehesten eine klonale seborrhoi-
sche Keratose dar.”?

Als Leiter der Breslauer Hautklinik sah
Jadassohn seine Aufgabe weniger da-
rin, eigene Studien durchzufiihren, als
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Wege der dermatologischen Forschung
aufzuzeigen und seine Mitarbeiter auf
diesen Wegen zu leiten. Uber Jahr-
zehnte hinweg fiihrte er ein Notiz-
buch, in das er alle offenen Fragestel-
lungen samt moglicher Ansatzpunkte
zu deren Kldrung eintrug und das er
konsultierte, um neuen Mitarbeitern
passende Projekte vorzuschlagen.* In
den grof8ziigigen Labors der Breslauer
Klinik wurden von verschiedenen Ar-
beitsgruppen die unterschiedlichsten
Fragestellungen bearbeitet. Max Jess-
ner, der schon in Bern Jadassohns
Assistent war und diesem dann als
Oberarzt nach Breslau folgte, habili-
tierte sich 1922 mit einer experimen-
tellen Studie Uber die Hautsporotri-
chose und arbeitete spdter an einer
Vakzine gegen die kutane Leishmanio-
se. Hans Biberstein beschrieb als erster
die Epithelhyperplasie bei Dermatofi-
bromen, einschlieSlich der Entwick-
lung von Talgdrisen und Follikelkei-
men, und entwickelte eine Vakzinie-
rung gegen Viruswarzen. Wilhelm

Siegmund Frei habilitierte sich bei Ja-
dassohn 1923 und beschrieb zwei Jah-
re spater den Frei Test zum Nachweis
des  Lymphogranuloma inguinale
durch intrakutane Injektion eines aus
dem Eiter von Patienten gewonnenen
Antigens. Rudolph Leopold Mayer
widmete sich der Kontaktdermatitis,
publizierte 1930 ein Buch (iber »das
Gewerbeekzem« und erarbeitete zu-
sammen mit Wilhelm Siegmund Frei
erste Tabellen fiir Konzentrationen von
Testsubstanzen im Epicutantest. Hans
Martenstein habilitierte sich bei Jadas-
sohn 1924 mit einer Arbeit »zur biolo-
gischen Wirkung ultravioletter Strah-
len« und leitete anschliefend die
Strahlenabteilung der Klinik, ehe er
1930 die Leitung der Hautklinik des
Stadtkrankenhauses  Dresden-Fried-
richstadt bernahm. Walter Freu-
denthal arbeitete vornehmlich histo-
pathologisch, prdgte Begriffe wie »Li-
chen amyloidosus« und »Keratoakan-
thom« und grenzte 1926 die solare
Keratose von anderen Keratosen ab.

<« Josef Jadassohn (Mitte) im
Kreise seiner Assistenten bei der
Vorstellung von Patienten im
Horsaal der Breslauer Hautklinik.

Weitere Assistenten Jadassohns in sei-
ner Breslauer Zeit, die spdter weltweit
bekannt wurden, waren Stephan Ep-
stein, Karl Linser, Helen Ollendorff-
Curth, Hermann Pinkus und Hermann
Werner Siemens. Hinzu kamen viele
auslandische Gastarzte, wie die Ame-
rikaner Harold Cole und Marion B.
Sulzberger, der Japaner Keizo Dobhi,
der ltaliener Enzo Bizzozero, der Kro-
ate Franjo Kogoj, der Rumane Stefan
Nicolau und der Spanier José Gay Pri-
eto. Sie alle waren in die Patientenver-
sorgung eingebunden, nahmen an den
Vormittagsbesprechungen im Horsaal
teil, in denen Jadassohn zwischen
10.30 Uhr und 12.30 Uhr besonders in-
teressante oder schwierige Falle vorge-
stellt bekam, und erhielten bald nach
ihrer Ankunft ein Forschungsprojekt
zugeteilt.** Gay Prieto schrieb spater
tber Jadassohns Klinik: »Seine Klinik
war eine Statte, wohin aus aller Welt
Studierende und Arzte zusammen-
stromten, um dort mit Feuereifer, zum
Teil bis in die Nacht, zu arbeiten und

<« Die Fassade der Bres-
lauer Hautklinik war mit
Davidsternen verziert, da
die jiidische Bevolkerung
stark zur Finanzierung des
Neubaus beigetragen hatte.




von seinem Geist zu schopfen. Stets
war er gegenwadrtig, wenn es galt,
Zweifel zu l6sen, Schwierigkeiten zu
beheben. ... Ein Mann von seltener
Freigebigkeit, ein wahrer, von eigener
Idee erfiillter Chef, der seinen Schiilern
die Moglichkeit gewdhrte, das, was sie
zum Teil mit seiner Hilfe gefunden,
selbstandig zu veréffentlichen. «*

Als  kritischer Begleiter der For-
schungsarbeiten in seiner Klinik wur-
de Jadassohn geschatzt und bewun-
dert. Kein Gebiet war ihm fremd, von
der Histopathologie bis zur Strahlen-
kunde, von der Mikrobiologie bis zur
Zellkultur. Hermann Pinkus beschrieb
Jadassohn als »Meister der dermatolo-
gischen Untersuchung, der noch in
den finstersten Ecken der Forschung
Rat geben konnte, ohne seinen Weg
zu verlieren.«*®* Der Grund fir diese
besondere Fahigkeit lag in langjahri-
ger praktischer Erfahrung und einem
enzyklopddischen Wissen. Jadassohn
lebte fir die Dermatologie. Als
Rudolph Leopold Mayer einmal am
Sonntagnachmittag die Klinik verlies
und auf Jadassohns Frage, wohin er
gehe, antwortete, er wolle in ein Kon-
zert, erwiderte Jadassohn freundlich,
aber kritisch: »Ich dachte, Sie wollten
Arzt werden und nicht Musiker.«**
Hermann Werner Siemens gegeniiber
duferte Jadassohn einmal: »In den
Ferien leiste ich mir manchmal auch
etwas nicht-dermatologische medizi-
nische Literatur.«'* Fir alles andere
nahm er sich keine Zeit, und so wur-
de Jadassohn zu einem wandelnden
dermatologischen Lexikon.

Dies kam ihm bei seinem grofSten
Projekt zugute: dem Handbuch der
Haut- und Geschlechtskrankheiten,
das er zwischen 1927 und 1934 in 23
Banden mit 41 separaten Teilen her-
ausgab. Schon 1912 hatte Jadassohn
in Absprache mit dem Verleger Ferdi-
nand Springer den Entschluss zu die-
sem Vorhaben gefasst, musste das
Projekt wegen des Krieges jedoch zu-
rickstellen und konnte es erst 1922
wieder in Angriff nehmen. Fiir die Bei-
trage, die teilweise auf Hunderten von
Seiten jeden Aspekt der Dermatologie
erschopfend behandelten, konnte Ja-
dassohn 145 deutsche und 70 auslan-

dische Spezialisten als Autoren ge-
~_ 3 Wwinnen, denen er mit Rat und

hinaus verfasste er mehrere Kapitel
selbst, unter anderem tber die Pella-
gra und die Diagnostik der Gonor-
rhoe.” Jadassohns Handbuch der
Haut- und Geschlechtskrankheiten ist
das bei weitem umfassendste Druck-
werk auf dem Gebiet der Dermato-
logie und wird es wahrscheinlich fir
immer bleiben. Noch heute ist es fiir
jeden unverzichtbar, der sich von
Grund auf mit einer Hautkrankheit
beschaftigen und die Entwicklung ak-
tueller Krankheitskonzepte nachvoll-
ziehen will.

Dass Jadassohn einen solch renom-
mierten nationalen und internationa-
len Autorenkreis fir sein Handbuch
gewinnen konnte, zeugt von dem gro-
en Respekt, den man ihm zollte, und
der Sympathie, die ihm entgegen-
schlug. Die Griinde dafiir lagen nicht
nur in seinen wissenschaftlichen Leis-
tungen, sondern auch in seiner Per-
sonlichkeit. Jadassohn war bis ins
Mark integer. Leistungen anderer fiir
sich zu beanspruchen, war ihm fremd.
Viele Arbeiten, an denen er beteiligt
war, wurden von seinen Mitarbeitern
publiziert, ohne dass Jadassohn als
Co-Autor genannt wurde. In seinen
Formulierungen schoss er selten tber
das Ziel hinaus, sondern war zurick-
haltend und eigenen Befunden gegen-
tber kritisch. Selbst wenn er sich ei-
ner Sache sicher war, sprach er von
»an Sicherheit grenzender Wahr-
scheinlichkeit.« Marion B. Sulzberger,
der ihn 1929 auf einer Vortragsreise
durch die USA begleitete, berichtete,
wie sorgfdltig Jadassohn jeden seiner
Vortrage vorbereitet und dabei immer
wieder ein »wahrscheinlich« in ein
»moglicherweise« gedndert habe. Er
berichtete auch, dass Jadassohn kurz
vor der Riickreise 10 Cent fir das An-
ndhen zweier Knopfe von seiner Ho-
telrechnung nehmen wollte, da es sei-
nen Gastgebern nicht zuzumuten sei,
fir Knopfe eines Hemdes zu bezah-
len, das er wahrend seines Aufenthal-
tes gar nicht mehr tragen werde.** Die
gleiche ans Obsessive grenzende Ge-
nauigkeit und Ehrlichkeit legte Jadas-
sohn auch in seiner wissenschaftli-
chen Arbeit an den Tag. Auf die Frage
nach dem hervorstechendsten Cha-
raktermerkmal seines Vaters erklarte
Werner Jadassohn: »Mein Vater ist die
Personifizierung des Pflichtbewusst-

Jadassohn war nur wenig grofSer als
1,60m, hatte schon friih lichtes Haar,
trug einen buschigen Schnauzbart und
hatte blaue, lebendige Augen, die jede
Emotion wiederspiegelten. Fiir Sulz-
berger waren Jadassohns Augen »die
Fenster seines Geistes« und »die aus-
drucksvollsten Augen, die ich je bei
einem Menschen gesehen habe.«** Ja-
dassohn war starker Raucher, wobei er
die Pfeife bevorzugte. Wenn er heiser
wurde oder zu oft hustete, folgte er
zuweilen dem Rat, das Rauchen ein-
zuschranken, aber immer nur fur kur-
ze Zeit.”® Das Ausklopfen seiner Pfeife
im Aschenbecher war in der Klinik
weithin horbar und sagte jedem, dass
der Chef im Hause war.** Als junger
Mann konnte Jadassohn ungeduldig
und zuweilen zornig werden, wenn
etwas nicht seinen Vorstellungen ent-
sprach, doch dies legte sich mit zu-
nehmendem Alter.?® Wenn Jadassohn
sprach, dann meist mit leiser Stimme.
Wourde es im Auditorium laut, sprach
er noch leiser. Er galt als milder Priifer
und war bei Studenten und Patienten
gleichermalen beliebt.” Im Umgang
mit Patienten besal® er Geduld und
Einflihlungsvermdgen, und im Ge-
sprach mit sehr kranken Patienten
wurden nicht selten seine Augen
feucht. An der Empathie Jadassohns
war nicht zu zweifeln. Seine Patienten
fuhlten sich bei ihm gut aufgehoben.*

Im Jahre 1930 trat Jadassohn aus Al-
tersgriinden von der Kliniksleitung zu-
riick, die er seinem langjahrigen Mit-
arbeiter und Oberarzt Max Jessner
Ubergab. Dennoch war er weiter in
der Klinik prasent, behandelte Patien-

» Josef Jadassohn

bei der Korrektur eines
Manuskripts wahrend
einer Vortragsreise durch
die USA im Jahre 1929.

