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So viele Maiglockchen gibt es gar nicht . .. um jeder Frau der Welt den
Wunsch zu erfullen, diese Note zu tragen. Darum hat Haarmann + Reimer
eine neue Spezialitdt mit vollem blumigem Charakter entwickelt.

Nun gibt es H+ R Mugoflor. Und diese Komponente verfeinert so manches
Parfimal, das heute als Grundstoff fir Erzeugnisse mit Welierfolg dient.
Auch Sie brauchen H+ R Mugoflor. Wie gut Sie damit fahren, sagt Ihnen
unser anwendungstechnischer Dienst.

Haarmann + Reimer GmbH, HOkminden
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Ein neuer idealer Grundstoff fir die kosm etische Industrie

Neutrales, niedrigviskoses, fast farbloses Ol von be-
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Eine neue auffettende Komponente fir Ihre kosmeti-
schen Praparate. — Zur haltbaren Fixierung von Riech-
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Amerchol® lanolin derivatives have been developed for specific
functional effects in formulations, and we have these shelves
of finished, tested preparations which may be the answer to
your formulation problem.
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prepared to put our extensive experience in formulating with
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Die alte japanische Kunst, Blumen phantasievoll zu einer Einheitzu ordnen,bildet eine treffenc
Parallele zur modernen Kunst, erfolgreiche Parfumkompositionen zu kreieren. Das virtuos
Kdnnen unserer Parfumeure, gepaart mitder soliden schweizerischen Grundlage auftechniscf
wissenschaftlichem Gebiet, lassen den Quell neuer, fir Sie interes-
santer Kombinationen nie versiegen. Esrolko AG, 8600 Dubendorf
(Schweiz), Telefon 051 8561 21. Vertretungen in Uber 60 Landern.
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AEROSIL

Flussigkeiten strukturviskos verdicken...

Was dinn ist, soll oft verdickt werden; AEROSIL dient dazu:
es verdickt fast alles, was flussig Ist. Mit dem Brechungsindex
von 1,45 ist es in Flussigkeiten mit gleichem Brechungsindex
vollkommen transparent. AEROSIL-verdickte Flussigkeiten sind

aullerdem gegen hohere Temperaturen relativ unempfindlich.

ABTEILUNG RUSS ®wmFRANKFURT AM MAIN
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ABRAC Parfims fur Aerosole sind ebenso zweckmassig
wie geruchlich ansprechend. Sowohl das fertige Parfim
als auch jede einzelne Komponente werden In den
ABRAC Parfum- und Kosmetik-Laboratorien eingehend
auf lhre Eignung fir Aerosol-Produkte geprift. Loslich-
keit, Vertraglichkeit, Stabilitat der Duftwerte ... alle
Faktoren werden sorgfaltig studiert. Auf diese Weise
geprifte und begutachtete Parfims stehen fir alle
Aerosol-Produkte zur Verfigung: Haarlacke ... Raumluft-
verbesserer. .. Insektizide ... Duftstoffe fur die kosmetlk
und far Herrenserien.

ABOAKE, ROBERTS &COMPANY LTD.LONDON E.17, ENGLAND

Generalvertreter fur

Deutsche Bundesrepublik:

W. BIESTERFELD & CO., 2000 HAMBURG 1, FERDINANDSTRASSE 41

FERNRUF: SAMMELNUMMER 33 91 41

fur die Schweiz: .
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fur Oesterreich:

CHEMOMEDICA CREUTZBERG & CO., WIEN 1, WIPPLINGERSTRASSE 19. FERNRUF: 63 26 66
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Die Mitarbeiter
unserer Verkaufskontore
und Vertretungen
beraten Sie gern

bei der Anwendung
unserer Produkte

Danmark

DANSK ANILIN A/S
Kobenhavn V

®Hostapon-Marken
®Medialan-Marken

®Genapol-Marken

Finland:

Oy HOECHST
FENNICA A/B
Helsinki, puh. 58055
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NORSKE
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Frankfurt (M)-Hoechst
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ZUSAMMENFASSUNGEN FUR KARTEIKARTEN

Die folgenden Zusammenfassungen kodnnen ausgeschnitten und auf Karteikarten
(76 x 127 mm) geklebt werden, ohne dafl} dabei die Seiten des Journals zerstért zu werden
brauchen.

