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Die spezielle Vererbungspathologie der Haut*).
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(Eingegangen am 15. Februar 1922.)

Vom Standpunkte der Vererbungslehre ist die Dermatologie eins
der interessantesten Spezialficher der Medizin. Denn es ist nicht nur
ein relativ grofler Teil aller Hautkrankheiten idiotypisch (erbbildlich)
bedingt, sondern diese erblichen Dermatosen zeigen auch einen so grofen
Formenreichtum in der Art ihrer Vererbung, dafl man wohl sagen kann,
jeder Vererbungsmodus, dessen Vorkommen in der menschlichen
Pathologie bisher tberhaupt sichergestellt werden konnte, 148t sich
auch an Beispielen aus der Dermatologie in anschaulicher Weise de-
monstrieren.

Selbstverstandlich gilt das fir die dominanie Vererbung, die ja
ihres leichten Nachweises wegen in der Pathologie tiberhaupt schon am
Iangsten und besten bekannt ist. — Als dominante Hautkrankheit
ist in erster Linie die Epidermolysis bullosa zu nennen. Das Wesen dieser
Frkrankung besteht in einer abnormen Neigung zu Blasenbildung
nach leichten mechanischen Einwirkungen, Reibung und StoB. Bei
der einfachen Form der Epidermolysis heilen die Blasen wieder restlos
ab, wihrend bei der sog. dystrophischen Form Nagelverkiimmerungen,
Narben und Atrophien zuriickbleiben. Dominant vererbt sich nur die
etnfache Epidermolysis; die Vererbung wurde bis durch 7 Generationen
beobachtet, was bisher noch bei keiner anderen Hautkrankheit ge-
lungen ist. In den 26 am ausfihrlichsten berichteten und diagnostisch
einwandireien familidren Fallen fand ich 185 Kranke gegentiber 172
Gesunden. Da bei der Gewinnung dieser Zahlen eine unbewulBte Aus-
wahl von Familien mit besonders grofier Krankheitshaufigkeit mit im
Spiele war (sog. literarisch-kasuistische Auslese), ist das verhaltnismaBig
geringe Uberwiegen der Kranken tiber die Gesunden auffallend. Das
erklart sich aber dadurch, dafl die Dominanz bei der einfachen Epider-
molyse nicht immer ganz regelmifBig ist; gelegentlich werden Familien-

1) Referat, erstattet auf der ersten Tagung der deutschen Gesellschaft fur
Vererbungswissenschaft in Berlin (3. bis 6. VIIL. 1921).
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mitglieder, anscheinend besonders Weiber, tibersprungen; die Mani-
festation des Leidens bleibt also bei manchen mit der Erbanlage Be-
hafteten aus. Die oft gemachte Behauptung, daB das ménnliche Ge-
schlecht unter den Behafteten tiberwiege, 1Bt sich mathematisch-
statistisch vorldufig nicht nachweisen; doch sprechen verschiedene
klinische Beobachtungen dafiir, dafl die ja sicher vorhandenen Mani-
festationsschwankungen — wenigstens in einzelnen Familien — bei den
Weibern besonders h#ufig sind. Das Leiden soll vornehmlich bei
Deutschen auftreten. Es gibt auch vereinzelte Falle, die offenbar
dominant vererben, trotzdem sie nicht der einfachen Epidermolysis
angehoren. Auf einen sonderbaren Fall, der sich geschlechtsgebunden
verhilt, komme ich noch zuriick.

Diejenige Hautkrankheit, welche am allerregelmiBigsten den Typus
der dominanten Vererbung aufweist, ist die Keratosis palmaris et plan-
taris, die tiberméBige Verhornung der Handflichen und FuBsohlen. Bei
diesem Leiden ist, soweit ich sehe, in den typischen Fillen Uberspringen
von Generationen tberhaupt noch nicht beobachtet worden. In den
28 Familien, in denen Gossage das Verhaltnis der Kranken zu den
Gesunden ausgezéhlt hat, fanden sich 222 Behaftete : 184 Normalen,
also ein m#Big starkes Uberwiegen der Affizierten. Hammer-Adrian
fanden dagegen auffallenderweise in 13 Familien 181 Normale gegen
nur 165 Behaftete. Die Vererbung konnte in mehreren Familien durch
5 Generationen verfolgt werden. Gelegentlich wurde Korrelation mit
anderen Stérungen beobachtet, z. B. mit mangelhaftem Haarwuchs,
Nagelveréinderungen, Trommelschlegelfingern. FEinzelne Formen des
Leidens scheinen recessiv zu sein. Bemerkenswert ist, daB es noch eine
besondere klinische Form der Keratosis palmaris et plantaris gibt,
die auf der Insel Meleda endemisch ist, die daher den Namen Mal de
Meleda tithrt, und die sich von der gewohnlichen Form durch multiple
grubige Vertiefungen und durch hiufiges Ubergreifen auf Hand- una
FuBriicken, Knie und Ellbogen unterscheidet. Die Krankheit von
Meleda vererbt sich interessanterweise anders als die gewdhnliche
Keratosis palmaris et plantaris. Sie ist nach jeder Richtung hin noch
ganz ungeniigend erforscht. In den wenigen von Neumann mitgetzilten
Stammbéumen haben die Behafteten stets gesunde Kinder, erst die
Enkel sind zu einem Teil wieder behaftet. Uberspringen von Genera-
tionen ist also sehr haufig. Es wirft sich deshalb vor allem die Frage auf,
ob unregelmifiige Dominanz vorliegt oder ob ein recessives Leiden
durch Heiraten innerhalb eines engen Zeugungskreises zu starker
familidgrer Hiufung gelangt ist.

Zwei weitere Hautleiden, die man zu den dominant-erblichen Darma-
tosen rechnen darf, sind die Porokeratosis und die Moniletrichosis. Die
Porokeratose ist eine mit den SchweiBdriisenansfithrungsgéingen genetisch
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zusammenhéngende Verhornungsanomalie, bei der sich durch zentri-
fugales Fortschreiten der Krankheitsherde kreis- und girlandenférmige
Figuren mit atrophischem Zentrum bilden. Die Porokeratosis ist ver-
erbungsbiologisch besonders darum interessant, weil sie bei den Behafte-
ten in einem sehr verschiedenen Alter manifest wird, In einer Familie
Mibellis z. B. erkrankte der Vater im 60. Lebensjahr, der eine der Sthne
bereits im 2. Vielleicht erklirt sich auch dadurch die geringe Zahl der
Behafteten gegeniiber den Normalen. Gossage fand in 10 Familien
nur 48 Kranke gegentiber 72 Gesunden. — Ahnlich liegen die Ver-
haltnisse bel der Moniletrichosis, den ,,Perlschnurhaaren®. Dieses
Leiden ist dadurch charakterisiert, dall die Haare, besonders die Kopi-
haare, in regelmaBigen geringen Abstinden bald eingeschniirt, bald
spindelférmig aufgetrieben sind; an den eingeschniirten Stellen brechen
die Haare leicht ab. Dominante Vererbung ist bei diesem Leiden bis
durch 5 QGenerationen beobachtet. In den 3 groBten der publizierten
Moniletrichosis-Familien zahlte Gossage 31 Kranke und 30 Gesunde;
da es sich um Familien handelt, die nach Krankheitshaufigkeit ausge-
lesen sind, ist also die Zahl der Kranken fiir regelmiBig dominante
Vererbung zu niedrig. Damit stimmt tiberein, daB gelegentlich Uber-
springen von Generationen vorkommt. Félle mit negativer Familien-
anamnese sind relativ haufig. Das Leiden steht in einer noch nicht
geklarten Beziehung zum sog. Lichen pilaris, auf den ich noch kurz
zuriickkommen muf.

Ich komme nun auf eine Anzahl Hautkrankheiten zu sprechen,
bei denen dominante Vererbung nur in einer Reihe von Féllen beobachtet
worden ist, wihrend in vielen anderen Fillen nichts von Erblichkeit
zu konstatieren war. Da ist in erster Linie das akute wmschriebene
Odem Quinckes zu erwihnen, das sich durch voriibergehende Anschwel-
lungen der Augenlider, der Arme oder anderer Korperteile zu erkennen
gibt. Dieses Leiden konnte bis durch 5 Generationen verfolgt werden.
In dem groBten Stammbaum, der von Osler publiziert ist, finden wir
20 Kranke gegeniiber 15 Gesunden (darunter 1 Konduktor). Uber-
springen kommt gelegentlich vor. In manchen Familien besteht eine
besondere Neigung zu bestimmten Lokalisationen, so in der Familie
Mendels zu der gefihrlichen Lokalisation am Kehldeckel, wodurch
6 von den 9 behafteten Personen infolge Erstickung ums Leben kamen.