Tat zu Seite stand.”” Dariiber seins, der Gewissenhaftigkeit.«**




ten, untersuchte histologische Schnit-
te, beriet bei wissenschaftlichen Pro-
jekten und arbeitete mit Hochdruck
an der Vollendung seines Handbu-
ches. Die eigentliche Anderung in Ja-
dassohns Leben kam nicht mit der
Pensionierung, sondern mit der
Machtergreifung der Nazis im Januar
1933. Obwohl Jadassohn zum protes-
tantischen Glauben konvertiert war,
hatte er als gebdrtiger Jude in Deutsch-
land keinen Platz mehr, und dies wur-
de zunehmend deutlich gemacht. Die
ersten Mallnahmen, die ihn person-
lich betrafen, dienten der Gleichschal-
tung der medizinischen Gesellschaf-
ten. Als erst 1932 durch Wahl erneut
in seinem Amt bestatigter Vorsitzender
der Deutschen Gesellschaft zur Be-
kdmpfung der Geschlechtskrankheiten
wurde Jadassohn im Friihjahr 1933
durch den Leiter der Jenaer Hautkinik,
Bodo Spiethoff, ersetzt, der seit 1931
Parteimitglied war und vom Reichsmi-
nister des Innern zum Kommissar und
Leiter der Gesellschaft ernannt wurde.
Dieser steckte das Aufgabenfeld neu
ab, wobei er vor allem die Gefahr-
dung der »Wehrfahigkeit« durch Ge-
schlechtskrankheiten infolge von Ge-
burtenausfall und Geburt »minder-
wertiger, der Allgemeinheit zur Last
fallender Menschen,« den Zusammen-
hang zwischen Geschlechtskrankhei-
ten und Rassenpolitik sowie eine neue
Sozialethik in den Mittelpunkt stellte,
die in »germanischen, nordischen An-
schauungen und Vorstellungen« wur-
zeln misse. Vom alten Vorstand hiel’
es lediglich, er habe seine Amter zur
Verfligung gestellt, »um der Neuord-
nung vollig freie Bahn zu geben.«***’

Bis 1933 war Jadassohn auch Schrift-
und Kassenfiihrer der Deutschen Der-
matologischen Gesellschaft. Wenige
Wochen nach Hitlers Machtiibernah-
me kam der spdtere Reichsgesund-
heitsfiihrer Leonardo Conti zum
Schluss, die DDG habe »bisher noch
in keiner Weise den Erfordernissen der
deutschen Staatsfiihrung Rechnung
getragen. Auch in dieser wissenschaft-
lichen Gesellschaft ist es ein unertrag-
licher Zustand und kann nicht gedul-
det werden, dass infolge der patholo-
gischen Anhdufung des Judentums an
den Zentren der Wissenschaft die Fiih-
rung in Handen Fremdrassiger liegt.«
Um diesbeziiglich Abhilfe zu schaf-
fen, beauftragte Conti einen unbe-
kannten Berliner Dermatologen na-
mens Josef Schumacher mit der Neu-
ordnung der Gesellschaft. Wenige
Tage spater traten Jadassohn und an-
dere Mitglieder auf Druck Schuma-
chers von ihren Amtern zuriick. Der
Prasident der Deutschen Dermatologi-
schen Gesellschaft, Gustav Riehl, der
in Wien tdtig und daher von den Neu-
erungen im Deutschen Reich nicht
unmittelbar betroffen war, untersagte
Jadassohn schriftlich, Akten oder Kas-
se der Gesellschaft an Schumacher
weiterzugeben. Dies flihrte zu einem
Gerichtsverfahren, in dem das Bres-
lauer Amtsgericht die Befugnisse
Schumachers zundchst bestritt, dann
aber in zweiter Instanz vom Breslauer
Landesgericht angewiesen wurde,
Schumacher »als Vorstand in das Ver-
einsregister einzutragen.« Zur Begriin-
dung hiel es, die Einsetzung Schuma-
chers entsprache der »zeitgemalSen
Staatsauffassung« und sei »kein Ver-

stol$ gegen grundsatzliche Rechtsge-
danken, da es sich nur um einen ein-
maligen Eingriff in die autonome Or-
ganisation handelt und um einen Ein-
griff, der nach Erreichung des von ihm
verfolgten Zweckes seine Berechti-
gung verliert.«** Der Zweck des Ein-
griffes wurde dadurch erreicht, dass
die von Schumacher ernannten neuen
Vorstandsmitglieder fast durchweg
Parteigenossen waren. In einer Stel-
lungnahme in der Dermatologischen
Wochenschrift zeigte sich Schuma-
cher zufrieden, »dal8 bei verstindnis-
vollem Eingehen auf die groflen
Grundgedanken der neuen Staatsauf-
fassung selbst typisch liberalistische
Gesetze kein untberwindliches Hin-
dernis bilden.«** Drei Jahre spater
schrieb der Vorsitzende der Prager
Sektion der Deutschen Dermatologi-
schen Gesellschaft, Viktor Bandler, in
einem Nachruf auf Jadassohn: »/adas-
sohn, der seit Jahrzehnten als Repra-
sentant der DDG galt, der den Ruhm
der deutschen Dermatologie in alle
Lander, iber alle Ozeane getragen hat-
te, ihn, den alle Welt liebte und verehr-
te, diesen gtitigen, edlen und grof3en
Menschen, hat die herrschende Der-
matologenclique in Deutschland aus-
erkoren, um durch ein beschamendes,
der Wahrheit ins Gesicht schlagendes
Gerichtsurteil festzustellen, dass Jadas-
sohn nicht berechtigt und geeignet sei,
die DDG zu vertreten. «*®

Jadassohn wurde nicht vollstandig iso-
liert. Sein Handbuch der Haut- und
Geschlechtskrankheiten konnte er mit
dem Erscheinen des letzten Bandes
1934 zum Abschluss bringen. Bis 1936
gab er zusammen mit Walter Frieboes
und Leopold Ritter von Zumbusch das
»Archiv fiir Dermatologie und Syphi-
lis« heraus. Im September 1933 er-
schien in der »Klinischen Wochen-
schrift« eine Laudatio anlésslich seines
70. Geburtstages.”’ An der Breslauer
Klinik konnte er weiter als Emeritus ta-
tig sein. In praktischer Hinsicht ander-
te sich fur Jadassohn zunachst nicht
viel, aber es muss bitter gewesen sein,
Nazi-Gangs in den Stralen zu sehen,
am 1. April 1933 den Tag des Juden-
boycotts mitzuerleben, an dem SA-
Ménner vor jiidischen Geschéften und
Arztpraxen erschienen und jeden an-
pobelten, der diese betreten wollte,

und tatenlos mitzuverfolgen,
wie seine ehemaligen Schiiler




und Mitarbeiter schikaniert und aus
dem Amt gedrangt wurden. Der erste,
der die Breslauer Klinik verliels, war
Rudolph Leopold Mayer, der wenige
Wochen nach der Machtergreifung
um seine Entlassung bat und tber die
Tschechoslowakei und Frankreich in
die USA auswanderte. Weitere lang-
jahrige Mitarbeiter Jadassohns, darun-
ter Wilhelm Siegmund Frei, Walter
Freudenthal und Stephan Epstein,
wurden aufgrund des »Gesetzes zur
Wiederherstellung des Berufsbeam-
tentums« entlassen, das am 7. April
1933 verabschiedet wurde und die
rechtliche Handhabe gab, Juden und
politisch Andersdenkende aus dem 6&f-
fentlichen Dienst zu entfernen. Max
Jessner und Hans Biberstein waren als
Weltkriegs-Veteranen eigentlich von
den Bestimmungen der Gesetzes aus-
genommen, wurden aber trotzdem im
Herbst 1934 entlassen, da die Auffas-
sung bestand, es sei »bei dem Neuauf-
bau der medizinischen Fakultat in
Breslau, die fast vollig verjudet war,
dringend notwendig, dass auch die
letzten Uberreste dieser Verjudung,
selbst wenn es sich dabei um Front-
kdmpfer handelt, verschwinden.«***
Ebenso wie die meisten anderen jidi-
schen Mitarbeiter der Breslauer Haut-
klinik emigrierten Jessner und Biber-
stein in die Vereinigten Staaten.

Noch bitterer als die Entlassung
langgedienter Mitarbeiter waren ande-
re Nachrichten, etwa die Uber den
Selbstmord des Berliner Dermatolo-
gen Hans Haustein, der das Kapitel
tber die Epidemiologie der Ge-
schlechtskrankheiten fiir Jadassohns
Handbuch verfasst hatte. Bitter war es
sicher auch, dass sich viele ehemals
geschdtzte Kollegen als begeisterte
Nazis entpuppten. So avancierte der
Miinchener Dermatologe Franz Wirz,
der fiir Jadassohns Handbuch das Ka-
pitel Uber die Elephantiasis geschrie-
ben hatte, zum Stellvertreter des Sach-
verstandigen fir Volksgesundheit und
spdteren Reichsgesundheitsfiihrers
Gerhard Wagner und nahm von der
Parteizentrale in Miinchen aus Einfluss
auf samtliche Lehrstuhlbesetzungen.
Der Wirzburger Medizinhistoriker
Georg Sticker, der fiir Jadassohns
Handbuch die Geschichte der Pest,

Cholera und Lepra bearbeitet hatte,
~_3 rief 1933 dazu auf, das deut-
" sche Volk miisse »die Pflichten

des volkischen Staates erkennen und
keine Ohren dafir haben, wenn
Schwéchlinge aufschreien und iber
Eingriffe in die heiligsten Menschen-
rechte jammern.«** Andere Kollegen
waren zurickhaltender, traten aber
der NSDAP bei und nahmen die Vor-
teile an, die ihnen die Entlassung jldi-
scher Arzte boten, wie Heinrich Adolf
Gottron, der fiir Jadasohns Handbuch
das Kapitel tiber den Rotz geschrieben
hatte und 1935 den durch die Entlas-
sung Jessners frei gewordenen Lehr-
stuhl in Breslau tbernahm.?®%

Auch Jadassohns eigene Familie war
von der neuen Politik betroffen. Seine
Tochter Hilde hatte in Breslau Roma-
nistik studiert und sich dabei in einen
Kommilitonen verliebt, Kurt Jackel,
den sie 1931 heiratete. Kurt Jackel pro-
movierte noch im gleichen Jahr, Hilde
ein Jahr spater. Ab 1932 war Jackel
Hilfsassistent am Romanischen Semi-
nar und arbeitete an seiner Habilitati-
on. Seine Heirat mit einer Judin mach-
te seiner Karriere ein Ende. Obgleich
Hilde evangelisch getauft war, verlor
Jackel seine Assistentenstelle und wur-
de durch ein Schreiben des Kultusmi-
nisteriums vom 18. Oktober 1933 da-
riber informiert, dass er sich nicht ha-
bilitieren diirfe.>* Diese Umstinde
trugen dazu bei, dass Josef Jadassohn
Deutschland 1934 verlie® und mit
Frau, Tochter und Schwiegersohn
nach Zirich zog, wo sein Sohn Wer-
ner ein Jahr zuvor eine Privatpraxis fiir
Hautkrankheiten eroffnet hatte. Dem
Umzug nach Ziirich ging eine schwe-
re Zeit voraus. Seiner fritheren Assis-
tenzarztin Ruth Noll schrieb Jadas-
sohn im November 1934, das letzte
Jahr in Breslau habe ihm »sehr zuge-
setzt — ich war, was Sie ja an mir ken-
nen, andauernd schwer deprimiert.
Die Verhandlungen tiber meine Besol-
dung zogen sich ewig hin und haben
mit einem finanziell katastrophalen
Resultat abgeschlossen — oder gehen
noch weiter, da ich jetzt kein Gehalt
bekomme. Das wdre nicht so schlimm,
ich brauche ja nicht viel, aber die Sor-
ge um Hilde und ihre kleine Familie
lastet schwer. «*®

Litt Josef Jadassohn unter Depressio-
nen, so galt dies noch weit mehr fiir
seine Frau, die 1934 in ein nahe Zu-
rich gelegenes Sanatorium eingewie-
sen werden musste. Wahrend dieser

Zeit wohnte Jadassohn bei seinen Kin-
dern und bemerkte dankbar, »sie sind
sehr gut zu mir.«*® Jadassohn genoss
in der Schweiz weiterhin hohes Anse-
hen und hatte regelmafig Kontakt mit
ehemaligen Kollegen. Aus Deutsch-
land kamen Max Jessner und Hans
Martenstein  zu Besuch. Jadassohn
freute sich Uber jede Nachricht von
ehemaligen Assistenten, insbesondere
Uber gute Nachrichten, wie er sie zum
Beispiel von Hermann Pinkus erhielt,
der nach seiner Entlassung 1934 in die
USA ausgewandert war und dank der
Firsprache Sulzbergers eine Stelle in
Ann Arbor, Michigan gefunden hatte.
Von vielen fritheren Mitarbeitern blieb
aber tiber Monate jede Nachricht aus.

Anfang 1936 wurde bei Jadassohn ein
Kolonkarzinom festgestellt. Nach kur-
zem Krankheitsverlauf starb er am 24.
Marz 1936 in Zirich an den Folgen ei-
ner Abdominaloperation. In den fol-
genden Monaten erschienen verschie-
dene Nachrufe in internationalen
Fachzeitschriften. In  Deutschland
selbst wurde nur ein einziger Nachruf
publiziert, der bemerkenswerterweise
von keinem seiner deutschen Schiiler,
sondern vom Spanier José Gay Prieto
verfasst worden war.” Erst nach dem
Kriege wurde Jadassohn in Deutsch-
land neu gewdirdigt als ein Forscher,
der »das Hautorgan ... aus der Isolie-
rung, welche ihm eine zu weit getrie-
bene morphologische Betrachtungs-
weise verleiht, befreit und wieder in
Zusammenhang mit dem Gesamtor-
ganismus gebracht« hat, und als »der
»Konig der Dermatologie« im Deutsch-
land der Zwanziger Jahre.**
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Das ist es!

Das Bild zeigt einen Naevus sebaceus
mit assoziiertem Trichoblastom. Die
Diagnose ist leicht zu stellen, denn
bei einem offensichtlich jungen Pati-
enten spricht ein umschriebener Tu-
mor in erster Linie flir eine angebore-
ne Fehlbildung. Der Naevus sebaceus
zahlt zu den haufigsten Fehlbildungen
und tritt bevorzugt am behaarten Kopf
auf. Da er nur Lanugohaare aufweist
und Terminalhaare fehlen, erscheint er
am behaarten Kopf anfangs als haarlo-
ser Fleck. Mit Beginn der Pubertit
wird er zunehmend erhaben und bil-
det, wie im vorliegenden Fall, eine pa-
pillomatose Oberflache aus. Dann

entwickelt er auch die gelblich-orange
Eigenfarbe, die auf dem klinischen
Bild zum Ausdruck kommt.

Die gelbliche Farbe wird durch die
grollen Talgdrisen hervorgerufen, die
sich mit Beginn der Pubertit entwi-
ckeln. Sie enthalten reichlich Lipide,
die den typischen Farbton bedingen,
dhnlich wie dies bei Xanthomen der
Fall ist. Die namensgebenden Talgdrii-
sen sind jedoch nur ein Aspekt des
Naevus sebaceus, der eine komplexe
organoide Fehlbildung darstellt, die
neben den Talgdrisen auch Epider-
mis, Haarfollikel, ekkrine und apokri-

ne Driisen sowie das dazugehdrige
Mesenchym betrifft. Auf dem Boden
des Naevus sebaceus konnen sich un-
terschiedlich differenzierte epitheliale
Neoplasien entwickeln. Am hadufigsten
sind das Syringocystadenoma papillife-
rum mit apokriner Differenzierung und
das Trichoblastom mit follikularer Dif-
ferenzierung. Trichoblastome bilden ty-
pischerweise Haarkeime und Haarbul-
bi aus, und da Haarbulbi viele Melano-
zyten enthalten, sind Trichoblastome
oft stark pigmentiert. Ein umschriebe-
ner pigmentierter Knoten innerhalb ei-
nes Naevus sebaceus ist fiir ein Tricho-
blastom daher fast diagnostisch.