Dominante Vererbung, die auch bis durch 5 Generationen be-
obachtet worden ist, zeigten ferner manche Fille von chronischem Odem
(Milroysche Krankheit, Elefantiasis congenita hereditaria). Auch hier
kommen aber Konduktoren vor. — Wenig beachtet wurde bisher die
Dermatochalasis, die abnorme Weite und Schlaffheit der Haut, die
besonders an den Augenlidern haufig ist (Dermatochalasis palpebrarum).
Lafon und Villemonte beschrieben dieses Leiden bei 4 Personen in 4
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verschiedenen Generationen, Graf ein #hnliches Krankheitsbild bei
4 Personen in 3 Generationen. Auch nach meinen Beobachtungen
kommt bei der Dermatochalasis palpebrarum dominante Vererbung
zweifellos vor, wenngleich ein regelmiBiges Verbalten wenigstens bei
der von mir beobachteten présenilen Form des Leidens schon wegen
seines spiten Manifestationstermins nicht erwartet werden kann.

Ebenfalls bisher zu wenig beachtet wurde die nach meinen Er-
fahrungen recht hiufige Erblichkeit der Atherome, das sind mit einem
griitzeartigen Brei gefiillte, von Epidermis umkleidete, vornehmlich
auf dem behaarten Kopf und am Scrotum lokalisierte Cysten, vom
Volksmund Griitzbeutel genannt. Schneider konnte dieses Leiden in
seiner eigenen Familie durch 5 Generationen verfolgen, wobei allerdings
nur 10 Kranke auf 21 Gesunde kamen ; ein Mann fungierte als Konduktor.
Ich selbst fand familiires Auftreten in 4 Fillen, in dem einen davon
bei 10 Personen in 4 Generationen, in einem anderen handelte es sich
um ejn solitires Atherom auf der Hoéhe des Scheitels bei Mutter und
zwei Sohnen (8 weitere Geschwister angeblich frei, GroBeltern?). In
einem Fall Bauers, auf den ich noch zuriickkommen muf3, bestand die
sehr eigentiimliche Kombination mit Leukonychie, d. h. mit abnorm
weiller Fiarbung der Fingernigel. — Aber nicht nur die typischen
Atherome, bei denen es sich um Einstilpungen der Oberhaut handelt,
sondern auch gewdhnliche, durch den Verschlufl eines Haarbalgs zu-
stande gekommene Talgeysten konnen familidres Auftreten, anscheinend
ebenfalls unter dem Bilde einer unregelmifiigen Dominanz, zeigen.
Von Kigufner wurden derartige multiple Cysten an Rumpf, Extremi-
titen und behaartem Kopf in 3 aufeinanderfolgenden Generationen
beobachtet. — Nach Jadassohn treten auch die Milien, das sind kleine
Horncysten, gelegentlich familiir auf. Detaillierte Beobachtungen
liegen dartiber nicht vor. — Das gleiche gilt fiir manche Fille frith-
zeitig auftretender Verrucae seniles.

Einzelne Stammbiume mit anscheinend vorhandener, wenn auch
nicht regelméBiger Dominanz sind auch von den Lipomen, den mul-
tiplen Fettgeschwiilsten, verdffentlicht. Blaschko gibt sogar an, dalB
in der von ihm beobachteten Familie eine Begrenzung auf das ménnliche
Geschlecht vorhanden gewesen sei; leider ist der Fall von ihm nicht
ausfithrlich publiziert.

Recht kompliziert liegen die Erblichkeitsverhiltnisse beim Albi-
nismas localisatus. Schon klinisch tritt dieses Leiden in sehr verschie-
denen Formen auf; ebenso ist es vererbungsbiologisch. In einzelnen
Féllen, z. B. von weifler Haarlocke, fand man regelmaﬁlge Dominanz
bis durch 4 und selbst durch 6 Generationen. In einer Familie schoint
sich die weille Locke recessiv-geschlechtsgebunden zu vererben. Ty-
pische Falle von Dominanz sind auch bei der allgemeinen Scheckung
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beschrieben, z. B. bei den Schecken aus dem Nyassaland durch 5 Gene-
rationen. Ob die Scheckung bei farbigen Rassen héaufiger vorkommt,
wie oft behauptet wurde, oder nur leichter zur Kenntnis gelangt, ist
noch ungewil. In Analogie zu den dominanten Fillen von Scheckung
beim Menschen steht die Scheckung vieler Haustiere, z. B. der Kanin-
chen, die sich gleichfalls dominant verhilt. Ist der menschliche Albinis-
mus auf das Auge beschrinkt, so erweist er sich gewShnlich als recessiv-
geschlechtsgebunden, doch kann er sich auch anders verhalten, wie
in dem Fall von Jablonski, den ich als unregelmiBige Dominanz auf-
fasse, vorausgesetzt, dafl man dem Stammbaum, der sich auf die An-
gaben der Patienten stiitzt, trauen darf. In diesem Fall war kein
Nystagmus vorhanden, und es bestand neben dem Albinismus des
Auges anscheinend noch ein unvollkommner Albinismus, eine Pigment-
armut der Haare und der Haut.

GroBe Verschiedenheit der klinischen Formen, die gleichfalls mit
einer Verschiedenheit in #tiologischer Beziehung einhergeht, weisen
auch die Hypertrichosis und die Hypotrichosis auf, d. h. die tibermaBige
bzw. die mangelhafte Behaarung. Die Hypertrichosis wurde nur selten
in familidrer Haufung angetroffen. Dresel nahm an, daB einfach recessive
Vererbung dabei vorkommt. Die Hypotrichosis dagegen verhalt sich
relativ haufig dominant, und zwar bis durch 6 Generationen, wenn auch
mit UnregelmaBigkeiten in der Manifestation, die durch Uberspringen
von Generationen zum Ausdruck kommen. In 6 in der Literatur nieder-
gelegten Familien Haarloser bzw. Haararmer fand Gossage 26 Kranke
und 10 Gesunde. Besonders bekannt ist die Familie von Waldeyer
und Ecker, die neuerdings durch Hugen Fischer erforscht worden ist;
auch hier handelt es sich meines Erachtens am wahrscheinlichsten um
unregelmiBige Dominanz. Die eigentiimlichen Beziehungen der Hypo-
trichosis zum recessiv-geschlechtsgebundenen Vererbungsmodus mufl
ich noch spéter erwidhnen. Interessant ist, daB manche Fille von
Hypotrichosis, auch ein offenbar dominant erblicher Fall, anschei-
nend durch eine Stérung der inneren Sekretion bedingt sind. s
148t sich hier also die Erblichkeit innersekretorischer Stérungen an
den Manifestationen verfolgen, die diese Stérungen am Hautorgan
hervorrufen. — Hine Sonderstellung nimmt die Lanuginosis ein, die
iibermsBige Behaarung mit Lanugo- oder Wollhaaren, die durch die
Vorfithrung der sog. Hundemenschen im Publikum bekanntgeworden
ist; auch hier wurde familiire Hiufung gefunden, wie bei der Familie des
Schwe-Maong, eines Burmesen aus dem Hinterland von Ava, dessen
Tochter und dessen beide Enkel mit der gleichen MiSbildung behaftet
waren. — Die verschiedenen Formen der Hypotrichosis sind oft mit
Storungen in der Ausbildung der Nigel verbunden. So beobachteten
Nicolle und Halipré unter 55 Personen in 6 Generationen 36, die mit
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Hypotrichosis und Nageldystrophien behaftet waren; einige der Be-
hafteten litten nur an Nageldystrophie und hatten normal entwickelte
Haare. Storungen in der Zahnentwicklung sind sowohl bei Uberbehaarung
wie auch bei Unterbehaarung und bei der Lanuginosis beschrieben
worden. Auch bei den Nackthunden handelt es sich um eine Kombi-
nation von Hypotrichosis mit GebiBdefekten. Uber die Art der Ver-
erbung dieser Nackthundcharaktere habe ich mnichts Sicheres finden
konnen, anscheinend ist sie noch gar nicht genauer erforscht.

Aber auch ohne gleichzeitiges Vorhandensein von Haaranomalien
konnen Nagel- und Zahnanomalien erblich sein. So wurde die Hyper-
keratosis unguium, die tibermafige Hornbildung an den Nigeln, durch
Ebstein bei 6 Personen durch 3 Generationen beobachtet, anscheinend
also als ein dominant erbliches Leiden. Kdéhler beschrieb eine kongenitale
Hyperkeratose der GroBzehennigel bei 4 Weibern in 4 aufeinander
folgenden Generationen. Auf die Beziehungen der Hyperkeratosis
unguium zur Keratosis follicularis komme ich noch zurtick. Wilson
verfolgte die Hyperkeratosis subungualis durch 3 Generationen.

Wie bei der tibermifligen Verhornung ist auch bei der mangelhaften
Verhornung bzw. dem Fehlen der Nigel, also bei der Onychoatrophie
und der Anonychie familidres Vorkommen beschrieben worden, allerdings
nur durch 2 Generationen (2 Familien) bzw. bei Geschwistern. Auch
eine isolierte Anonychie der Daumen wurde bei Bruder und Schwester
angetroffen. Koilonychie wurde einmal durch 3 Generationen, einmal
durch 2 Generationen und einmal bei 2 Briidern festgestellt.

Mehrmals bei Vater und Sohn, einmal in regelmifig dominanter
Vererbung durch 4 Generationen, wurde die Leukonychie, die abnorm
weille Farbung der Nigel, beobachtet. In diesem dominant erblichen
Fall waren 18 Personen behaftet gegeniiber 10 Normalen. Die Behafteten
litten mit Ausnahme von zweien (Vater und Tochter) gleichzeitig an
multiplen Atheromen der Kopfhaut.

Dominant durch 5 Generationen vererbte sich in einem Fall die
kolbige Auftreibung der Endglieder an Fingern und Zehen, die man
als Trommelschlegelfinger bezeichnet, und die gelegentlich auch als
paratypische Anomalie infolge von Basedowscher Krankheit, Lungen-
tuberkulose und besonders Bronchektasen entstehen. In dem erwihnten
Fall bestanden auller den mit Knochenverinderungen einhergehenden
Trommelschlegelfingern, Nageldystrophien, Hypotrichosis und vor allem
eine Keratosis palmaris et plantaris. Die Trommelschlegelfinger kénnen
aber auch als isoliertes Symptom angetroffen werden und auch dann
familisre Haufung zeigen. In diesen Fillen scheinen sie nicht regel-
mifig dominant zu sein. In einem Fall, den ich beobachtete, waren
Vater und Sohn befallen, die GroBeltern und die zahlreichen iibrigen Kin-
der (6 Schne, 1 Tochter, 7 Enkelkinder) hatten angeblich normale Nigel.
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Einmal wurde bei einer Frau, ihren beiden Briidern und ihrem Sohn
ein Nagelwechsel beobachtet, der ohne subjektive Beschwerden wor sich
ging und sich etwa alljahrlich wiederholte. Eine Onycholysis partialis
semilunaris wurde von Friedmann bei 2 Schwestern beschrieben, die
aus einer Schichtstarfamilie stammten und selbst mit diesem Augen-
leiden behaftet waren.

Fehlen bzw. Uberzahl von Back- oder Schmeidezihnen ist mehrfach
bis durch 3 Generationen beschrieben worden. Auch hier scheint also,
besonders bei dem nicht seltenen Fehlen der oberen lateralen Schneide-
zdhne, dominante Vererbung vorzukommen. Mickelson beobachtete
das Fehlen von Backzihnen in Kombination mit Hypertrichosis bei
6 Personen in 3 aufeinander folgenden Generationen. Auch von dem
Trema, dem Auseinanderstehen der oberen mittleren Schneidezéhne,
ist dominante Vererbung behauptet worden, ohne daf ich bisher sichere
Unterlagen hierfiir auffinden konnte.

Sehr kompliziert liegen die Erblichkeitsverhéltnisse bei der Ich-
thyosis vulgaris. Dominante Vererbung scheint vorzukommen, Uber-
springen von Generationen ist allerdings dabei haufig. In den 3 groften
Stammbaumen, die sich durch 3 und 4 Generationen erstrecken, be-
trigt das Verhaltnis der Kranken zu den Gesunden nach meiner Zahlung
27 :24. Da in diesen Stammbiumen 5 #uBerlich gesunde Personen
das Leiden auf ibhre Kinder iibertragen, ist die Zahl der Behafteten
eigentlich noch grofer, so daB wir mindestens 32 Behaftete gegeniiber
19 Gesunden erhalten. Das starke Uberwiegen der Behafteten erklirt
sich aber auch in diesem Falle wohl geniigend durch die scharfe Auswahl
nach Krankheitshiufigkeit. Gossage meint, daB Uberspringen von
Generationen relativ selten sei. Dem kann ich nicht zustimmen. Die
Ansichts Gossages erklirt sich woh! durch den Umstand, dafl die fami-
liire Haufung eines Leidens, wenn Generationen tibersprungen werden,
der Beobachtung leichter entgeht. Die Tchthyosis galt frither als eine in
besonders hohem Grade erbliche Hautkrankheit. Nach der sorgfaltigen
Zusammenstellung Gafmanns sind aber nur in einem Viertel der Falle
Vorfahren und Nachkommen befallen, in fast einem weiteren Viertel treffen
wir das Leiden bei Geschwistern an, der Rest, also iiber die Hilfte der
Fille, ist anscheinend solitir. Da aber, wie das Uberspringen von
Generationen beweist, die Manifestation des Leidens bei den mit der
pathologischen Erbanlage Behafteten erhebliche Schwankungen auf-
weist, und da fernerhin die Tchthyosis nicht selten in so geringer Aus-
prigung auftritt, dal sie nur durch den Spezialisten diagnostiziert
werden kann, so darf man wohl die Vermutung aussprechen, dafl eine
unregelmiBige Dominanz bei der Ichthyosis vulgaris sich &fter beob-
achten lieBe, wenn es den Vererbungsforschern gelinge, groBere
Ichthyosis-Familien personlich griindlich durchzuuntersuchen. Die
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Angabe von Rivers, daB die Ichthyosis bei Phthisikern 8 mal so haufig
sei als bei Nichttuberkulosen, bedarf noch der Nachpriifung.

Dominante Vererbung scheint ausnahmsweise auch bei der Derma-
titis herpetiformis Duhring vorzukommen, einem Leiden, das sich durch
herpesihnliche, rezidivierende Blasenausbriiche bei gutem Allgemein-
befinden des Patienten kennzeichnet. Wenigstens wurde an unserer
Klinik ein von mir publizierter Fall beobachtet, der in dieser Weise
aufgefaBt werden mubte; hier fand sich das seltene Leiden bei 12 Per-
sonen in 3 aufeinander folgenden Generationen vor.

Ich komme jetzt zu 2 Dermatosen, die auBerordentlich haufig sind,
itber deren Erblichkeit man aber trotzdem noch keine Klarheit erlangen
konnte, besonders wohl deshalb, weil sie mit zunehmendem Alter sich
zu bessern oder selbst zu verschwinden pflegen; das sind die Epheliden,
die sog. Sommersprossen und der sog. Lichen pilaris, eine Verhornung
der Haarfollikel, die besonders an den Streckseiten der Oberarme oft auf-
fallig ist. Fiir beide Leiden ist dominante Erblichkeit behauptet worden,
aber nicht sichergestellt. Hammer fand bei den Epheliden in mehr als
einem Viertel der Fille beide Eltern frei; falls Dominanz vorliegt, kann
es sich also hochstens um eine unregelmiBige Dominanz handeln. Beim
Lichen pilaris soll sich nach Darier bei fast einem Drittel aller Behaf-
teten Hereditdt nachweisen lassen. Der Nachweis der Erblichkeit wird
hier durch den Umstand erschwert, daB das Leiden meist erst in der
Zeit der Pubertiat deutlich wird, und daB es schon im mittleren Alter
erlischt, allerdings nicht selten unter Zuriicklassung von feinen punkt-
formigen Narbchen, die die Diagnose noch a posteriori gestatten. In
einem Fall, der jedoch noch durch andere Storungen kompliziert
war, vererbte sich der Lichen pilaris geschlechtsgebunden; darauf
komme ich noch kurz zuriick. ’

Ein anderes, gleichfalls hdufiges Leiden, das hierher gehort, ist die
Hyperidrosts manuum et pedum, SchweiBhéinde und SchweilfuBe.
DafBl bei diesem Leiden dominante KErblichkeit vorkommt, versteht
sich deshalb von selbst, weil es gelegentlich in fester Korrelation steht
mit anderen dominant erblichen Hautkrankheiten, besonders mit der
Keratosis palmaris et plantaris. Aber auch das Vorkommen der Hyper-
idrosis als isoliertes Symptom scheint zuweilen durch eine dominante
Erbanlage bedingt zu sein. Ob dieser Eindruck richtig ist, miissen
zukiinftige Einzelforschungen erweisen.