V¥ Naevus sebaceus in Assoziation mit einem Trichoblastom.
Die Epidermis ist aufgefaltet. Talgdrisen sind vermehrt und
weisen unterschiedlich gro8e Lappchen auf, die teilweise bis
ins untere Stratum reticulare reichen (Pfeil).

¥ V Die stark unterschiedliche GrélSe der Talgdrisenlapp-
chen am linken Bildrand ist typisch fiir den Naevus sebaceus.
Das Trichoblastom besteht aus grofSen Aggregaten von Zellen
mit kleinen, basophilen Kernen und wenig Zytoplasma, die
zum Rande hin eine palisadenférmige Anordnung zeigen. Im
Unterschied zum Basalzellkarzinom finden sich Clefts im Stro-
ma, nicht jedoch zwischen Stroma und Tumorzellaggregaten.

V¥ Die Kerne des Trichoblastoms sind klein und monomorph.
Zwischen unpigmentierten Zellen finden sich Zellen mit
Melanin im Zytoplasma, teilweise in angedeuteter retiformer
Verteilung.

VY V Inder Melan-A-Farbung stellt sich ein Netzwerk dendri-
tischer Melanozyten dar, das selbst in dieser Schwarz-Weil3-
Abbildung erkennbar ist. Die Melanozyten sind starker gefarbt
als die Epithelzellen. Die Durchsetzung der Epithelzellverban-
de mit dendritischen Melanozyten entspricht dem physiologi-
schen Zustand des Follikelbulbus.




Bilderbuch der Biopsie

An einem ausreichend grollen Biop-
sat ist die Diagnose des Naevus se-
baceus histopathologisch leicht zu
stellen, denn es liegt eine ganze Rei-
he pathologischer Verdnderungen
vor: eine verbreiterte, papillomatos
aufgefaltete Epidermis mit lockerer
Orthohyperkeratose, vermehrt Talg-
drisen in unterschiedlicher Form,
Grolle und Anordnung, unreife Haar-
follikel in unregelmafiger Anordnung
sowie vermehrte und erweiterte ek-
krine und apokrine Driisen. Der Nae-
vus sebaceus ist jedoch ein Hamar-
tom, also, gemdls der Definition des
Pathologen Eugen Albrecht, eine ge-

V¥ GroB8e Biopsie eines Naevus sebaceus. Sie zeigt eine hyper- v
plastische, papillomatos aufgefaltete Epidermis mit lockerer
Orthohyperkeratose, vermehrte Talgdriisenanschnitte mit unter-
schiedlich grofBen und unregelmal3ig angeordneten Lappchen,
oberflachliche Follikelkeime (kleine Pfeile) und erweiterte ekkrine
und apokrine Driisen (grolSe Pfeile). Die Veranderungen sind fiir

den Naevus sebaceus diagnostisch.

schwulstartige Fehlbildung, die durch
»eine abnorme Mischung der norma-
len Bildungsbestandteile des Organs«
gekennzeichnet ist (siehe »Memo-
ries«, Ref. 7). Die einzelnen Bestand-
teile des Naevus sebaceus sind im
Wesentlichen regelrecht aufgebaut.
Die Diagnose wird durch deren »ab-
norme Mischung« ermoglicht, die in
einem Biopsat zum Ausdruck kom-
men sollte. Bei Durchfiihrung kleiner
Stanzbiopsien ist dies nicht immer
der Fall.

Noch weniger geeignet sind ober-
flachliche Shave-Biopsien, die in der

Drtisen.
vy

Regel nur die verbreiterte, aufgefalte-
te Epidermis erfassen, nicht jedoch
abnorme Talgdrisen, unreife folliku-
ldre Strukturen und ekkrine und apo-
krine Driisen. Die Epidermisverdnde-
rungen, die sich in Shave-Biopsaten
darstellen, mogen mit einem Naevus
sebaceus vereinbar sein, passen je-
doch auch zu anderen Lasionen, wie
zum Beispiel seborrhoischen Kerato-
sen. Zur Sicherung der Diagnose ei-
nes Naevus sebaceus ist daher eine
Stanzbiopsie  vorzuziehen, deren
Durchmesser wenigstens 4 mm betra-
gen sollte.

In der Dermis finden sich Anschnitte erweiterter apokriner

In einem oberflachlichen Shave-Biopsat wére die Diagnose
eines Naevus sebaceus nicht méglich gewesen. Die diagnostisch

entscheidenden Verdanderungen (unregelmalSige Talgdriisen, Folli-
kelkeime, erweiterte ekkrine und apokrine Driisen) werden durch

Shave-Biopsien oft nicht erfasst.

¥ V Die Talgdriisenldppchen des Naevus sebaceus unterschei-
den sich stark in GréfSe und Anordnung. Sie stehen teilweise in
direktem Kontakt zur hyperplastischen Epidermis (grof3er Pfeil).

Ferner sieht man Follikelkeime (kleine Pfeile).




Dermatologie - einmal anders

Vertauscht

Viele dicke Biicher in der Medizin be-
schaftigen sich mit diagnostischen
Problemen. Auf Hunderttausenden
von Seiten widmen sich erfahrene
Arzte schwierigen Differenzialdiagno-
sen und Kriterien, die deren Auf-
klarung ermdglichen sollen.
Auch Befunde, die zu Fehldia-
gnosen  verleiten  konnen,
werden regelmdfig in Arti-
keln und Vortragen erldu-
tert. Allein in der Derma-
topathologie finden je-
des Jahr mehrere
Kongresse statt, auf #& :
denen »diagnos-

tische  Fallgru-
ben« — »pitfalls
in diagnosis« —

behandelt wer-
den. Die grofSte
»Fallgrube« aber
bleibt meistens uner-
wahnt, und dies ist die
Verwechslung von Ge-
webeproben.

Wie grofs die Fallgrube
ist, ist nicht bekannt.
Studien zu diesem The-
ma gibt es kaum, und
die meisten beschéfti-
gen sich mit Einzelfdl-
len. Das ist kein Wun-
der, denn konnten Ver-
wechslungen  systema-
tisch erfasst werden, ka-
men sie nicht vor. In der
klinischen Chemie ergab
eine Aufarbeitung von
5200 in die Routineana-
lyse eingeschleusten Refe-
renzfdllen Anfang der 70er
Jahre eine Fehlerhdufigkeit
von etwa 3,5%. Den grolten
Anteil an diesen Laborfehlern
hatten mit 0,89% Verwechslungen
von Proben.' In einer Umfrage an
Krankenhdusern verschiedener Lander
wurde 2003 die Rate verwechselter
Proben mit 0,5%. angegeben.” Der
sehr viel niedrigere Wert in dieser
~_3 Umfrage deutet auf eine hohe
" Dunkelziffer hin.

Neben der Dunkelziffer, deren Grolte
naturgemals im Dunkeln liegt, er-
schweren auch andere Faktoren eine
systematische Aufarbeitung von Feh-
lern bei der Zuordnung medizinischer
Proben. So sind Studien in der
Literatur schwer vergleich-
bar, weil vollig unter-
schiedliche Ereignisse als
»Fehler« gewertet wur-
den, von tatsachlichen
Verwechslungen, die nicht
unmittelbar erkannt und be-
hoben wurden, Uber den
Verlust von Proben bis hin
zu unvollstindigen Anga-
ben zum Patienten, die sich
durch Ricksprache leicht
erganzen lieBen und des-
halb von anderen Untersu-
chern nicht berlcksichtigt
wurden.?  Dariiber hinaus
sind Daten von einem Kran-
kenhaus oder Labor nicht
ohne weiteres auf ein an-
deres Ubertragbar.

P Bei Blut- oder Urinana-
y lysen fallen Verwechs-
lungen haufig dadurch
auf, dass bei Verlaufs-
kontrollen ein Wert vol-
lig aus dem Rahmen
fallt. Zur Abschdtzung
der Haufigkeit von Ver-
wechslungen wurde 1974
der Delta-Check einge-
fuhrt, bei dem aus zwei auf-
einanderfolgenden Untersu-
chungswerten durch Abzug
des zweiten Wertes vom ers-
ten mit anschliefender Divi-
sion durch den ersten Wert
ein  sogenannter  »Delta-
Wert« ermittelt wird. Dieser Wert
wird fir alle nachfolgenden Unter-
suchungen des gleichen Parameters
neu errechnet und mit den zuvor be-
stimmten Delta-Werten verglichen.
Fir jeden Parameter wurde eine Tole-
ranz fir die Abweichung von Delta-
Werten festgelegt, bei deren Uber-
schreitung eine Fehlersuche einzulei-
ten sei.*’

Da in der klinischen Chemie aus der-
selben Probe in der Regel mehrere
Werte bestimmt werden, wurde zur
Erfassung einer Verwechslung von
Proben auch der multivariate Delta-
Check propagiert, der mehrere Werte
beriicksichtigt und dadurch eine ho-
here Sensitivitat aufweist.”” Auch an-
dere Verfahren wurden empfohlen,
um die Sensitivitdt der Fehlersuche zu
erhéhen, wie zum Beispiel die Mitbe-
stimmung der Blutgruppe bei jeder
Blutuntersuchung zum anschliefen-
den Vergleich mit der bekannten Blut-
gruppe des jeweiligen Patienten.® Im
Falle identischer Blutgruppen wiirden
Verwechslungen aber auch dadurch
nicht erfasst. Angesichts des hohen
Aufwandes der Fehlersuche, der be-
grenzten Sensitivitat und einiger struk-
tureller Verbesserungen, durch die
Verwechslungen seltener geworden
sein dirften, wie zum Beispiel der
durchgédngigen Verwendung von Bar-
Codes zur ldentifikation von Proben,
wurde der Nutzen von Detektionsme-
thoden wie dem Delta-Check in Frage
gestellt.”?

Ist eine Verwechslung von Proben
schon in der klinischen Chemie
schwer festzustellen, so gilt dies fir
die Histopathologie noch in weit star-
kerem Mafe. Im Unterschied zu Blut-
und Urinproben ist es bei histopatho-
logischen Prdparaten in der Regel
nicht moglich, den aktuellen Befund
mit friheren zu vergleichen. Jedes
Préparat steht fir sich selbst. Dies gilt
nicht nur fir vollstindig entfernte
Neoplasien, sondern auch fiir Ver-
laufsbiopsien entziindlicher Dermato-
sen. Deren Erscheinungsbild kann so
wechselhaft sein, dass starke Abwei-
chungen des histopathologischen Be-
fundes nicht ungewohnlich sind, zu-
mal die Moglichkeit einer Koinzidenz
zweier verschiedener Prozesse bei un-
zureichender Kenntnis des klinischen
Bildes nicht auszuschliefSen ist.

Am ehesten entsteht der Verdacht auf
eine Verwechslung histopathologi-
scher Praparate noch bei Tumoren, die



im Anschluss an eine Teilexzision voll-
standig entfernt werden. Ergibt sich
dabei eine vollig andere Diagnose,
kann dies an einer Verwechslung lie-
gen. Allerdings sind unterschiedliche
Neoplasien in unmittelbarer Nachbar-
schaft gerade in chronisch lichtge-
schadigter Haut nicht selten. Auch die
Regression von Tumorresten im An-
schluss an eine Teilbiopsie ist ein hdu-
figes Phanomen, sowohl bei Platten-
epithel- und Basalzellkarzinomen als
auch bei melanozytiren Tumoren.'
Das Fehlen von Resten des vordia-
gnostizierten Tumors bei gleichzeiti-
gem Nachweis eines anderen Tumors
ist daher nicht automatisch mit einer
Praparateverwechslung  gleichzuset-
zen. Dennoch fiihren diese Umstiande
zumindest zu einem Anfangsverdacht.