Tch muB nun noch zwei Hautleiden erwihnen, bei denen dominante
Vererbung sicher vorkommt, die aber in anderen Fillen mit Erblichkeit
nichts zu tun haben, sondern als Folge verschiedener nichterblicher
Krankheiten bzw. Stoffwechselanomalien auftreten konnen; das sind
die Xanthomatose und die multiplen Teleangiektasien. Die Xantho-
matose entsteht durch Einlagerung einer fettihnlichen Substanz, die
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aus Cholesterinfettsiureester besteht, in die Haut. Durch diese Ein-
lagerungen entstehen in typischen Fillen strohgelbe Flecke, Knotchen
und Beete, die bis zu groBen geschwulstartigen Bildungen anwachsen
konnen. Die Xanthome sind besonders hiufig an den inneren Augen-
winkeln &lterer Frauen, kénnen aber auch an jeder anderen Stelle des
Korpers und auch schon angeboren vorkommen. Sehr hiufig bestehen
bei ihnen gleichzeitig Leberleiden oder Diabetes. Gelegentlich wurde
betont, dafl die Erblichkeit ein besonderes Charakteristicum des sog.
Xanthoma juvenile sei, einer Xanthomiorm, die durch Beginn vor der
Pubertit, durch Feblen einer begleitenden Lebererkrankung wund
meist durch Freisein der Augenlider ausgezeichnet sein soll. Die familidr
auftretenden Xanthome sind jedoch bald nur Augenlidxanthome (ich
selbst sah einen solchen Fall in Breslau), bald multiple papulotuberése
Xanthome, und bald geschwulstmifig aussehende Xanthome mit und
ohne Beteiligung der Augenlider. In 2 Fiallen hatte sogar der Vater
bzw. die Mutter blo8 ein Augenlidxanthom, wihrend der Sohn auBer
diesem Xanthom der Lider noch ausgedehnte, z. T. geschwulstartig
entwickelte Xanthome aufwies. Morichau-Beauchani und Bessonnet
sprechen die Vermutung aus, daB den dominanten Xanthomfsllen
stets ein hdmolytischer acholurischer Ilkterus, die Cholémie familiale
der Franzosen, zugrunde liege, der ja, wie bekannt, gleichfalls dominante
Erblichkeit zeigt (Meulengracht). Dies scheint fiir einzelne Falle, z. B.
eben fur den Fall von Morichau-Beauchant zuzutreffen; die Verallge-
meinerung der Hypothese Morichaus halte ich aber fiir falsch. — Auch
bei denjenigen Xanthomfallen, bei denen dominante Vererbung sicher
ist, ist die Dominanz nicht regelmiBig. Gossage fand in den 7 groBten
Xanthomfamilien 34 Kranke und 35 Gesunde, fiir regelmiafiig dominante
Vererbung bei einer so starken literarisch-kasuistischen Auslese also zu
wenig Kranke. Dementsprechend ist Uberspringen von Generationen
héufig; in einem Fall wurden sogar einmal 2 Generationen Erkrankung
tbersprungen. Ob auch andere Vererbungsmodi auBler der unregel-
mébBigen Dominanz vorkommen, ist noch ungewiB.

Ahnlich liegen die Verhiltnisse bei den multiplen Teleangicktasien,
den durch die rote Farbe auffallenden Frweiterungen der kleinsten
HautgefaBe. In den 3 grofiten Familien zihlte Gossage 14 Kranke und
27 Gesunde; Uberspringen von Generationen ist beschrieben. Hanes
fand das gleiche Leiden auch an den Schleimhduten (Nase und Mund)
bei 9 Personen in 4 Generatjonen. In 21 Fillen von teleangiektatischer
Wangenrste, die Hammer untersucht hat, schien sich diese Eigenschaft
dominant zu verhalten. Sicher ist aber, daBl multiple Teleangiektasien
auch im Zusammenhang und wohl als Folge interner Erkrankung
auftreten kénnen; in solchen Fillen ist von Erblichkeit nichts nach-
zZuweisen.
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AuBlere Momente spielen auch eine wichtige Rolle beim Zustande-
kommen der Varicen, der sog. Krampfadern. Trotzdem scheint in
vielen Féllen von Varicosis eine unregelmifBig dominante Erbanlage
von Bedeutung zu sein. Ahnliches gilt von den Keloiden, das sind
glatte harte bindegewebige Wucherungen, die sich aus cutanen Sub-
stanzverlusten entwickeln. Wenn auch zu der Entstehung eines Keloids
stets eine geringe Verletzung Vorbedingung ist, so ist doch das Auftreten
solcher Gewebswucherungen im Anschlufl an geringfiigige Traumen
in manchen Familien so auffallig, daB hier die Annahme einer idioty-
pischen Disposition nahe liegt. Fruhitnsholz beobachtete sogar teils
keloidartig gewucherte Narben bei Mutter und Kind, die bei beiden
schon bei der Geburt vorhanden gewesen waren. Bekannt ist die grofle
Keloiddisposition mancher Negerstimme, die auch zu , kosmetischen‘
Zwecken von ihnen ausgenutzt wird.

Ich mé6chte an dieser Stelle noch ein Leiden erwihnen, das nur einmal,
und zwar bei Mutter und Tochter, beschrieben worden ist. Ich meine
die von Audry und Dalous becobachtete Atrophie der Handflichen,
bei der auch die Fingerriicken leicht atrophisch und die Aponeurosen
schwach beteiligt waren.

Line idiotypische Disposition, dhnlich wie bei den Varicen und den
Keloiden, besteht wahrscheinlich auch bei manchen Fallen von Acne
vulgaris und von Rosacea (Lesser), auch bei frithzeitigem Ergrauen
(Canities) und bei manchen Fallen von idiosynkrasischen Towtkoder-
mien, Sonnendermatiits (Sommerprurigo) und Uriicaria. Ebenso muB
man das Bestehen einer idiotypischen, unregelméfig dominanten
Disposition vermuten bei der Psoriasis und bei manchen Fillen von
Lichen ruber. Die Psoriasis, Schuppenflechte, galt frither geradezu
als Paradigma einer erblichen Hautkrankheit. In der Tat lassen sich
gleiche FErkrankungen in der Familie sehr haufig feststellen, nach
Lesser in 1f; der Fille.

Beim Lichen ruber wird familidres Auftreten viel seltener beobachtet;
bis 1900 waren erst 9 Fille bekannt. Beide Leiden werden heutzutage
von der Mehrzahl der Autoren firr Infektionskrankheiten gehalten.
Es muB hier aber neben der Infektion eine idiotypische Disposition
wohl eine besonders groBe Rolle spielen, denn diese Hautkrankheiten,
besonders die Psoriasis, wurden zwar relativ hiufig bei Eltern und
Kindern oder bei Geschwistern, jedoch sehr viel seltener bei Ehegatten
beobachtet. Ob, wie manche Dermatologen behaupten, unter den
psoriatischen Weibern besonders viel Rothaarige und Sommersprossige
anzutreffen sind, erscheint mir zweifelhaft.

Wihrend die dominante Vererbung auch in der Dermatologie
schon lange bekannt war, haben die anderen Vererbungsmodi nur sehr
wenig oder gar keine Beachtung gefunden. Als recessiv erbliche Haut-
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leiden waren eigentlich bisher nur der Albinismus universalis und das
Xeroderma pigmentosum bekannt. Der Albinismus universalis ist
keine klinische Einheit; es gibt alle Uberginge zum unvollstindigen
Albinismus, bei dem die albinotischen Organe doch noch etwas Pigment
enthalten und zum Albinismus localisatus, bei dem das Leiden nur
einen Teil der Kérperoberfliche betrifft, und den wir schon unter dem
Bilde der Scheckung, der Peliosis usw. als ein hiufig dominantes Leiden
kennengelernt hatten. Trotzdem lift sich die Recessivitdt der typischen
Falle von universellem Albinismus mit Bestimmtheit behaupten. Das
Leiden wird besonders oft bei Geschwistern angetroffen, und die Eltern
der Befallenen sind besonders hiufig blutsverwandt; Davenport fand
fir Nordamerika in 339, der Fille elterliche Blutsverwandtschaft.
Aus den Ehen zweier Albinos gehen fast ausschlieBlich wieder Albinos
hervor. Bemerkenswert ist, dafl analog dem menschlichen Albinismus
auch der Albinismus der Tiere meist recessiv ist. Freilich darf man
dabei nicht tibersehen, daB der Albinismus des Menschen im Gegensatz
zn dem der Tiere viele Uberginge zeigt und vor allem auch mit gesetz-
miBiger Haufigkeit Kombinationen mit Stérungen der Augen (Nystag-
mus, Hyperopie oder Myopie mit Astigmatismus), angeblich auch St6-
rungen des Nervensystems und erhohte Dispositionen zu verschiedenen
Krankheiten aufweist. Nur bei Katzen soll der Albinismus mit ver-
schiedenen Graden von Irispigmentierung und nicht selten sogar mit
Taubheit verbunden sein.

Der Rutilismus, die Rothaarigkeit, soll nach Davenport und Hammer
recessiv sein gegeniiber dem braunen bzw. dem schwarzen Farbstoff..
Doch liegen die Verhdltnisse wahrscheinlich komplizierter. Es scheint,
daB Rot bei jeder anderen Haarfarbe, auller Schwarz, vorkommen kann
und sich gegentiber Schwarz nicht recessiv, sondern hypostatisch ver-
hilt. Ob Rot gegeniiber Nichtrot einfach recessiv ist, erscheint mir
fraglich. Exakte Untersuchungen sind hier so schwer, weil — &hnlich
wie bei den Epheliden — gleichzeitig mit dem der mittel-européischen
Bastardbevélkerung eigenen Nachdunkeln der Haare bei vielen Indi-
vividuen das Rot beim Heranwachsen verschwindet, was auch bei
relativ hellbleibenden Haaren vorkommt.

Eine sicher recessive Hautkrankheit ist auch das Xeroderma pig-
mentosum, ein Leiden, bei dem die Haut der unbedeckten Korperteile
sich bald nach der Geburt, gewdhnlich nach stirkerer Lichteinwirkung,
pigmentiert, mit Teleangicktasien durchsetzt und atrophisch wird.
Auf dieser verinderten Haut bilden sich spiter bosartige Neubildungen,
denen die Patienten meist schon im kindlichen Alter erliegen. Das
Xeroderma wird hiufig, nimlich in etwa '/, der Fille bei Geschwistern
angetroffen ; Dresel fand unter Anwendung der Weinbergschen Methode
in den von ihm ausgezihlten Geschwisterschaften 32 Kranke zu 89
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CGesunden. Als Prozentzahl der elterlichen Blutsverwandtschaft wird
von verschiedenen Autoren 11—12 angegeben. Ich habe im Archiv
fiir Dermatologie seinerzeit ausgefithrt, daB diese Zahl noch zu niedrig
sein mufl. Das Xeroderma pigmentosum ist besonders haufig bei Juden.
Auffallenderweise verhalten sich nun auch die anderen Erbkrankheiten,
die bei den Juden besonders h#ufig sein sollen, zu einem besonders
groBlen Teil recessiv; ich nenne nur den Albinismus universalis (Seyfarth),
die Taubstummbheit (Guizmann), die amaurotische Idiotie (Feldmann},
die Dementia praecox (Guitmann) und die Epilepsie (Guétmann). Bisher
scheint man allgemein angenommen zu haben, daf3 die besondere Haufig-
keit dieser Erbkrankheiten bei den Juden sich dadurch erkliren miisse,
daf3 die Zahl der erblichen Krankheitsanlagen bei den Juden besonders
groB ist. Gerade die Haufigkeit recessiver Erbkrankheiten bei den Juden
veranlaft uns aber dazu, die Frage aufzuwerfen, ob zur Erklirung
einer solchen Krankheitshiufung nicht schon die Tatsache ausreicht,
dafl durch die zahlreichen jiidischen Verwandtenehen und durch den
bei den Ostjuden kleineren Zeugungskreis recessive Anlagen, deren
Gesamtzahl gar nicht vermehrt zu sein braucht, besonders leicht zur
Homozygotisierung und somit zur Manifestation gelangen.

Es gibt aber auBer dem Xeroderma pigmentosum auch noch andere,
weniger charakteristische Formen von Hautatrophie, bei denen recessive
Erblichkeit angenommen werden kann. Das ist vor allem die von
Rothmund im Walsertal beobachtete diffuse Haulatrophie, die wmit
Linsenstar kombiniert war, und die in 3 Familien bei Geschwistern
mit blutsverwandten Eltern angetroffen wurde. Seifert beschrieb
dagegen eine auf Ellbogen, Knie und Endphalangen beschrinkte Form
der Hautatrophie, die sich durch 4 Generationen vererbte, wobei
19 Personen befallen, 21 frei waren. Aber auch jener eigenartigen Haut-
atrophie, die als Poikiloderma wvascularis atrophicans bezeichnet wird,
scheinen in einem Teil der Fille idiotypische und méglicherweise reces-
sive Faktoren zugrunde zu liegen, denn dieses, #uBerlich gewissen
Formen der Réntgenverbrennung vollig dhnliche Leiden wurde schon
2mal bei Geschwistern angetroffen. Von Blutsverwandtschaft der
Eltern ist allerdings bisher nichts bekannt.

Durch die Feststellung der recessiven FErblichkeit des Xeroderma
pigmentosum wird auch die Frage nach der Erblichkeit eines anderen
Leidens angeschnitten, das eine besonders groBe Bedeutung fiir die
menschliche Pathologie besitzt: des Carcinoms. Uber die Erblichkeit
bésartiger epithelialer Geschwiilste der Haut ist mir aus der dermatolo-
gischen Literatur nichts bekannt; ein in der ophthalmologischen
Literatur erwihnter Fall von Lentigo maligna bei Vater und Tochter
scheint vereinzelt dazustehen, so daB man vorlaufig nichts Rechtes mit
ihm anfangen kann. Durch das Xeroderma pigmentosum wird jedoch
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bewiesen, dafl ausgesprochen idiotypisch bedingte Xpitheliome vor-
kommen. Denn es ist im wesentlichen bloB eine Sache des Geschmacks,
ob man bei diesem Leiden die Trockenheit der Haut und die Pigmen-
tierung in den Mittelpunkt der Betrachtung riickt und folglich mit
Kaposi von einem Xeroderma pigmentosum spricht, oder ob man den
Héhepunkt, den das Leiden bei seiner Entwicklung erreicht, fiir das
Wesentliche ansieht, und folglich von einem ,,Carcinoma multiplex
hereditarium® oder so shnlich redet. Schon Besnier brachte ja dafiir
die Bezeichnung Epithéliomatose pigmentaire in Vorschlag. Der Fall
des Xeroderma beweist aber nur, dafl erbliche Hautkrebse tatsichlich
vorkommen. DaB bei jedem Hautkrebs die idiotypische Bedingtheit
eine wesentliche Rolle spielt, kann dadurch freilich nicht bewiesen werden.
Mir scheint das nicht einmal wahrscheinlich, denn das Entstehen
analoger Krankheitsbilder aus ganz verschiedenen Ursachen heraus
ist eine so hiufige Erscheinung, da man an sie auch bei Betrachtung
der Krebsitiologie denken mufi. Ich komme auf dieses Phénomen
noch am Schluf meiner Arbeit kurz zuriick.

Fine meiner Ansicht nach sicher recessive Hautkrankheit ist
weiterhin die Ichthyosis congenita. Die hiervon befallenen Kinder sind,
schon wenn sie geboreh werden, mit einem groBschuppigen Panzer
verdickter Hornschicht bedeckt; sie sterben meist in den ersten Stunden
oder Tagen. Auftreten bei Geschwistern wurde oft beobachtet, etwa
in jedem 9. Fall. Blutsverwandtschaft der Eltern ist in 129, der Fille
beschrieben, doch ist auch diese Zahl, ebenso wie die gleiche, beim
Xeroderma angegebene, héchstwahrscheinlich zu niedrig berechnet.
Der Ichthyosis congenita steht klinisch die Erythrodermie ichthyostforme
congénitale nahe, die oft als eine abgeschwiichte Form der kongenitalen
Ichthyosis aufgefaBt wird. Auch bei diesem seltenen und in seinem
klinischen Bilde schwankenden Leiden liegt, was bisher tbersehen
wurde, zumindest in einem Teil der Fille offenbar recessive Erblichkeit
vor, denn die Erythrodermie ichthyosiforme wurde unter 42 Fallen 7 mal
bei Geschwistern beobachtet, 4mal bestand elterliche Konsanguinitét.
Auch bei der Ichthyosis vulgaris, die, wie schon erwihnt, nicht allzu
selten unregelmifig dominant vererbt, will Thibierge in einigen Fallen
Blutsverwandtschaft der Eltern gesehen haben. Von anderen Autoren
sind aber entsprechende Beobachtungen bisher nicht gemacht worden.
Trotzdem muB man freilich die Moglichkeit, dafl es von der Ichthyosis
vulgaris auch recessive Formen gibt, im Auge behalten.

Recessive Formen scheinen auch von demjenigen Hautleiden zu
existieren, das, wie wir gesehen hatten, die allerregelmiBigste Dominanz
aufweist: von der Keratosis palmaris et plantaris. Denn Jadassohn
sah dieses Teiden 2mal bei Geschwistern, deren Eltern Vetter und
Cousine waren. Auch ich beobachtete an der Breslauer Klinik einen
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derartigen Fall, in dem 2 von 8 Geschwistern befallen und die Eltern-
frei waren. Elterliche Blutsverwandtschaft bestand hier allerdings
nicht; die Auffassung dieses Falles als recessive Erbkrankheit ist jedoch
trotzdem naheliegend, zumal das Uberspringen von Generationen bei
den dominanten Fiallen dieser Krankheit ja bisher noch gar nicht
beobachtet worden, also offenbar sehr selten ist.