Besteht ein solcher Verdacht, ist es
moglich, ihn durch eine Identitats-
Uberprifung zu bestdtigen oder aus-
zurdumen. Zu diesem Zwecke wur-
den verschiedene Verfahren propa-
giert, von der immunhistochemischen
Bestimmung der Blutgruppe iiber die
Analyse des HLA-Klasse-1-Antigen-
Profils bis hin zur molekularen Identi-
tatsbestimmung.'™  Immunhistoche-
mische Verfahren haben Vorteile in
unubersichtlichen Fillen. Besteht zum
Beispiel der Verdacht, dass von zahl-
reichen Gewebefragmenten in einem
Paraffinblock nicht alle vom gleichen
Patienten stammen, ist eine molekula-
re Abklarung schwierig, wahrend Un-
terschiede in der immunhistochemi-
schen Anfdrbbarkeit rasch zur Klarung
fihren. Allerdings sind identische
Blutgruppen héufig, und bei Verwen-
dung eines Panels von fiinf Antikor-
pern ist selbst beim polymorphen
HLA-Komplex eine Ubereinstimmung
unterschiedlicher Individuen in 1%
der Félle zu erwarten."” Die molekula-
re ldentitdtsbestimmung hat eine
sehr viel hohere Trenn-
scharfe. Sie erfolgt

heute vor allem

durch Short Tandem

Repeat Analysis, das
heifSt durch die Analyse von wieder-

holt aneinander gereihten kurzen Ba-
senpaar-Sequenzen auf einem DNA-
Strang, die auch als Mikro- oder Mini-
satelliten bezeichnet werden. Diese
Short Tandem Repeats treten meist in
nicht kodierenden Bereichen der DNA
auf und sind sehr polymorph in Bezug
auf die Anzahl der Wiederholungen.
Da zur Identitdtsbestimmung mehrere
Genorte gleichzeitig analysiert wer-
den, liegt bei Verwendung etablierter
Analyse-Kits die Wahrscheinlichkeit,
dass zwei unverwandte Personen ei-
nen identischen Befund aufweisen,
bei etwa 1 zu 1 Milliarde. Urspriing-
lich in der forensischen Medizin ein-
gesetzt, wird die Short Tandem Repeat
Analysis seit Ende der 90er Jahre zu-
nehmend auch zum Nachweis einer
Verwechslung von Operationsprapa-
raten eingesetzt. Als Referenzmaterial
dienen dabei friihere Biopsate dessel-
ben Patienten oder neu gewonnenes
Material (z.B. Mundschleimhautab-
SErichi)s=

Eine Verwechslung von Proben
desselben Patienten ist
dadurch jedoch nicht nach-
zuweisen. Zudem ist die
Methode zu aufwandig,

um angesichts der geringen Haufigkeit
von Verwechslungen als Routineunter-
suchung eingesetzt zu werden. Sie
dient nur zur Bestdtigung oder zum
Ausschluss des Verdachts auf Gewe-
bevertauschung, und dieser entsteht
nur dann, wenn das Ergebnis einer
Untersuchung nicht plausibel er-
scheint. Manchmal sind Verwechslun-
gen offensichtlich. Kommt zum Bei-
spiel ein Biopsat von einem Saugling
unter der klinischen Diagnose eines
Hamangioms vom Gesdls, zeigt aber
eine solare Keratose und grofSe Talg-
drisen in lichtgeschadigter Haut, weif3
man, dass etwas nicht stimmt. Findet
sich dann gleich im ndchsten Schnitt
ein Hdmangiom, obwohl klinisch
eine solare Keratose am Nasenfliigel




angenommen wurde, ist der Fall ge-
klart. Wo die Verwechslung der beiden
Proben erfolgt ist — ob bei der Entnah-
me in der Praxis oder spdter im Labor
— lasst sich meist nicht mehr feststel-
len, doch es bedarf keiner zusatzli-
chen Nachforschungen, um die Num-
mern der Praparate so zu drehen, dass
die Ordnung wiederhergestellt ist.

Ganz so einfach ist es aber selten.
Zeigt zum Beispiel auch das zweite
Praparat einen GefalStumor, bedarf es
hoher Aufmerksamkeit des Histopa-
thologen, um anhand anatomischer
Unterschiede oder des Nachweises
oder Fehlens von solarer Elastose die
Praparateverwechslung zu erkennen.
Handelt es sich beim ersten Patienten
nicht um einen Sdugling, sondern um
einen Erwachsenen im mittleren Le-
bensalter, wird dies noch schwieriger.
Schwieriger wird es auch, wenn nur
ein Befund nicht plausibel erscheint,
wdhrend alle anderen histopathologi-
schen Befunde desselben Einsenders
am selben Tag gut zu den klinischen
Diagnosen passen. Vollig unmaoglich
ist das Erkennen einer Prdparatever-
wechslung, wenn sich Anatomie und
klinische Diagnosen in etwa entspre-
chen, wie zum Beispiel bei einem me-
lanozytdren Naevus an der Brust und
einem Melanom an der Schulter. In
solchen Fillen macht sich die Ver-
wechslung entweder gar nicht oder
erst im Nachhinein bemerkbar, zum
Beispiel durch ein Lokalrezidiv des
Melanoms an der Stelle des angebli-
chen Naevus.

» Objekttrager mit
handschriftlicher und
gedruckter Nummerie-
rung: Selbst bei sorgfaltiger
handschriftlicher Kenn-
zeichnung sind die Ziffern
niemals gleich. Zum Bei-
spiel ist in der Mitte der
untere Querstrich bei der
2 sehr kurz geraten und
kénnte als 7 abgelesen
werden. Unter Tausenden
von Objekttragern gibt es
immer einige, deren
Beschriftung zu Verwechs-
lungen Anlass geben kann.
Gedruckte Nummern beu-
gen solchen Fehlern vor.

Die Konsequenzen konnen drama-
tisch sein, und in Foren der forensi-
schen Medizin werden viele Fallbei-
spiele geschildert. Darunter ist das ei-
nes Patienten, bei dem im Rahmen ei-
ner Coloskopie zwei Biopsien erfolg-
ten, von denen eine einen Polypen,
die andere ein Karzinom ergab. Da
die Lokalisation auf den Anforde-
rungsscheinen verwechselt war, wur-
de wegen des harmlosen Polypen eine
subtotale Colektomie vorgenommen,
wahrend das hoher lokalisierte Karzi-
nom zundchst unbehandelt blieb.
Nachdem im Colon-Resektat keine
malignen Verdnderungen nachweisbar
waren, konnte der Sachverhalt erst
durch eine Rebiopsie des Karzinoms
geklart werden.' Bei einer Patientin
mit Magenulcus wurde ein Karzinom
diagnostiziert und eine Gastrektomie
durchgefiihrt. Im Magen-Resektat war
kein Tumor nachweisbar. Dagegen
wurde bei einem mannlichen Patien-
ten mit klinischem Verdacht auf Ma-
genkarzinom nur eine Gastritis festge-
stellt und konservativ behandelt. Ein
Jahr spéter verstarb der Patient am Ma-
genkarzinom. Eine molekulare Unter-
suchung ergab, dass die Biopsate bei-
der Patienten vertauscht worden wa-
ren.'* Bei einer weiteren Patientin
wurde in einem Probebiopsat ein
Mamma-Karzinom diagnostiziert; dies
flhrte zur Brustamputation mit axilla-
rer Lymphknotendissektion. Nachdem
in den Operationspraparaten keine Tu-
morresiduen  nachweisbar  waren,
wurde das Probebiopsat nochmals un-
tersucht und liel’ ebenfalls kein Karzi-

nom erkennen. Das Karzinom fand
sich im vorausgegangenen Prdparat,
das der Pathologe irrtimlich zweimal
vom Tablett genommen und befundet
hatte, beim zweiten Mal unter Ver-
wendung falscher Patientendaten. '

Eine Patentlésung, solche Katastro-
phen zu vermeiden, gibt es nicht. Me-
thoden wie der Delta-Check in der
klinischen Chemie sind nicht anwend-
bar. Fur histopathologische Untersu-
chungen wurde empfohlen, samtliche
Prdparate in einer festgelegten, immer
wiederkehrenden Reihenfolge mit je
einer von sechs Gewebefarben zu
kennzeichnen und die Farbkennzeich-
nung auf dem Begleitschein zu ver-
merken. In einer Studie an 1000
Mamma-Biopsien wurden anhand
von Abweichungen in der Reihenfolge
der Farbmarkierungen zwei Verwechs-
lungen festgestellt, denen einmal ein
Vertauschen zweier Paraffinblcke
und einmal eine inkorrekte Beschrif-
tung eines Objekttrdgers zugrunde
lag. In einem weiteren Fall wurde eine
Verwechslung lediglich vorgetduscht,
indem auf dem Begleitschein die Farb-
markierung falsch angegeben wurde;
der zusatzliche Arbeitsschritt stiftete
also nur Verwirrung.” Zudem ist die
Sensitivitdt dieser Methode gering, da
Verwechslungen von Prdparaten mit
gleicher Farbmarkierung nicht erkenn-
bar sind und Verwechslungen, die vor
und nach der Bearbeitung im Labor
zustande kommen, nicht erfasst wer-
den. Die meisten Verwechslungen ge-
schehen aber, bevor das Prdparat im




Labor verarbeitet wird.> Zudem hitten
mit dem Grad an Aufmerksamkeit, der
bei dieser kontrollierten Studie vorlag,
viele Verwechslungen auch anhand
anderer Parameter erkannt werden
konnen, wéhrend bei geringerer Auf-
merksamkeit im Routinebetrieb sicher
manche Abweichung der Farbmarkie-
rung libersehen wiirde. Trotz des ho-
hen Aufwandes bietet die Methode
daher keine groflen Vorteile.

Viel wichtiger erscheint es, die ver-
schiedenen Arbeitsschritte einer Ge-
webeuntersuchung — von der Biopsie
und der Beschriftung von Versandgefa-
en und Begleitscheinen in der Praxis
oder Klinik tber die Aufbereitung der
Praparate im Labor, die Befundung am
Mikroskop, das Schreiben und den
Versand der Befunde bis hin zur Be-
fundzuordnung in der Praxis — gut zu
strukturieren, um auch im Falle herab-
gesetzter Aufmerksambkeit seitens einer
der an diesem Vorgang beteiligten Per-
sonen Fehler zu vermeiden. Von der
Probengewinnung bis zum Befund fin-
den teilweise mehr als zwanzig Uber-
gaben zwischen verschiedenen Perso-
nen und Einrichtungen statt.”® Eine
Méglichkeit, bei diesem komplexen
Vorgang Ubermittlungsfehler zu ver-
meiden, besteht in einer weitestgehen-
den Automatisierung. Werden zum
Beispiel Paraffinkapseln oder Objekt-
trager von Hand beschriftet, kann es
geschehen, dass die gleiche Nummer
versehentlich zweimal vergeben wird,
dass Ziffern verdreht werden oder dass
sie nicht genau erkennbar sind und
spater falsch abgelesen werden. Die
automatische Beschriftung der Kap-
seln oder Objekttrager in einem Dru-
cker beugt solchen Fehlern vor.*

Die fehlerhafte Ubertragung von Da-
ten — seien es Patientendaten wie
Name oder Geburtsdatum, Daten des
einsendenden Arztes oder Histologie-
Nummern — kann durch Verwendung
von Bar-Codes verhindert werden. Da
die entsprechenden Daten bei nach-
folgenden Arbeitsschritten nicht mehr
neu eingegeben werden miissen, wird
die Zahl moglicher Fehler reduziert. In
einer Studie wurde die Reduktion von
Beschriftungsfehlern durch Einfiihrung
eines Bar-Code-Systems mit 98% an-
gegeben.’ Bei eindimensionalen Bar-
Codes ist allerdings Vorsicht geboten,
da Fehlerkennungen gelegentlich vor-

kommen, vor allem bei erstmaligem
Scannen nach einer langeren Pause.
In der Regel sind es dann die ersten
Ziffern eines Codes, die nicht richtig
erkannt werden, so dass beispielswei-
se statt der Nummer 200324 die Num-
mer 000324 eingelesen wird. Verldsst
man sich am Mikroskop oder im Se-
kretariat zu unkritisch auf die vorgeb-
liche Sicherheit des Bar-Codes, ohne
den Patientennamen nochmals zu
tberpriifen, kann es geschehen, dass
flir das Prdaparat 000324 ein halbes
Jahr nach dem ersten Befund ein fal-
scher zweiter Befund versandt wird,
wahrend das Praparat 200324 zu-
ndchst unbefundet bleibt und erst ei-
nige Tage spdter nach Computer-ge-
stiitzter Erfassung unbefundeter Prapa-
rate oder nach einem Riickruf der ein-
sendenden Praxis oder Klinik wieder
zur Vorlage kommt. Die Griinde, war-
um das Prdparat zuvor Ubergangen
wurde, sind dann oft nicht mehr nach-
vollziehbar.

Computergestiitzte  Arbeitsvorgdnge
haben den Vorteil, dass die Schrift in
der Regel gut lesbar ist. Auf die regel-
mafige Wartung der Drucker mit
rechtzeitigem Wechsel von Toner-Pat-
ronen ist dabei zu achten. Beim Ein-
scannen oder Abschreiben schwach
gedruckter Daten konnen sich leicht
Ablesefehler ergeben. Bei handschrift-
lichen Eintrdgen sind solche Fehler
noch viel hdufiger. Leider wird auf die
gute Lesbarkeit handschriftlicher An-
gaben nicht immer Wert gelegt.
Schriftliche Eintrdge, die von nachge-
ordneten Personen, von denen nicht
alle Uber umfangreiches medizini-
sches Fachwissen verfiigen, nicht ent-
ziffert werden konnen, sind wertlos.

Die gute Lesbarkeit ist ein grol’er Vor-
teil jeder computergestiitzten Tatig-
keit, aber natirlich nicht der wichtig-
ste. Ohne die Moglichkeit, eine kurze
Ziffern- oder Buchstabenkombination
per Knopfdruck in einen ausfiihrlichen
Text zu verwandeln, wire die medizi-
nische Versorgung in ihrer heutigen
Form kaum noch denkbar. Die grofse
Vereinfachung, die der Computer bie-
tet, geht aber auch mit Risiken einher.
Ein traditionell geschriebener Text
mag viele Schreibfehler enthalten,
doch ist ein Wort auch bei falscher
Orthographie in der Regel verstand-
lich. Bei Computer-Codes fiihrt ein
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kleiner Buchstaben- oder Zahlendre-
her dagegen gleich zu neuen Inhalten,
und dies um so eher, je kirzer und
einfacher der verwendete Code ist.
Daher sollte man es mit der Einfach-
heit nicht Ubertreiben; ein gewisses
MaR an Redundanz ist unverzichtbar.