Eine weitere Dermatose, bel der, wie ich im Archiv fiir Dermatologie
des ndheren ausgefithrt habe, recessive Vererbung, wenn auch nicht
bei allen Fillen, hochstwahrscheinlich vorliegt, ist die dystrophische
Form der Epidermolysis bullosa trawmatica. Die einfache Form des
Leidens ist, wie wir gesehen hatten, ein Paradigma dominanter Erblich-
keit. Bei der dystrophischen, mit Nagelstorungen, Narben, Atrophien
und Epidermiscysten einhergehenden Form wurde 20 mal Aunftreten bei
Geschwistern, 6mal Blutsverwandtschaft der Eltern beschrieben.
Auch die Epidermolysis bullosa traumatica dystrophica kann deshalb
in einem wesentlichen Teil ihrer Fil ¢ wahrscheinlich zu den reces-
siven Idiodermatosen gerechnet werden. In anderen Fillen ist sie
komypliziert, gelegentlich wohl auch dominant erblich.

Aber auch solche kongenitalen blasenbildenden Hautkrankheiten,
bei denen die Blasen nicht durch mechanische Irritationen, sondern
offenbar von innen heraus entstehen, konnen anscheinend gelegentlich
auf einer recessiven Erbanlage beruhen. Derartige Fille sind freilich
sehr selten, scheinen aber gelegentlich bei Geschwistern beschrieben wor-
den zu sein. Auch ich habe vor kurzem einen derartigen Fall publiziert,
dessen verstorbener Bruder an der gleichen Krankheit gelitten hatte.
Blutsverwandtschaft der Eltern war hier allerdings nicht nachzuweisen.

Es gibt noch eine ganze Reihe von Hautkrankheiten, bei denen der
Verdacht berechtigt ist, daB recessiv-erbliche Formen existieren, weil
Héufung unter Geschwistern einerseits, elterliche Blutsverwandtschaft
andererseits gelegentlich angetroffen wurden. Hierher gehéren z. B.
manche Fille von Xanthom, da dieses Leiden ofters bei mehreren
Kindern gesunder Eltern beschrieben wurde. Freilich ist Uberspringen
von Generationen bei dem dominant erblichen Xanthom so haufig,
dal es sich in solchen Fillen auch nur um den Ausdruck einer unregel-
mifigen Dominanz handeln kann. Auch das Pseudoxanthoma elasticum,
bei dem es sich um eine Erkrankung des elastischen Gewebes in der
Haut handelt, wurde mehifach bei Geschwistern beschrieben. Elter-
liche Konsanguinitiat ist bisher nicht beobachtet. Bosellini traf auch
das Pseudokolloidmilium bei 2 Briidern an. Mehrfach wurde das Auf-
treten unter Geschwistern bei der Raynaudschen Krankhest beschrieben ;
in anderen Fillen litt allerdings auBer dem Patienten auch einer seiner
Eltern oder der GroBvater an &hnlichen Krankheitserscheinungen.
Blutsverwandtschaft der Eltern wurde beobachtet bei 2 Geschwistern,
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die an wumschricbener Sklerodermie, einer eigentiimlichen Verhirtung
der Haut, litten. Auch sonst wurden zur Gruppe der Sklerodermie
gehorige Erkrankungen gelegentlich bei Geschwistern, in einem Fall
auch bei der Mutter der erkrankten Geschwister gefunden. Elterliche
Blutsverwandtschaft wurde auBierdem beobachtet in einem sonderbaren
Fall, den Lewandowsky als Epidermodysplasie verruciformis beschrieben
hat. Von den 8 Geschwistern der Patientin war eins geisteskrank, ein
anderes an einem Opticusgliom gestorben ; die Eltern waren Geschwister-
kinder. Auftreten von Hautleiden unter Geschwistern bei Freisein
der Eltern wurde fernerhin noch beschrieben bei der Acanthosis nigricans
tuvenslis, dem Psammom des Hinterkopfes (Jadassohn) und dem Angio-
keratom. Auf die klinischen Charakteristica dieser Leiden méchte
ich hier nicht eingehen. Ich mdchte nur noch erwihnen, daBl auch
fur die Hypertrichosis, die iiberméafige Behaarung, recessive Erblich-
keit vermutet wurde, und daBl nach Befimann auch bei der Hypo-
trichosis, der mangelhaften Behaarung, in einzelnen Féllen Kon-
sanguinitét der Eltern bekanntgeworden ist. Auch einzelne Ano-
malien der Nigel diirften sich vielleicht einmal noch als recessiv erb-
lich erweisen.

So gut wie gar keine Beachtung hat bisher die geschlechtsabhingige
Vererbung bei den Hautkrankheiten gefunden. Ich habe deshalb
diesem Vererbungsmodus meine besondere Aufmerksamkeit zugewendet.
Ich unterscheide nach der Terminologie Morgans zwischen geschlechts-
gebundener und geschlechtsbegrenzter Vererbung. Um dominant-
geschlechtsgebundene Vererbung koénnte es sich bei dem Epithelioma
Brooke handeln; doch ist es wohl wahrscheinlicher, dafl hier einfache
Geschlechtsbegrenzung vorliegt. Ich komme darauf noch zuriick.
Recessiv-geschlechtsgebundene Vererbung liegt sicherlich vor in mehreren
Fillen eines sehr sonderbaren kombinierten Krankheitsbildes, dessen
Hauptsymptome in einer Awnidrosis, d. h. dem vélligen Fehlen von
SchweiBdriisen, in einer Hypotrichosis (mangelbaften Behaarung),
Hypodontie (mangelhaften Bezahnung) und in einer Ozaena, d. h.
in einer atrophisierenden Entzinmdung der Nasenschleimhaut mit’
Sattelnase bestehen. Dieser seltsame Symptomenkomplex wurde,
wie ich durch das Studium der einschligigen Literatur feststellen
konnte, 5mal bei mehreren Familienmitgliedern angetroffen. Die
Falle zeigen zum Teil sehr deutlich, dafl recessive Geschlechtsgebundenheit
vorliegt. Interessanterweise handelte es sich in einer der 4 Familien
nicht um Europier, sondern um Hindus.

Recessiv-geschlechtsgebundene Vererbung liegt weiterhin vor bei
einem von Mendes da Costa beschriebenen Fall von dystrophischer Epi-
dermolysts bullosa, die klinisch ein sehr atypisches Bild zeigte und auch
mit Hypotrichosis verbunden war. In dieser Familie waren 7 Vettern
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befallen, die 4 verschiedenen Geschwisterschaften angehorten, und
deren Miitter Schwestern waren.

Ein ebenfalls klinisch sehr eigentiimlicher und sicher recessiv-ge-
schlechtsgebundener Fall wurde von Laméris vor vielen Jahren publi-
ziert. Es handelt sich um eine Keratosis follicularis, eine dem Lichen
pilaris dhnliche Verhornungsanomalie, die wiederum mit einer Hypo-
trichosis und auBerdem mit Degeneratio corneae, einer seltenen Er-
krankung der Hornhaut des Auges, und mit abnormer Kleinheit des
Unterkiefers kombiniert war. Das Leiden vererbte sich durch 5 Genera-
tionen; es waren 12 Manner befallen; die Krankheit vererbte sich durch
die gesunden Téchter der befallenen Minner weiter. Der genaue Stamm-
baum, den Herr Prof. Laméris seinerzeit nicht mitpubliziert, den er mir
aber liebenswiirdigerweise auf meine Bitte zur Verfiigung gestellt hat,
ist von mir im Arch. f. Dermatol. versffentlicht.

Auifallenderweise gehen die bisher aufgezéhlten, recessiv-geschlechs-
gebundenen Hautkrankheiten simtlich mit einer Hypotrichose, einer
mangelbaften Behaarung einher. Ob diese Tatsache von einer prinzi-
piellen Bedeutung ist fur die geschlechtsgebundene Vererbung beim
Menschen, 148t sich vorldufig noch nicht entscheiden. Bei einem weiteren
Fall wahrscheinlich recessiv-geschlechtsgebundener Vererbung waren
allerdings die Haare geniigend entwickelt, doch betrifft auch dieser
Fall die Behaarung, da es sich um eine Poliosis circumscripta occipitalis,
um eine weile Haarlocke am Hinterhaupt handelt. Die Anomalie
lief} sich durch 5 Generationen verfolgen. Die Familie ist jedoch klein,
nur 3 Personen sind affiziert. Recessiv-geschlechtsgebundene Vererbung
ist hier also nicht.absolut sicher, wenn auch wahrscheinlich.