Textbausteine fiir Befundbeschreibun-
gen und Diagnosen sollten erkennen
lassen, worum es geht. Ein Negativ-
beispiel sind Diagnose-Codes wie
»7A« oder »10B«, die jahrzehntelang
am weltweit flihrenden dermatopa-
thologischen Labor von A.Bernard
Ackerman in New York Verwendung
fanden. Solche Codes sind fehleran-
fallig, da sich zum einen der Derma-
topathologe leicht versprechen oder
bei einem selten verwendeten Text-
baustein irren kann und zum anderen
ein kleiner Tippfehler ausreicht, um
aus »7A« ein »8A« und damit eine
ganz andere Diagnose zu machen.
Durch Verwendung von Schriftkiirzeln
wie »Pso-vulg« fiir Psoriasis vulgaris
oder »Gran-an« fiir Granuloma anula-
re werden diese Fehlerquellen erheb-
lich entscharft. Auch bei Schriftkiir-
zeln ist auf Verwechslungsmoglichkei-
ten zu achten. Ahneln sich zwei Kiir-
zel im Schriftbild oder in der Ausspra-
che, wie etwa »Gran-an« und »Gran-
ang«, wird aus einem Granuloma
anulare leicht ein gefdlreiches Granu-
lationsgewebe. Das Erkennen und Eli-
minieren solcher Verwechslungsmog-
lichkeiten erhoht die Zuverldssigkeit
der histopathologischen Diagnosesi-
cherung.

Redundanz bedeutet auch, dass bei
jedem Arbeitsschritt moglichst zwei
unabhdngige Daten nebeneinander
stehen sollten, wie etwa Patientenna-
me und -geburtsdatum auf allen An-
forderungsscheinen und Formalin-
rohrchen. Bei  Namensdhnlichkeit
zweier Patienten, zum Beispiel Ehe-
partnern, Geschwistern oder Mutter
und Kind, kann ein besonderer Warn-
hinweis, etwa durch Farbmarkierung
der Vornamen, hilfreich sein. Im Labor
sollte der Patientenname die Histolo-
gie-Nummer ergdnzen. Dies ist nicht
bei allen Arbeitsschritten moglich, da
zum Beispiel Paraffinblocke zu klein
sind, um mehrere Daten aufzuneh-

men. Wenn die Kontrolle iber den
Patientennamen fehlt, ist be-
sondere Sorgfalt erforderlich,

zum Beispiel durch doppelte Kontrol-
le der korrekten Reihenfolge der vor-
bereiteten Blocke und durch halblau-
tes Vorlesen der Nummern vor jedem
neuen Arbeitsschritt. Werden beim
Diktieren oder Schreiben Histologie-
Nummern eingegeben oder einge-
scannt, sollte der Patientenname stets
Uberpriift und mitdiktiert beziehungs-
weise halblaut abgelesen werden.

Von herausragender Bedeutung fir
die Vermeidung von Verwechslungen
ist Ordnung am Arbeitsplatz. Die Aura
des »kreativen Chaos«, die manche
Pathologen schdtzen und dadurch ent-
stehen lassen, dass sie Mappen mit
Praparaten, die zur Befundung anste-
hen, in jedem Winkel ihres Zimmers
aufeinander tirmen, durchsetzt von
aufgeschlagenen  Fachzeitschriften,
Notizzetteln und Kaffeetassen, ist

hochst gefahrlich. Arbeitspldatze mis-
sen aufgerdaumt sein, egal ob im Be-

handlungszimmer, im Operations-
raum, an der Laborbank, am Mikros-
kop oder im Sekretariat.

Wichtig ist vor allem, stets nur einen
Vorgang im Auge zu haben. Bei der
Eingabe von Patientendaten und beim
Diktieren oder Schreiben von Befun-
den konnen Anforderungsscheine auf-
einander liegen, so dass nur der obers-
te erkennbar ist, aber nie nebeneinan-
der. Im Operationsraum sollte die
Akte des aktuellen Patienten rdumlich
von anderen Patientenakten getrennt
werden. Unmittelbar nach der Opera-
tion sollten Versandrohrchen beschrif-
tet und Anforderungsscheine ausge-
fullt und zum Versand wegsortiert
werden, ehe der nichste Patient auf-
gerufen wird. Wird dies versaumt und



<« Richtig: bei der Eingabe von
Patientendaten am Computer liegen
die Anforderungsscheine aufeinan-
der, so dass immer nur der oberste
abgelesen werden kann. Nach der
Bearbeitung werden die Scheine
umgedreht abgelegt, so dass keine
Daten sichtbar sind, die versehent-
lich eingegeben werden kénnten.

<« Falsch: Mehrere Anforderungs-
scheine sind im Blickfeld. Kommt in
einer solchen Situation eine Unter-
brechung hinzu, zum Beispiel durch
ein Telefonat, kann es bei der Wie-
deraufnahme der Arbeit leicht zu
einer Verwechslung kommen.

V Bei einem Patienten, bei dem
fiinf Neoplasien entfernt wurden,
sind die Préparate 3 und 4 nicht
sicher zuzuordnen, da die Beschrif-
tung der VersandgetalSe in romischen
Ziffern erfolgte und die rémische IV
nicht klar erkennbar ist.

befinden sich im Operationsraum Pra-
parate mehrerer Patienten, die erst
nachtraglich beschriftet werden, ist
die Gefahr von Verwechslungen grol3.
Ein erhohtes Verwechslungsrisiko be-
steht auch bei Beschriftung von Anfor-
derungsscheinen und Versandrohr-
chen vor Beginn der Operation, da
wahrend des Eingriffs nicht selten vom
urspriinglichen ~ Plan  abgewichen
wird, indem zum Beispiel eine zusdtz-
liche Exzision erfolgt, die Reihenfolge
der Exzisionen geandert oder auf eine
Exzision verzichtet wird."” In solchen
Fallen werden nicht selten leere Rohr-
chen verschickt, auf den Anforde-
rungsscheinen werden Biopsien auf-
gefiihrt, die gar nicht erfolgt sind, oder
Nummerierung oder Lokalisationsan-
gabe auf den Rohrchen weichen von
den Angaben auf den Anforderungs-
scheinen ab.

Werden bei einem Patienten mehrere
Praparate entnommen, sollten diese in
einer festgelegten, unverdnderlichen
Weise weggestellt werden, ehe nach
der Operation die Beschriftung erfolgt.
Nummerierte Facher, in die die Pro-

ben unmittelbar nach der Entnahme
gestellt werden konnen, beugen Ver-
tauschungen vor. Bei der Nummerie-
rung sollten arabische Ziffern verwen-
det werden, da bei romischen Ziffern
leicht Fehler entstehen, zum Beispiel
dadurch, dass bei der Ziffer »lll« zwei
Striche so dicht nebeneinander ste-
hen, dass sie als »ll« abgelesen wird,
oder dass einer der Striche schrag er-
folgt und dadurch eine »IV« vor-
tduscht. Vor dem Wegsortieren zum
Versand sollte sichergestellt werden,
dass alle Réhrchen ein Prédparat ent-
halten, dass sie gut zugeschraubt sind
und dass die Aufkleber fest haften. Au-
Rerdem sollten Versandrohrchen und
Anforderungsscheine auf ihre Voll-
stindigkeit und die Ubereinstimmung
von Namen, Lokalisation und Num-
merierung Uberpriift werden. Nach ei-
ner aktuellen Umfrage unter amerika-
nischen Dermatologen zu hdufigen
und schweren Fehlern in der Derma-
tologie betrafen neun von zehn Unter-
suchungs- und Diagnostikfehlern Bi-
opsien, und die hdufigste Fehlerquelle
Uberhaupt waren mit 18% falsch be-
schriftete Versandgefille oder fehler-
hafte Angaben auf dem Begleit-
schein.?®

Auch fiir die Pathologie gilt, dass die
meisten Fehler bei der Zuordnung von
Praparaten, nach Literaturangaben na-
hezu drei Viertel, in der »prdanalyti-
schen Phase« entstehen, das heilst bei
der Beschriftung in Praxis oder Klinik
und beim Auspacken der Praparate im
Labor mit Zuordnung von Rohrchen
und schriftlichem Material sowie der
Nummerierung der Proben.’ Gerade
in diesen Phasen ist auf peinliche
Ordnung zu achten. Fiir das Auspa-
cken der Einsendungen muss die zur
Verfligung stehende  Arbeitsflaiche
grof genug sein, um ein Ubersichtli-
ches Aufstellen und Sortieren der Pro-
ben aus einer Versandtiite zu gestat-
ten. Dabei sollten mehrere Praparate
desselben Patienten zusammengestellt
und mit Histologie-Nummern gekenn-
zeichnet werden, deren Reihenfolge
der Nummerierung auf Réhrchen und
Anforderungsscheinen entspricht.
Stets sollte nur eine Versandtiite aus-
gepackt werden; deren Proben sollten
geordnet und verarbeitet werden, ehe
die nichste Tute gedffnet wird. Je-

der Einfluss, der die Arbeit in
dieser vulnerablen Phase stort,




geht mit zusatzlichen Risiken einher.
Dazu zdhlen zum Beispiel fehlende,
unvollstandige, unleserliche oder in-
korrekte Angaben auf Versandrohr-
chen oder Anforderungsscheinen, die
eine Riicksprache mit der einsenden-
den Praxis oder Klinik erforderlich
machen. Miissen Praparate aus diesen
oder anderen Griinden vor ihrer Wei-
terverarbeitung zuriickgestellt werden,
sollten sie aus dem Arbeitsbereich
entfernt und dadurch von Prdparaten
aus nachfolgend ausgepackten Ver-
sandtiiten getrennt werden. Fir zu-
riickgestellte Versandrohrchen und die
dazugehdrigen  Anforderungsscheine
sollte ein gesonderter Platz im Labor
vorhanden sein, wenn mdglich mit
Unterteilung nach Griinden fiir die
verzogerte Bearbeitung und ndchsten
erforderlichen  Arbeitsschritten (z.B.
Ricksprache mit Praxis, lingere Fixie-
rung grofSer Praparate, Entkalkung).

Die Ordnung, die beim Auspacken
und bei der numerischen Kennzeich-
nung der Prdparate geschaffen wird,
muss in allen nachfolgenden Arbeits-
schritten aufrecht erhalten werden,
beim Eingeben der Patientendaten
und klinischen Angaben in den Com-
puter ebenso wie beim Zuschnitt der
Praparate, beim Giellen der Paraffin-
blocke, bei der Verwendung von Ob-
jekttragern am Mikrotom und beim
Mikroskopieren der fertigen Schnitte.
Jedes Abweichen von der numerisch
aufsteigenden Reihenfolge, zum Bei-
spiel durch Vertauschen zweier Anfor-
derungsscheine, birgt das Risiko, nicht
bemerkt zu werden und zu einem
Fehler mit moglicherweise dramati-
schen Konsequenzen zu fiih-
ren. Wird die numerische Rei-

henfolge unterbrochen, zum Beispiel
durch Zuriickstellung einer Probe we-
gen fehlender klinischer Angaben,
sollte dies anhand eines Platzhalters
deutlich erkennbar sein. Auch andere
Abweichungen von der Regel sollten
optisch kenntlich gemacht werden,
zum Beispiel das Vorliegen mehrerer
Objekttrager zu einer Nummer durch
eine Farbmarkierung auf Objekttra-
gern oder Anforderungsscheinen. Da-
durch wird die Gefahr reduziert, dass
der Histopathologe am Mikroskop irr-
timlich den falschen Schnitt vom Tab-
lett nimmt. Zwar wird ein solcher Feh-
ler in der Regel sofort oder nach weni-
gen Prdparaten festgestellt, kommt
aber zum Beispiel noch eine Unter-
brechung hinzu, kann es leicht ge-
schehen, dass bei der Wiederaufnah-
me der Arbeit ein einmal gemachter
Fehler unbemerkt bleibt.

Neben Ordnung ist auch Sauberkeit
sehr wichtig, vor allem im Operati-
onsraum und im Labor. Gewebepro-
ben sind feucht und kénnen leicht an
Instrumenten haften. Dies kann zum
Beispiel dazu fithren, dass bei Entfer-
nung mehrerer Lasionen Gewebefrag-
mente im falschen Formalinréhrchen
landen, wenn Kiretten oder Pinzetten
nicht zwischendurch durch Abstreifen
gereinigt werden. Das gleiche gilt im
Labor beim Zuschnitt und beim Ein-
betten der Praparate. Bleibt ein Gewe-
bestiick an der Pinzette haften und
wird vor dem ndchsten Arbeitsschritt
nicht entfernt, gelangt es leicht in die
falsche Kapsel oder den falschen Pa-
raffinblock. Spater werden die Paraf-
finblocke ins Mikrotom eingespannt,
an dem hauchdiinne Gewebeschnitte
hergestellt werden. Auch diese blei-

<« Sortieren der eingesandten
Préparate im Labor. Die Versandtiten
enthalten Formalinréhrchen und
Anforderungsscheine mehrerer
Patienten. Grol3e Ablagefldchen
erleichtern deren korrekte Zuordnung.
Die Formalinréhrchen werden auf die
dazugehérigen Anforderungsscheine
gestellt, die durch das Aufkleben von
Bar-Codes numerisch gekennzeichnet
werden. An der Zuordnung und
Numerierung sollten méglichst zwei
Personen beteiligt sein, die sich gegen-
seitig kontrollieren und auf Fehler
aufmerksam machen kénnen.

ben leicht an der Klinge hdngen, die
daher regelmdBig gereinigt oder ge-
wechselt werden muss. Am Mikrotom
werden serielle Schnitte angefertigt,
die durch das Paraffin aneinander haf-
ten, so dass langliche Streifen mit
mehreren Anschnitten entstehen. Die-
se werden in ein Wasserbad Uberfihrt,
auf dessen Oberflache sie schwim-
men, und von dort mit dem Objekttra-
ger aufgenommen. Wird dabei ein An-
schnitt nicht erfasst, verbleibt er im
Wasserbad und kann leicht auf einen
anderen Objekttrager gelangen. Zur
Vermeidung  solcher  sogenannter
»Floater« muss das Wasserbad sauber
gehalten und das Wasser regelmaRig
gewechselt werden." Die »Kontami-
nation« eines Praparates mit Fragmen-
ten eines anderen zdhlt zu den hau-
figsten Ursachen von Fehldiagnosen
aufgrund  einer  Gewebeverwechs-
lung." GroReren Studien zufolge wie-
sen 0,6% bis 2,9% aller Schnitte eine
Kontamination auf, die meist auf ein-
zelne Objekttrager begrenzt und da-
her erst nach der Einbettung des Ge-
webes in den Paraffinblock erfolgt
war.”!

Da sich Verwechslungen nicht zuver-
lassig vermeiden lassen, kommt der
internen Kontrolle grofle Bedeutung
zu. Diese kann zeitgleich oder nach-
geordnet erfolgen. Eine zeitgleiche
Kontrolle, bei der zumindest zwei ver-
schiedene Personen am selben Vor-
gang beteiligt sind und sich gegensei-
tig auf Fehler aufmerksam machen
konnen, ist in den besonders vulnera-
blen Phasen der Gewebeentnahme
und -verarbeitung angezeigt. Dies gilt
zum Beispiel fiir die Zusammenstel-
lung der Praparate zum Versand. Wer-



» Nach dem Sortieren werden die
Préparate in schmale Scheiben
zerschnitten und in vorbeschriftete
Kapseln gelegt, deren Nummern denen
auf den Anforderungsscheinen
entsprechen. Die Kapseln sind ebenso in
aufsteigender numerischer Reihenfolge
geordnet wie Anforderungsscheine und
Formalinréhrchen links vom Zuschneide-
brett. Vor dem Zuschnitt jedes neuen
Praparates werden die Daten auf
Rohrchen, Anforderungsscheinen und
Kapseln auf ihre Ubereinstimmung hin
kontrolliert.

» Nach dem Zuschnitt werden
Praparate im Gewebeaufbereitungs-
automaten entwadssert, um die
Einbettung in Paraffin zu erméglichen.
Im Gewebeaufbereitungsautomaten
befinden sich viele Kapseln unterschied-
licher Patienten im selben Korb.

» Nach der Gewebeaufbereitung
werden die Kapseln erneut nach
Nummern sortiert. AnschlielSend werden
Paraffinblécke gegossen, wobei das
Gewebe in den Kapseln so orientiert
wird, dass es spater orthograd
angeschnitten werden kann. Bei der
Einbettung des Gewebes befindet sich
stets nur eine Kapsel im Arbeitsbereich.
Vor allem nach Einbettung sehr kleiner
Gewebeteile muss die Pinzette abge-
streift werden, um ein Festhaften von
Geweberesten und deren Ubertragung
in eine andere Kapsel zu vermeiden.

» Vor dem Erstellen der Gewebe-
schnitte am Mikrotom werden die
Paraffinblécke gekiihlt. Auf der
Kihlplatte werden sie in numerisch
aufsteigender Reihenfolge abgelegt.
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<« Der Paraffinblock ist ins Rotations-
Mikrotom einspannt. Durch Auf- und
Abwegung wird er am Messer vorbei-
gefiihrt und dabei mit jeder Rotation um
5um vorgeschoben, so dass diinne
Serienschnitte entstehen, die durch das
Paraffin aneinander haften.

4 Die Gewebeschnitte werden in ein
Wasserbad tiberfiihrt und dort mit einem
Objekttrager aufgenommen. Das Wasser-
bad muss sauber gehalten werden.
Schwimmen noch Reste anderer
Praparate an der Oberflache (»Floater«),
koénnen sie leicht auf den falschen
Objekttrager gelangen.

<« Das Biopsat eines 34jahrigen
Patienten zeigt Anschnitte einer Verruca
vulgaris mit stark verbreitertem, aufge-
faltetem Epithel, Hypergranulose und
ausgepragter kompakter Orthokeratose
mit fokalen Parakeratosesdulen. Ferner
sieht man Koilozyten, die einen
perinukledren Halo aufweisen und in
der Ubersicht als kleine Hohlrdume im
Stratum granulosum in Erscheinung
treten. Auf der linken Seite findet sich
ein anderes Gewebestick.

4 Das Gewebestiick auf der linken
Seite zeigt in starkerer VergroBerung
dicht gedrangt liegende Keratozyten mit
pleomorphen Kernen. Die Hornschicht
weist eine Parakeratose mit ebenfalls
sehr dicht gelagerten Kernen auf. Es han-
delt sich um eine solare Keratose. Diese
stammt offensichtlich nicht vom selben
Paraffinblock, sondern ist ein » Floater«
aus dem Wasserbad.



» Endkontrolle der Gewebeschnitte
im Labor. Dabei wird nicht nur
Uberpriift, dass die Schnitte in nume-
risch aufsteigender Reihenfolge auf dem
Tablett liegen, sondern Paraffinblécke
und Schnitte werden nochmals vergli-
chen, um sicherzustellen, dass die Pra-
parate im Block und auf den Schnitten
in Form und Gréole Gibereinstimmen.

den Versandréhrchen und Anforde-
rungsscheine vor dem Eintiiten von
zwei Personen auf Vollstandigkeit und
korrekte Beschriftung tiberpriift, und
wird dies vielleicht sogar durch Ge-
genzeichnen bestatigt, wird es nicht
mehr vorkommen, dass beim Auspa-
cken im Labor Material fehlt, Giberzah-
lig oder nicht zuzuordnen ist. Bei der
Zusammenstellung des Materials zum
Versand sollte auch darauf geachtet
werden, dass Versandrohrchen und
dazugehorige  Anforderungsscheine
sowie mehrere Prdparate desselben
Patienten nicht in verschiedene Tiiten
gelangen.

Das Auspacken, Sortieren und Num-
merieren der Proben im Labor sollte
stets durch zwei Personen erfolgen,
ebenso wie die Endkontrolle, bevor
die fertigen Objekttrager zusammen
mit den Anforderungsscheinen das La-
bor verlassen und zur Befundung ge-
geben werden. Eine Uberpriifung der
korrekten, Ubereinstimmenden Rei-
henfolge der Nummern von Objekt-
tragern, Paraffinblocken und Anforde-
rungsscheinen durch wenigstens zwei
Personen ist dringend geboten. Nach
Literaturangaben konnte durch gegen-
seitiges Vorlesen der Nummern eine
Fehlerrate von bis zu 1% auf etwa
0,1 %o reduziert werden."

Noch wichtiger sind nachgeordnete
Kontrollen, durch die Fehler in einem
vorangegangenen Arbeitsschritt  er-
kannt und korrigiert werden konnen.
Dies beginnt mit dem Eintiiten der
Prdparate zum Versand, bei dem das
Fehlen eines R6hrchens oder eine un-
zureichende oder fehlerhafte Beschrif-
tung bemerkt werden sollten. Ergeben

sich beim Auspacken im Labor, bei
der Zuordnung von Réhrchen zu den
Anforderungsscheinen oder beim ma-
kroskopischen Zuschnitt der Praparate
Inkonsistenzen, wie zum Beispiel Un-
terschiede zwischen dem Prdparat im
Rohrchen und einer Skizze auf dem
Begleitschein, sollte unmittelbar mit
der einsendenden Praxis oder Klinik
Riicksprache genommen werden. Ent-
steht beim Mikroskopieren infolge
von Inkonsistenzen zwischen klini-
schen Angaben und histopathologi-
schem Befund der Verdacht auf eine
Verwechslung, sollten zundchst die
vorangegangenen und nachfolgenden
Objekttrager darauf Gberprift werden,
ob eine weitere, korrespondierende
Inkonsistenz vorliegt, die eine Ver-
wechslung nahelegt. Ist dies nicht der
Fall, sollten Objekttrager und Paraffin-
block miteinander verglichen werden,
um den am leichtesten nachweisbaren
Fehler auszuschlieRen, namlich die
Verwendung eines falsch beschrifteten
Objekttragers. Dann sollten Gber die
vorangegangenen und nachfolgenden
Befunde hinaus alle Praparate dessel-
ben Einsenders auf ihre Plausibilitat
hin tberprift werden. Fiihrt auch dies
nicht zur Klarung, kann die Ursache
einer Inkonsistenz manchmal durch
Riicksprache mit der einsendenden
Praxis oder Klinik aufgedeckt werden.

Im Sekretariat sollten Inkonsistenzen
bei der Befundung bemerkt und hin-
terfragt werden, wie etwa Abweichun-
gen von diktiertem Befund und Mate-
rialangabe auf dem Begleitschein
(zum Beispiel »vollstandige Exzision«
bei einem als »PE« bezeichneten Pra-
parat) oder unvereinbare Angaben im
Befund (zum Beispiel »kein Anhalt fiir

Malignitdt« bei einem Basalzellkarzi-
nom; »Exzision in toto« bei gleichzei-
tiger Erwdhnung einer Randbildung
zur Seite). Die geschriebenen Befund-
berichte sollten vor ihrer Freigabe
durch Unterschrift gelesen und auf
Fehler tberprift werden. Das letzte
Glied in der Kette nachgeordneter
Kontrolle ist dann wieder der Kliniker,
der bei offenkundigen Fehlern im Be-
fundbericht oder bei Unvereinbarkeit
von histopathologischem Befund und
klinischem Bild Riicksprache mit dem
Histopathologen nehmen sollte.

Durch solche Kontrollen kénnen Feh-
ler aufgedeckt und rechtzeitig korri-
giert werden, aber nur dann, wenn in
den vorgeordneten Arbeitsschritten
Anhaltspunkte geliefert werden, die
spater zu Verdachtsmomenten fiihren.
Im Labor bedeutet dies zum Beispiel,
dass vor dem makroskopischen Zu-
schnitt der Praparate deren Form und
Grolle dokumentiert werden sollten.
Eine anschliefende Vertauschung
kann dann durch Vergleich dieser Da-
ten mit den Gewebeschnitten auf dem
Objekttrager  aufgedeckt  werden.
Auch die Art des Zuschnittes sollte do-
kumentiert werden, um spdter beim
Giellen des Paraffinblockes ein fehlen-
des oder iiberzdhliges Gewebestiick
zu bemerken.

Erfolgte die Vertauschung schon vor
dem Eintreffen der Praparate im Labor,
gelingt es oft, durch genaue Schilde-
rung des eingesandten Materials in
Riicksprache mit der einsendenden
Praxis oder Klinik zu einer korrekten
Zuordnung zu gelangen. Einge-

schrankt wird diese Moglich-
keit allerdings durch die Zu-




nahme von Shave-Biopsien, die sich in
Form und GroRe etwa entsprechen. Er-
folgen letztere so oberflachlich, dass
nur Epidermis und Papillenspitzen er-
fasst werden, wie dies leider immer
hdufiger geschieht, ist es auch nicht
moglich, Verwechslungen anhand ana-
tomischer Abweichungen zu erkennen.

Die mit Abstand wichtigsten Anhalts-
punkte fiir nachgeordnete Kontrollen
liefern die klinischen Angaben auf dem
Begleitschein. Je genauer diese sind,
desto eher fallen Verwechslungen auf.
Zu den Angaben, die nie fehlen sollten,
zdhlen neben den Patientendaten we-
nigstens eine Verdachtsdiagnose, die
Angabe der Exzisionsstelle, ohne die
eine abweichende Anatomie des Prapa-
rates nicht erkennbar ist, und die Anga-
be der Exzisionstechnik, wie etwa
Shave, Kiirettage oder Stanze.

Das Ausfiillen der Anforderungsscheine
ist eine wichtige Aufgabe, die moglichst
vom Operateur selbst (ibernommen
werden sollte. Wird das Ausfiillen uner-
fahrenen Hilfskraften Uberlassen, die
die Wichtigkeit nicht einzuschdtzen
wissen, sind die Angaben oft llickenhaft
oder falsch, wie zum Beispiel »Psoria-
sis« als Diagnose bei einem Basalzell-
karzinom, nur weil der Patient auch
eine Psoriasis hat und diese Diagnose
in seiner Akte als erste genannt wird.
Kommt so etwas bei einer Praxis oder
Klinik ofter vor, wird bei Inkonsistenzen
irgendwann nicht mehr nachgefragt,
und Verwechslungen koénnen nicht er-
kannt werden. Die Angaben auf dem
Anforderungsschein miissen gut leser-
lich sein. Liegen Vorbefunde vor, wie
zum Beispiel eine Probebiopsie dessel-
ben Tumors, sollten diese unter Bezug-
nahme auf die Histologie-Nummer
spezifisch genannt werden. Nicht sel-
ten weichen Lokalisationsanga-
ben voneinander ab, wie zum
Beispiel »praaurikuldr«
und »Wange« fiir
dieselbe Stelle, und
lassen  dadurch
die Identitat mit
der  Vorbiopsie
nicht erkennen.
Praxisinterne Ab-
kirzungen, die
nicht allgemein

» Fehlermdoglichkeiten
und Méglichkeiten ihrer
Vermeidung und
Erkennung im Uberblick.