Aber auch fiic geschlechisbegrenzte Vererbung konnte ich unter den
Hautkrankheiten Beispiele auffinden. Die erstmalig von mir theoretisch
abgeleitete recessiv-geschlechisbegrenzte Vererbung, fiir die ein sicheres
Beispiel aus der menschlichen Pathologie nicht existiert, konnte bei der
Hydroa aestivale vorliegen. Die Hydroa ist ein besonders im Gesicht
und an den Hiénden lokalisierter Blasenausschlag, der infolge Sonnen-
bestrahlung auftritt, und meist alljahrlich im Frithjahr oder Sommer
wiederkehrt; oft ist er mit Porphyrinausscheidung im Harn verbunden.
Das Leiden galt bisher nicht als familisr. Eine genaue Prifung der
bis jetzt vorliegenden Beobachtungen und die Beriicksichtigung eines
eigenen Falles hat mich jedoch zu dem SchluB gefiihrt, daf 10mal,
das sind etwa 109, aller bisher bekannt gewordenen Fille, familifires
Auftreten beobachtet wurde. Da es sich bei 9 von diesen 10 Fallen um
Vorkommen bei Geschwistern handelt, und da in einem Fall Vettern-
schaft der Eltern gefunden wurde, liegt die Annahme recessiver Erblich-
keit nahe. Unter den familidren Fallen finden sich jedoch 12 & gegen-
iiber 1 Q und 10 Geschwister unbekannten Geschlechts. Diese eigentiim-
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liche, sonst meines Wissens nirgends beobachtete Art familisiren Auf-
tretens 148t sich einheitlich und in relativ einfacher Weise nur verstehen,
wenn man die Annahme macht, dafl die Hydroa eine recessiv-geschlechts-
begrenzte Erbkrankheit ist mit sehr ausgesprochener, aber doch nicht
totaler Begrenzung auf das ménnliche Geschlecht. Bemerkenswert ist,
dall mehrere gerade der familidren Hydroafille mit Nagelverinderungen
verbunden sind, was deshalb von Wichtigkeit ist, weil sich nicht ausschlie-
Ben 1a6t, dafl zwischen der Mitbeteiligung der Niigel und dem recessiven
Erbgang Beziehungen bestehen, &hnlich wie das bei der dystrophischen
Epidermolyse zum Teil der Fall ist.

Die dominant-geschlechtsbegrenzte Vererbung, und zwar mit Begren-
zung auf das méannliche Geschlecht, zeigt wahrscheinlich die Keratosis
Lambert, eine sonderbare, von der Ichthyosis verschiedene Verhornungs-
anomalie der Haut, die nur bei der aus England stammenden Familie
Lambert angetroffen wurde, ferner die Alopecia pityrodes (d. h. die
frihzeitige Kahlkopfigkeit), soweit sie idiotypisch bedingt. ist, und
schliefllich angeblich ein Fall von Lipomatosis, Fettgeschwulstbildung,
den Blaschko erwihnt, von dem aber ein ausfiihrlicher Stammbaum
nicht bekanntgeworden ist. Auf das weibliche Geschlecht begrenzte
Vererbung scheint ein Fall von Keralosis palmaris et plantaris zu zeigen,
den Ballantyne und Elder vertifentlicht haben, und der vererbungs-
biologisch auch dadurch eine Sonderstellung einnimmt, daB einmal eine
Generation iibersprungen wird, was, wie gesagt, bei der typischen
Keratosis palmaris et plantaris bisher noch nicht beobachtet worden
ist. Dall bei Hautkrankheiten auch eine pariielle Geschlechtsbegren-
zung vorkommen kann, wie z. B. moglicherweise in einem Fall von
Epidermolysis bullosa simplex, méchte ich nur nebenbei erwéhnen.

Eine -eigentiimliche Stellung nimmt in vererbungsbiologischer
Hinsicht das Epithelioma adenoides cysticum Brooke ein. Klinisch
handelt es sich dabei um kleine Knétchen, die symmetrisch im Gesicht
sitzen, zuweilen auch nach abwérts reichen. Histologisch handelt es
sich um Epithelzellstringe in der Cutis, die an manchen Stellen zu
Hornsubstanz, selten auch Talgzellen enthaltenden Haufen anschwellen.
Meist werden von diesem Leiden Frauen befallen, besonders héaufig
Mutter und Tochter. Diese Geschlechtsabhiingigkeit ist aber nicht
immer vorhanden. So sollen in einem besonders eigentiimlichen Fall,
bei dem es sich fibrigens um Neger handelte, in 3 aufeinanderfolgenden
Generationen simtliche Familienglieder, nimlich 47 Weiber, 28 Manner
und 2 Kinder unbekannten Geschlechts befallen gewesen sein. Die
Richtigkeit dieser Angabe mdochte ich aber doch in Zweifel ziehen, da
der Autor dieses Stammbaums nur 4 weibliche und 2 ménnliche Familien-
mitglieder selbst untersuchen konnte, und da diese Art familisrer
Hiufung eines Leidens mit unseren sonstigen Erfahrungen tber Erblich-
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keit in einem zu scharfen Widerspruch steht. Der erwihnte Stammbaum
wird uns aber veranlassen, gerade beim Epithelioma Brooke in Zukunft
genauer auf hereditires Auftreten zu achten?).

Bei den Hautkrankheiten finden wir aber nicht nur dominante,
rezessive und geschlechtsabhingige Vererbung, auch die komplizierieren
Vererbungsmods kénnen wir beiihnen antreffen. Die Komplizierung kann
vor allem nach zwei Richtungen hin erfolgen: 1. kann eine krankhafte
Erbanlage gleichzeitig mehrere pathologische Merkmale bedingen, und
2. kann umgekehrt einem einzigen pathologischen Merkmal eine Vielzahl
von Erbanlagen zugrunde liegen. Die erstgenannte Moglichkeit, die
Abhangigkeit mehrerer Merkmale von einer Erbanlage, die ich kurz
als Vielmerkmaligkeit, Polyphénie bezeichne, ist, wie bei allen erblichen
Krankheiten, so auch bei den erblichen Hautkrankheiten nicht selten.
Das Phanomen der Polyphdnie, der Vielmerkmaligkeit, kann bei jedem
Vererbungsmodus angetroffen werden. Bei der dominanten Vererbung
z. B. ist die Polyphinie sehr ausgesprochen in dem Falle von Fischer,
in dem neben einer Keratosis palmaris et plantaris Hypotrichosis und
Trommelschlegelfinger mit rontgenologisch nachweisbaren Knochen-
verdnderungen bestanden, oder in dem Fall von Bauer, in dem die
Leukonychie, die weille Farbung der Négel, mit Atheromen kombiniert
war, oder schlieflich in den nicht seltenen Fillen, in welchen Haar-
und Nagelstérungen in Gemeinschaft miteinander vererbt werden.
Als Beispiel von Polyphénie bei rezessiver Vererbung méchte ich nur
auf den Albinismus nniversalis hinweisen, dessen haufige Kombination
mit Augen- und Nervenstérungen ja bekannt ist. DaB auch die ge-
schlechtsabhingige Vererbung sich polyphin, vielmerkmalig, mani-
festieren kann, sahen wir schon unter anderem an den rezessiv-geschlechts-
gebundenen Fillen von Anidrosis, die regelméfBig mit Stérungen der
Haar- und Zahnentwicklung und mit Sattelnase kombiniert sind.

Aber auch das umgekehrte Verhalten, die Abhingigkeit eines
pathologischen Merkmals von mehreren Erbanlagen, kommt bei den
Dermatosen vor. In erster Linie darf man wohl eine solche ,,Viel-
anlagigkeit™ [ Polyidie?)] bei denjenigen Hautleiden in Betracht ziehen,
die als Afavismen aufgefaBt werden miissen. Denn da der echte Atavis-
mus durch die Wiedervereinigung getrennt gewesener, nicht zu einem
Paar gehoriger FErbanlagen zustande kommt, so muBl man bei echten
atavistischen Merkmalen Vielanlagigkeit der Regel nach geradezu verlan-
gen, und die komplizierte, vielanlagige Erblichkeit muB dadurch zu einem
Indizium bei dem Nachweis der Atavismen werden. Die vielanlagige
Vererbung &uBert sich im Erbgang in wenig charakteristischer Weise

1) Ein shnlich unerkldrlicher Stammbaum, der sich auf erblichen Tremor

bezieht, ist von Dana verdffentlicht worden.
%) Id = Erbanlage, Faktor, Gen.