Praxis/Klinik

Praxis/Klinik

Praxis/Klinik

4 Labor
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Befunder

2 9  Befunder
"
A

Sekretariat

Sekretariat

Sekretariat

Fehlerquelle

Fehlende oder falsche Patienten-
angaben auf Formalinréhrchen
und/oder Anforderungsscheinen

Falsche Zuordnung von Forma-
linréhrchen und Anforderungs-
schein; fehlende oder falsche
Nummerierung von Réhrchen

Verlust von Proben/Rohrchen

Falsche Zuordnung Formalin-
rohrchen/Anforderungsschein
beim Auspacken der Versand-
titen

Falsche Zuordnung des Gewe-
bes aus nummerierten Rohrchen
und der entsprechenden Gewe-
bekapseln beim Zuschnitt der
Praparate

Verlust/Verwechslung von Ge-
webestticken beim Zuschnitt der
Praparate, im Gewebeaufbe-
reitungsautomaten oder bei der
Parafneinbettung

Beim Schneiden am Mikrotom
Aufbringen von Gewebestiicken
auf falschen Objekttrager

Fehler bei der Zuordnung von
Praparat und Patientendaten mit
Diktat eines Befundes zu fal-
schen Daten

Irrtimliche Verwendung eines
falschen Computercodes beim
Diktat

Eingabe von Patientendaten zu
einer falschen Histologie-Num-
mer

Eingabe eines Befundes in
falsche Patientenmaske beim
Schreiben der Befunde

Eingabe eines falschen Compu-
tercodes




Vorbeugemalinahme

LABOR: Beseitigung alter Aufkleber und sorgfaltige Reinigung der Réhrchen vor
Versand zur Wiederverwendung

PRAXIS: Grundsatzlich Angabe von Patientendaten auf Formalinréhrchen und Anfor-
derungsscheinen; Verwendung von Barcodes, um Ubertragungsfehler zu vermeiden;
gut lesbare Beschriftung der Rohrchen und Ausfiillen der Anforderungsscheine (mit
klin. Diagnose, Biopsiestelle, speziXscher Bezugnahme auf Vorbefunde etc.) unmit-
telbar nach der Op.; Wegsortieren vor Beginn der ndchsten Op.; rdumliche Trennung
der Akte des aktuellen Patienten von anderen Akten; erhohte Vorsicht bei Namens-
gleichheit/ahnlichkeit

Ablage mehrerer Op.-Praparate desselben Patienten nach Reihenfolge der Entnah-

me; Beschriftung von Réhrchen und Anforderungsscheinen unmittelbar nach der Op.

durch den Operateur; Nummerierung mit arabischen anstelle von romischen Ziffern

Kontrolle des Inhalts der Rohrchen vor dem Zuschrauben; sorgfaltiges Zuschrauben,
um Auslaufen von Rohrchen zu verhindern; mehrere Rohrchen mit Proben dessel-
ben Patienten immer in dieselbe Versandtiite

PRAXIS: Rohrchen und Scheine desselben Patienten immer in derselben Versandtiite

LABOR: Beim Auspacken Réhrchen sofort auf zugehorige Anforderungsscheine stel-
len, diese nach vollstandigem Auspacken der Tiite ordnen und mit Histologie-Num-
mern versehen (am besten mit Bar-Code); nie mehrere Versandtiiten gleichzeitig am
gleichen Ort auspacken

Vorbereitung gut lesbar beschrifteter Kapseln mit aufsteigenden Nummern; Kontrolle
der Ubereinstimmung von Nummern auf Anforderungsschein, Réhrchen und Kapsel
vor Offnung des Réhrchens und Zuschnitt der Gewebeprobe; erhéhte Vorsicht bei
Verwendung zusitzlicher Kapseln fiir eine Probe (Vermeidung von Ubertragungsfeh-
lern bei der Beschriftung, wie z.B. Zahlendreher)

Nicht mehrere Proben gleichzeitig bearbeiten; aufgerdumter Arbeitsplatz; sauberer
FuBboden, auf dem Gewebestiicke ggfs. leicht aufndbar sind; regelméaRige Saube-
rung der Instrumente, um Anhaften von Gewebestlicken vor Zuschnitt einer neuen
Probe zu verhindern; beim Zuschnitt Einlegen sehr kleiner Gewebestiicke in Filter-
papier; bei der ParafRneinbettung kein Uberdecken der Beschriftung durch Parafin

Vorbereitung gut lesbar beschrifteter Objekttrager mit aufsteigenden Nummern;
entsprechende Sortierung der Paraflinblécke; Vergleich der Nummern von Parafiin-
block und Objekttrager vor Einspannen des Blocks ins Mikrotom; erhohte Vorsicht
bei Verwendung zusitzlicher Objektréger fiir einen Fall (Vermeidung von Ubertra-
gungsfehlern bei der Beschriftung); regelmafige Reinigung des Mikrotoms; sauberes
Wasserbad, um Aufbringen von Floatern auf den Objekttrager zu vermeiden

LABOR: Endkontrolle von nummerierten Anforderungsscheinen, Paraf@nblocken
und Objekttragern zur Sicherstellung der richtigen Zuordnung und Reihenfolge vor
Abgabe aus dem Labor; optische Kenntlichmachung von Liicken in der numerischen
Abfolge von Prdparaten oder von Prdparaten mit mehreren Objekttragern

BEFUNDER: Kontrolle der Ubereinstimmung der Nummern auf Objekttrigern mit
Anforderungsscheinen/Patientendaten vor jedem neuen Diktat; Vermeiden eines
Uberblitterns von Anforderungsscheinen; Vorsicht bei Vorliegen mehrerer Objekttra-
ger zu einer Nummer; erhohte Vorsicht bei Unterbrechungen (z. B. durch Telefonate)

Verwendung redundanter Codes

Automatische Ubernahme von Daten (z.B. durch Scannen mit Barcode-System;
cave: selten Fehlerkennung durch Scanner); Kontrolle von Nummer und Patienten-
name; bei der Eingabe immer nur ein Anforderungsschein im Blickfeld; erhchte
Vorsicht bei Unterbrechungen (z.B. durch Telefonate)

Verwendung redundanter, nicht zur kurzer Codes; Verwendung phonetisch leicht
unterscheidbarer Codes bei Diktaten und eines leicht unterscheidbaren Schriftbildes
bei handschriftlicher Befundung

Fehlererkennung

PRAXIS: Uberpriifen von Réhrchen und An-
forderungsscheinen nach jeder Op.; Sammeln von
Rohrchen und Anforderungsscheinen gemal® Reihen-
folge der Op.; Kontrolle samtlicher Rohrchen und
Scheine auf korrekte Beschriftung vor dem Eintiiten
zum Versand (ggfs. mit Protokollierung der Praparate
beim Eintliten)

LABOR: Erkennung von Diskrepanzen zwischen Pra-
parat und dessen Beschreibung auf dem Anforderungs-
schein (z. B. Stanze, Kiirettat); sofortige Riicksprache
mit Einsendern bei diskrepanten Angaben oder bei
Fehlen von Praparaten oder Anforderungsscheinen

BEFUNDER: Erkennen von Diskrepanzen zwischen
klinischen Angaben und Anatomie/Histopathologie;
bei Diskrepanzen Kontrolle aller Praparate desselben
Einsenders auf mogliche Verwechslungen;

bei Fehlen zu erwartender Vorbefunde Kontrolle der
Patientendaten tiber verschiedene Einzelparameter
(z.B. Name, Geburtsdatum)

BEFUNDER: Erkennen von Diskrepanzen zwischen
klinischen Angaben und Anatomie/Histopathologie; im
Falle von Diskrepanzen Kontrolle aller Praparate des-
selben Einsenders auf mogliche Verwechslungen

LABOR: Vergleich von Skizze zur Gewebegréfe und
Zuschnittmethode mit Zahl und Form der Gewebestii-
cke beim Giellen der Parafnblocke

BEFUNDER: Erkennen von Diskrepanzen zwischen
klinischen Angaben und Anatomie/Histopathologie;
Erkennen von Floatern (einzelne, nicht zum Praparat
gehorige Gewebestiicke aus dem Wasserbad)

BEFUNDER/SEKRETARIAT: Kontrolle bei starken
Diskrepanzen zwischen klinischer und histopathologi-
scher Diagnose

PRAXIS: Riicksprache zur klinisch-histopathologischen
Korrelation

SEKRETARIAT: Riicksprache bei Ungereimtheiten (z.B.
»fehlende Malignitat« bei malignem Tumor; »Totalexzi-
sion« bei klinischer Angabe »PE«)

Praxis: Ricksprache zur klinisch-histopathologischen
Korrelation

BEFUNDER/SEKRETARIAT: Vergleich von Daten auf
dem Anforderungsschein mit denen im Computer

BEFUNDER: Endkontrolle von klinischer und histopa-
thologischer Diagnose vor Freigabe von Befunden

PRAXIS: Riicksprache zur klinisch-histopathologischen
Korrelation




verstandlich oder vieldeutig sind
(z.B. »SK« flir »seborrhoische Kera-
tose« oder »solare Keratose«, »LP«
fir »Lichen planus« oder »lympho-
matoide Papulose«), sollten auf An-
forderungsscheinen unterbleiben.

Die fehlende oder schlechte Kom-
munikation zwischen unterschiedli-
chen Anbietern medizinischer Ver-
sorgung gilt als eines der groften
Probleme des Gesundheitssystems.
Sie kann nicht nur zur Verwechs-
lung medizinischer Proben fiihren,
sondern zur Verwechslung ganzer
Patienten bei invasiven Eingriffen.
Leider sind Defizite im Bereich der
Kommunikation aufgrund der ho-
hen Arbeitsbelastung so verbreitet,
dass unzureichende Angaben oft
stillschweigend  akzeptiert wer-
den.”” Dies gilt auch fir histopatho-
logische Untersuchungen. Fehlen-
de, unzureichende oder unleserli-
che Angaben auf den Anforderungs-
scheinen sind so hdufig, dass Nach-
fragen in der Regel unterbleiben, da
es angesichts der schieren Masse
mangelhaft ausgefiillter Scheine un-
moglich ist, systematisch zusatzli-
che Informationen einzuholen. Wa-
ren unzureichende Angaben selten,
wiirde viel hdufiger nachgefragt.
Das Fehlen von Nachfragen tragt
wiederum dazu bei, dass das Aus-
fullen der Anforderungsscheine als
lastige Pflicht empfunden und als
unerheblich abgetan wird. So wer-
den Kommunikationsdefizite struk-
turell vertieft. Gerade an strukturel-
len Defiziten muss aber gearbeitet
werden, da sie viel leichter zu be-
heben sind als individuelle mensch-
liche Fehler.?

Individuelle Fehler durch punktuel-
les Versagen einer in den Arbeits-
prozess eingebundenen Person sind
unvermeidbar, gerade angesichts
der hohen Zahl an Patienten, die
Tag fiir Tag in Praxen und Kliniken
betreut werden, und der hohen

platz. Jede Ablenkung,
zum Beispiel durch laute
Gesprache in Horweite,
mindert die Konzentration
und kann zu Fehlern fiih-
ren. Gesprdche sind aber
unverzichtbar, um sich
bei der Arbeit aufeinander
abzustimmen. Auch Un-
terbrechungen, wie durch
Telefonate, lassen sich
nicht vermeiden und tra-
gen ihrerseits zur Ergeb-
nisqualitdt bei. Unnétige
Unterbrechungen,  etwa
zur Klarung von Proble-
men, die man auch zu ei-
nem besseren Zeitpunkt
besprechen koénnte, soll-
ten indes vermieden wer-
den. Jede Unterbrechung
ist als potentielle Fehler-
quelle zu  betrachten.
Wenn maoglich, sollte vor
der Unterbrechung ein Ar-
beitsvorgang noch rasch
abgeschlossen  werden,
und bei Wiederaufnahme
der Arbeit ist besondere
Sorgfalt vonnéten, um
Fehlern vorzubeugen,
zum Beispiel durch noch-
malige Kontrolle von Pati-
entendaten und Histolo-
gie-Nummer.

Auch Sicherungsmalinah-
men, durch die Verwechs-
lungen verhindert oder
aufgedeckt werden kon-
nen, sind nicht immer
umzusetzen. So ist zum
Beispiel bei fehlender
oder unklarer Beschrif-
tung von Versandréhrchen
eine Riicksprache mit der
einsendenden Praxis nur
moglich, wenn die Praxis
erreichbar ist. Nicht selten
ertont am Telefon standig
das Besetztzeichen, und
man kann allenfalls per

Klinische Beschreibung oder Diagnose
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Zahl an Prdparaten, die dabei anfal-  Fax um einen Riickruf bit-
len. Hochste Konzentration bei al- ten. Die zeitgleiche ge-
len beteiligten Personen von frith genseitige Kontrolle bei
bis spdt ist wiinschenswert, aber als  vulnerablen Arbeitsschrit-
Forderung nicht realistisch. Die ten kann an einem unge-
Konzentration kann gefordert wer- wohnlich hohen Arbeits-

den, zum Beispiel durch ausrei- anfall oder einem unvor-
chende  Erholungspausen hergesehenen  Personal-
und durch Ruhe am Arbeits- mangel scheitern. Die

A A Praparat 1 (»rechter Arm«) zeigt ein Melanoma
in situ in Lichthaut, das an die seitlichen Schnittrdnder
grenzt. Die ausgeprégte solare Elastose (kleine Pfeile)
und die grofSe Talgdriise (groBBer Pfeil) passen nicht
zur Lokalisationsangabe.

A Junktionale Melanozytenproliferation in Lichthaut.
Die Melanozyten sind unregelméBig verteilt. Einzel-
melanozyten dominieren im Vergleich zu Nestern und
finden sich auch in héheren Epidermislagen (Pfeile).
Dies sind Zeichen eines Melanoma in situ.