Virchows Archiv. Bd. 288. 15
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dadurch, daf} gelegentlich, aber scheinbar regellos, eine miBige familizre
Haufung des betreffenden Leidens auftritt. Dies ist der Fall bei jenem
sicheren Atavismus, den wir als Hyperthelie, {iberzihlige Brustwarze,
bezeichnen'). Ebenso bei der Fistula colli congenita, der. sog. Halsfistel,
bei der Heusinger in iber '/, der Falle?) familidres, aber gewdhnlich
nur wenige Familienmitglieder betreffendes Auftreten fand. Das
gleiche scheint der Fall zu sein bei den genetisch offenbar mit den
Kiemenbdgen zusammenhéngenden, -von mir als Naevi chondrosi be-
schriebenen, knorpelhaltigen Hautanhéngen, die meist vor dem Ohr,
seltener am Halse angetroffen werden. Die Halsanhiinge wurden zweimal
bei 2 bzw. 3 nahen Verwandten beobachtet, die Ohranhiinge dreimal bei
Geschwistern, einmal bei GroBvater und Enkel, einmal bei 4 Vettern,
und von mir bei Matter und Sohn. Von Mae Donagh wurden auch das
Hypithelioma, Brooke und das diesem Kklinisch #hnliche Syringom als
Atavismen aufgefalit. Fiir diese Auffassung kann auch die anscheinend
regellose und gewohnlich nur auf wenige nahe Verwandte beziigliche
Erblichkeit dieser Leiden ins Feld gefiihrt werden. Doch erleidet hier
die Vererbung noch eine weitere Komplikation durch den Umstand,
daB beide Leiden besonders bei Frauen angetroffen werden. Ein ana-
loges familidres Auftreten wurde durch Morton und Morrow auch von
den Hidrocystomen behauptet, das sind vornehmlich in der Gesichtshaut
lokalisierte Cysten von Schweifidriisenausfithrungsgingen.

Mit den letztgenannten Leiden befinden wir uns schon in jener
groflen, sehr heterogenen Gruppe, die man als Naevi, Mler, bezeichnet.
Bei der jetzt tiblichen weiten Fassung des Begriffes Naevus ist es also
sicher, daf es Naevi gibt, die erblich sind (ich erinnere an die dominanten
Teleangiektasien), und dal es Naevi gibt, die echte Atavismen sind
(ich erinnere an die tiberzdhlige Brustwarze). In letzter Zeit wurde aber
auch von den Naevi im engeren Sinne dieses Begriffs, d. h. also von den
gewdhnlichen Muttermélern, einerseits idiotypische Bedingtheit, an-
dererseits Atavismusnatur behauptet. Auf diese sehr schwierigen Dinge
niher einzugehen, wiirde ein Referat fiir sich bedeuten. Ich michte
deshalb nur summarisch feststellen, daB familiires Auftreten bei den
typischen Muttermilern so gut wie nicht beobachtet worden ist. Trotz-
dem halte ich es fiir sehr wahrscheinlich, daB einzelne dieser Miler
idiotypisch bedingt sind; fiir die Mehrzahl der gewohnlichen Mutter-
miler muB aber die Frage nach ihrer Atiologie, solange wir nicht bessere
empirische Unterlagen haben, meines FErachtens ganz entschieden
offen bleiben. Ich mull das besonders deshalb betonen, weil man sich

1) Womit ich aber nicht behaupten will, daB jeder Fall von Hyperthelie als
Atavismus aufgefalBt werden miilite (vgl. Breflau).
2) Allerdings. hat Heusinger die Sekundirfille, soweit sie von den Autoren
untersucht sind, mitgezahlt.
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neuerdings in der Dermatologie immer mehr daran gewShnt, die idio-
typische Bedingtheit der Muttermiler, die in Wirklichkeit ein Problem
ist, als etwas vollkommen Selbstverstindliches anzusehen.

Eine komplizierte vielmalagige Vererbung kann auch dem seltenen,
von mir als neuen, der Kerafosis follicularis Brooke verwandten Krank-
heitstypus beschriehenen Leiden zugrunde liegen, das mit umschrie-
benen Keratosen der Handflachen und Fuflsohlen, Verdickungen der
Nagel und Verinderungen der Mundschleimhaut einhergeht, und das
zuerst von Jadassohn und Lewandowsky bei 2 von 8 Geschwistern
und neuerdings von mir bei einer Frau und jhrem Schn beobachtet
worden ist. In meinem Fall bestand gleichzeitig eine Lingua plicata,
eine Faltenzunge. Ein sicheres Urteil iiber das erbliche Verhalten dieser
Keratosis follicularis kann vorldufig noch nicht gewonnen werden,
da die Zahl der bis jetzt vorliegenden, mit geniigender Ausfithrlichkeit
beschriebenen Falle zu gering ist. Ubrigens harrt auch die Erblichkeit
der Lingua plicata noch der Erforschung. Auch von der Granulosis
rubra nast, der Culis verticis gyrata und der Cutis laza wird gelegentlich
uber familisres Auftreten berichtet.

Schliefilich mwufi ich noch auf 3 Krankheiten zu sprechen kommen,
bei denen der Erbgang dadurch eine besondere Komplikation erfihrt,
dal sie bei den einzelnen, mit der krankhaften Erbanlage behafteten
Personen zuweilen in sehr verschiedener Ausprigung manifest werden.
In geringerem Mafle gilt das fiir die Dariersche Krankheit, einer eigen-
tumlichen, besonders an den Beugen und auf den Handriicken lokali-
sierten Verhornungsanomalie. Der Art ihres familiiren Auftretens
nach scheint sie der dominanten Vererbung nahe zu stehen. Die Fa-
milienanamnese ist in etwa der Hilfte der Falle positiv; doch wurde
eine Erblichkeit durch mehr als 3 Generationen noch nicht beobachtet.
Gelegentlich werden bei einzelnen Familenmitgliedern abortiv ver-
laufende Formen, z. B. mit Lokalisation allein an den Hinden, oder
gar allein an den Négeln, wie in einem Fall Spitzers, beobachtet. In
anderen Familien freilich fallt gerade wieder die Qleichheit des Krank-
heitsbildes bei allen Befallenen auf. Blutsverwandtschaft der Eltern
ist nie festgestellt, entgegen einer mehrfach geduBerten Ansicht auch
nicht in dem Fall von Bizzozero.

Noch viel komplizierter liegen die Verhiltnisse bei der bis durch
4 Generationen beobachteten Recklinghausenschen Krankheit und bei
der tuberosen Hirnsklerose, die beide miteinander in noch nicht geklarten
Beziehungen stehen. Bei beiden bestehen oft gleichzeitig psychische
Stérungen, bei der tuberdsen Sklerose oft epileptische Anfille. Tn der
Familie der Behafteten werden nicht selten verschiedene Einzelsym-
ptome des Leidens angetroffen, bei den Verwandten der an tuberdser
Sklerose Leidenden findet man besonders gehiufte Naevi oder Ge-

15%
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schwulstbildungen im Herzen bzw. in den Nieren. Man kann deshalb
hier geradezu von einer transformierenden, oder eindeutiger von einer
helerophinen, einer verschiedenmerkmaligen Vererbung sprechen,
weil man leicht den Eindruck gewinnt, da8 eine einheitliche, aber in ihrer
Manifestation wandelbare Erbanlage sich bei den verschiedenen Mit-
gliedern einer Familie bald in dieser, bald in jener Weise &uBern kann.

Ich méchte nicht schlieBen, ohne die Aufmerksamkeit auf ein
Phanomen gelenkt zu haben, dem, was bisher nicht beachtet wurde,
anscheinend eine gewisse prinzipielle Bedeutung zukommt; ich meine
das Vorkommen verschiedener Vererbungsmodi bei identischen oder dhn-
lichen Krankheilsbildern. Ohne bierauf ndher einzugehen, mochte ich
als charakteristische Beispiele nur noch einmal an die Epidermolysis
bullosa und an die Keratosis palmaris et plantaris erinnern; von beiden
scheinen regelmifig dominante, unregelm#fig dominante, rezessive,
geschlechtsabhéingige, komplizierte und wohl auch tiberhaupt paraty-
pische Formen nebeneinander vorzukommen. Offenbar fithren also auch
in der Pathologie ganz verschiedene Variationen der Erbanlagen recht
oft zu analogen phinotypischen Erscheinungen.

Die vosstehende Aufzihlung so vieler erblicher Hautleiden zeigt
wohl aufs deutlichste die bisher noch wenig gewiirdigte Reichhaltigkeit
der dermatologischen Befunde in vererbungspathologischer Hinsicht,
und sie liefert dadurch den Beweis, dal bei der weiteren Erforschung
der menschlichen Vererbungspathologie auch die Dermatologen das
Recht und die Pflicht haben, mitzutun.
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