<« Bei diesem Patienten erfolgten zwei Biopsien
unter dem klinischen Verdacht auf einen melano-
zytdren Naevus. Auf dem Anforderungsschein sind
Lokalisation und Art der Biopsie aufgefihrt: eine
Totalexzision am rechten Arm und eine Probeexzision
an der Wange.

V  Préparat 2 (»Wange«) zeigt einen melanozytiren
Compound-Naevus, der vollstindig entfernt wurde.
Der Naevus ist zur Seite hin scharf durch Nester
begrenzt (Pfeile). Talgdriisen sind nicht angeschnitten.
Fiir ein Exzidat von der Wange wdre dies sehr unge-
wohnlich.

¥V V¥V Die Melanozyten sind gleichmaf3ig verteilt.
Melanozyten in hbheren Epidermislagen fehlen. Die
Melanozyten in der Dermis weisen kleinere Kerne auf
als die in der Epidermis (»Ausreifung«). Fiir Malignitat
besteht kein Anhalt.

Die beiden Praparate wurden offensichtlich ver-
tauscht, denn Praparat 2 zeigt einen vollstandig ent-
fernten melanozytdren Naevus in nicht lichtbelasteter
Haut (rechter Arm) und Praparat 1 die Probebiopsie
eines Melanoma in situ in stark lichtgeschadigter Haut
(Wange). Ob die Verwechslung wéahrend des Eingrif-
fes oder spéter im Labor erfolgte, ist nicht zu klaren.
Die Verwechslung konnte nur anhand der Angaben
auf dem Anforderungsschein erkannt werden. Ohne
diese Angaben ware der vollstindig entfernte Naevus
am Arm nachexzidiert worden, wahrend das Mela-
nom an der Wange weiter hétte wachsen kénnen.

A Trotz des gut ausgefillten Anforderungsscheines
ware die Verwechslung im Falle oberflachlicher

Shave-Biopsien unbemerkt geblieben. Sie fiel nur auf,
weil die Biopsien tief genug waren, um die Anatomie
der Haut und die solare Elastose erkennen zu lassen.

meisten Fehler kommen
an Tagen mit hohem Ar-
beitsaufkommen vor.’ Die
Qualitdt der nachgeord-
neten Kontrolle hdngt von
der Aufmerksamkeit und
vom Ausbildungsstand der
beteiligten Personen ab.

Wenn Fehler entdeckt
werden, sollten diese
nicht nur behoben, son-
dern auch dokumentiert
werden. Die Dokumenta-
tion erhoht Problembe-
wusstsein  und Aufmerk-
samkeit und bietet die
Chance, wiederkehrende
Fehlerquellen anzuspre-
chen und auszuraumen.
In Instituten mit einem
formalen Plan zum Um-
gang mit Fehlern kommen
Fehler seltener vor.** Bei
der Dokumentation soll-
ten Fehler nach dem
wahrscheinlichen Ort ih-
res Geschehens (z.B. Be-
schriftung in der Praxis,
Auspacken im Labor, Be-
fundung am Mikroskop)
und ihrer Art klassifiziert
werden. Eine systemati-
sche Fehlererfassung im
Computer erleichtert die
spatere Analyse.’ Fir die
effiziente Erfassung ist ein
offener Umgang mit Feh-
lern in einer sachlichen,
angstfreien  Atmosphare
unerlasslich. Wenn Fehler
entdeckt werden, ist nicht
die Frage nach dem per-
sonlichen Verschulden
entscheidend, sondern die
Frage, warum Strukturen,
die Fehler verhindern sol-
len, nicht gegriffen ha-
ben.”? Die Dokumentati-
on sollte sich nicht auf
schwere Fehler mit mogli-
chen oder tatsdachlichen
ernsten Konsequenzen
beschranken, sondern
auch geringfligige Fehler
erfassen, da deren Analy-
se wichtige Anhaltspunkte
gibt, um schwere Fehler
zu vermeiden.’ Dies wur-
de bereits vor iber 80 Jah-
ren vom amerikanischen

Pionier fur Industriesicherheit, Her-
bert William Heinrich, hervorgeho-
ben, der darauf hinwies, dass auf
jeden schweren Industrieunfall 29
Unfdlle mit geringen Verletzungen
und 300 Unfdlle ohne Verletzungen
kdamen.”

Ahnliche Zahlen diirften fiir »Unfal-
le« bei der Entnahme, Verarbeitung
und Befundung histopathologischer
Praparate gelten. Auf jede Ver-
wechslung, die bemerkt wird,
kommt mit an Sicherheit grenzen-
der Wahrscheinlichkeit eine sehr
viel hohere Zahl nicht bemerkter
Verwechslungen, von denen die
meisten glicklicherweise ohne Fol-
gen bleiben. Im Einzelfall kénnen
die Konsequenzen jedoch drama-
tisch sein, und aus diesem Grunde
sind die Kenntnis von Fehlerquel-
len, das Bewusstsein flir die mit ih-
nen verbundenen Gefahren, eine
gute Strukturierung der Arbeitsab-
l[aufe, Kontrollmechanismen zur
Fehlererkennung und die Mdglich-
keit, in Verdachtsfillen mit mogli-
cherweise ernsten Konsequenzen
die Verwechslung von Gewebepro-
ben nachzuweisen, von entschei-
dender Bedeutung fiir die Qualitat
der medizinischen Versorgung.
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Klinische Befunde

Der »blaue Naevus« erhielt seinen Na-
men von Josef Jadassohn, der sich bei
der Benennung vom »allgemeinen Ein-
druck« leiten liels. Tatsdachlich ist die
blaue Farbung das hervorstechendste
Merkmal dieser Naevi, die in der Regel
klein, rundlich, symmetrisch aufgebaut,
scharf und gleichmalig begrenzt, derb
und kuppelférmig erhaben sind. Jadas-
sohns Assistent Max Tieche, der 1906
die erste genaue Beschreibung der
blauen Naevi gab, betonte, er habe
»nie einen solchen Fleck gesehen, der
den Durchmesser einer Erbse (iber-
schritten hétte.« AulBerdem sei auffallig,
dass »wir an ein und demselben Indivi-
duum nie mehr als einen blauen Pig-
mentfleck fanden, was insofern bemer-
kenswert ist, als man meist mehrere
braune oder schwarze Pigmentflecke
bei einer und derselben Person findet«
(sieche »Memories«, Ref. 18).

Die von Tieche gegebene Schilderung
trifft in der Regel zu. Allerdings wurden
im weiteren Verlauf seltene Varianten
beschrieben, wie der kongenitale blaue
Naevus, der bereits bei Geburt vorhan-
den, meist am Kopf lokalisiert und
deutlich groRer ist, oder der eruptive
blaue Naevus, der sich durch mehrere
Knoétchen in einem umschriebenen
Areal auszeichnet. Obwohl blaue Nae-
vi, wie schon Tieche betonte, »sehr sta-
bil sind« und sich im Laufe der Jahre
kaum verdndern, machen sie eine ge-
wisse Entwicklung durch. In den fri-
hesten Stadien sieht man lediglich
gleichmaBig verteilte, grolde, spindelige
Melanozyten mit ovalen, monomor-
phen Kernen und langen, meist stark
pigmentierten, dendritischen Zytoplas-
ma-Fortsatzen in der Dermis. Die Me-
lanozyten sind meist parallel zur Ober-
fliche arrangiert, sofern sie nicht ent-
lang von Hautanhangsgebilden vertikal
in die Tiefe ziehen. Eine junktionale
Komponente fehlt, und zwischen Epi-
thel und Melanozytenverbanden findet
sich meist eine zellarme Zone. Im wei-
teren Verlauf gehen Haarfollikel zu-
grunde und werden durch Biindel von
Melanozyten ersetzt. Haufig finden
sich viele Melanophagen, die die Me-
lanozyten an Zahl tbertreffen. Im Zen-
trum der Naevi bilden sich ferner hau-
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fig Ansammlungen ovaler, gering pig-
mentierter, nicht-dendritischer Mela-
nozyten aus; wegen der hohen Zell-
dichte spricht man bei Dominanz die-
ser Zellen von »zelluldren blauen
Naevi«. Die Merkmale des »gewohnli-
chen blauen Naevus« sind in der Peri-
pherie der Lasionen weiter nachweis-
bar. Hinzu kommt eine Fibrosierung
mit Vergroberung des Kollagens, die
meist vom Zentrum zur Peripherie hin
fortschreitet. Schon Tieche erklarte,
dass oft eine »stirkere Ansammlung
der Pigmentzellen an der Peripherie
gegenliber dem Zentrum zu konstatie-
ren« sei. In einem Fall war die Fibro-
sierung so stark, dass Tieche glaubte,
die »Gebilde ... nicht wohl anders
denn als Fibromknétchen bezeichnen«
zu konnen. »In dieses Fibromgewebe
sind die Pigmentzellen nicht sehr zahl-
reich, aber von ganz demselben Typus
wie in der Umgebung ..., eingelagert.«

Der zonale Aufbau dlterer blauer Nae-
vi ist auch klinisch oft erkennbar. Das
Zentrum der Ldsion ist in solchen Fal-
len erhaben und wenig pigmentiert
und wird von einem flachen blauli-
chen Randsaum umgeben. Palpato-
risch ist das Zentrum derb, was an der
ausgeprdgten Fibrose liegt. Die blaue
Farbe ist auf die tiefe Lage des Pig-
ments zurlickzufiihren. Dies wurde
bereits von Tieche erkannt, der darauf
hinwies, »dass die Epithelpigmentati-
on ... meist eine sehr unbedeutende
ist, ofter sogar ganz fehlt, dass auch
der Papillarkorper relativ frei ist und
dal$ die Hauptmasse des Pigments in
den mittleren Schichten liegt. Wir wis-
sen nun, dass dunkle Farben, durch
ein triibes Medium gesehen, blau er-
scheinen: so das Blut in den Hautve-
nen, so auch das braune Pigment in
der Iris, wenn es nicht, wie bei den
braunen Augen, in den verzweigten
Zellen des Stromas, sondern nur an
der retinalen Seite der Iris gelegen ist.«

Der Grund fir die Blaufarbung, die
durch tief gelegenes Pigment verur-
sacht wird, liegt im Tyndall-Effekt, be-
nannt nach dem britischen Physiker
John Tyndall, der die Lichtstreuung in
triiben Medien studierte. Beim Auftref-

» Typische klinische
Pradsentation eines Nae-
vus coeruleus: der
Tumor ist klein, kuppel-
férmig erhaben, etwa
symmetrisch aufgebaut
und scharf begrenzt. Er
weist einen bldulichen
Farbton auf. Im Zentrum
sieht man eine geringer
pigmentierte Zone.

» Scharf begrenzter
Pigmentzelltumor, der
von stark pigmentierten
Melanozyten im Stratum
reticulare gebildet wird.
Die Epidermis und das
Stratum papillare weisen
keine Melanozyten-
vermehrung auf. Die
Kollagenfasern sind im
Bereich des Tumors ver-
grébert. Im Zentrum ist
ein Haarmuskel zu sehen
(Pfeil). Follikelepithel
stellt sich nicht dar.

» Die Melanozyten
sind tiberwiegend in
Faszikeln gelegen und
weisen ovale bis spinde-
lige Kerne auf. Fokal
sieht man pigmentierte
dendritische Zytoplas-
maausldufer (kleiner
Pfeil). Ferner finden sich
stark pigmentierte
Melanophagen

(grofSe Pfeile).

fen auf kleine Teilchen werden Licht-
biindel seitlich gestreut, so dass der
Lichtstrahl auch von der Seite her
wahrnehmbar wird. Da dieser Effekt
mit abnehmender Wellenldnge an In-
tensitat zunimmt, ist das Streulicht
blaulicher gefarbt als das Primarlicht.
Mit der Distanz vom Auftreffen des
Lichtstrahles verstarkt sich die Streu-
ung und damit auch die blaue Far-
bung. Fiir die Farbe der blauen Naevi
ist jedoch nicht nur die tiefe Lokalisa-
tion des Pigments, sondern auch das
Fehlen einer Pigmentvermehrung in

den oberen Lagen der Cutis verant-
wortlich. Bereits Tieche wies darauf
hin, dass auch andere Naevi gelegent-
lich tief gelegenes Pigment aufweisen,
zusatzlich jedoch auch eine pigmen-
tierte oberflachliche Komponente; bei
ihnen kénne »unter diesen Schichten
in der Tiefe gelegenes Pigment, da es
ja durch das oberfldchlichere verdeckt
ist, keinen blauen Eindruck machen.«
Bei blauen Naevi erfolgt die Licht-
streuung erst in groRerer Tiefe und
ruft dadurch den namensge-
benden Farbeindruck hervor.




Zentrum
- fiir Dermatopathologie
Freiburg ist noch Platz

/

Wir suchen einen Mitarbeiter oder
eine Mitarbeiterin mit Interesse
an der Dermatohistopathologie.
Interessenten sollten Facharzt fiir
Dermatologie oder fiir Pathologie
sein oder den groBten Teil ihrer
Facharztweiterbildung hinter sich
haben. Eine einjahrige Weiterbil-
dungzeit zum Facharzt fiir Patho-
logie oder die zweijahrige Weiter-
bildung fiir den Erwerb der
Zusatzbezeichnung »Dermato-
histologie« fiir Dermatologen
konnen am Zentrum fiir Dermato-
pathologie absolviert werden.

Angestrebt'wird eine langfristige
Zusammenarbeit mit spaterer
Praxisbeteiligung.