Wirkung der Wasserdampfaufnahme auf die Teilcheneigenschaften der Mais-
starke: H. v. Czetsch Lindenwald, F. EI Khawas und R. Tawashi. Journalof the
Society of Cosmetic Chemists 16, 251-260 (1965)

Synopsis—Effect of moisture on the properties of corn starch particles. The bulk
volume, frictional properties, and particle size distribution of corn starch are
materially influenced by humidity. Addition of hydrophobic silica to corn starch
delays but does not prevent the up-take of moisture. Intimate mixing of corn starch
with 0.5% of hydrophobic silica reduces inter-particle friction to a level which
remains constant regardless of the humidity.

Stoffschutz fur Chemie-Erfindungen: W. Beil.  Journal of the Society of Cosmetic
Chemists 16, 261-268 (1965)

Synopsis—Protection of raw materials by chemical patents. According to German
law, product claims cannot be granted for chemically produced new substances,
but the manufacturing process can be protected by patent. However, legislators
will probably bow to the desires of the patentee, and allow specific product claims
similar to those permitted in the United States. This approach is already being adopted
in international law (Council of Europe; European, i.e., E. E. C. patent). If
product claims are allowed, new problems will arise during examination by the
patent office and in the interpretation of patents in cases of infringement.

Zur Physiologie der alternden Haut: K. Salfeld. Journalofthe Society Cosmetic Che-
mists 16, 269-274 (1965)

Synopsis—Comments on the physiology of aging skin. With increasing age, the
pH value of light-exposed skin approaches that of unexposed skin and, at the same
time, shifts towards a more acid range. At the same time, thebuffering capacity and the
alkali resistance decrease, and the number of sebaceous glands is reduced. It is
likely that not only the water-soluble but probably also the ether-soluble compo-
nents and the horny material of the skin influence the skin’s alkali and acid neu-
tralizing capacity. Enzymes of the living epidermis lose part of their activity only
in old age; on the other hand, the drop in enzyme capacity is more noticeable in
the non-living layers of the epidermis.

Moglichkeiten zur Behandlung und Prophylaxe der Hautalterung:
H. Tronnier. Journal of the Society of Cosmetic Chemists 16, 275-299 (1965)

Synopsis—Potential treatment and prophylaxis of aging of skin. The known
changes with age of the epidermis, the cutis, the total dermis, and its appendages
are reviewed. With regard to components responsible for the aging of skin, it is
noted that the slow increase in the large number of changes taking place makes any
specific assignment of responsibility for aging changes very difficult. The need for
modifications in skin care with increasing age are briefly sketched, and effective
ingredients (Vitamines A & E, essential fatty acids, placenta, royal jelly, estrogenes,
pregnenolone, etc.) are discussed. Basically, age changes can be influenced by
hydration of the epidermis, by influencing keratinization and (indirectly) by an
increase in blood circulation.

XVl
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Fachgruppen
Férbemittel und C-Produkte
Lelterln. Fri1.D ipt.-Chem.U.Boelcke

Untergruppen: Haarfarbung
Hautféarbung
Mundpflegemittel

Konservierungsmittel und Antioxydantien
Lelter: o v w. e ciaran

Spezielle Bestandteile kosmetischer Produkte
Leiter: o v 6. Licte

Untergruppen: Tenside
Haarwirkstoffe
Hormone, Vitamine, Fermente
Antihydrotika, Desodorantia, Desinfizientia

Riechstoffe und therische Ole
LeIter: o . H. ¢ voceen

Die Gesellschaft Deutscher Kosmetik-Chemiker fuhrt ihre diesjahrige
VORTRAGS- UND DISKUSSIONS-TAGUNG

in der Zeit vom 6. bis 8. Mai 1965 im Kurfurstlichen SchloB in Mainz durch.
Es sind dazu folgende Schwerpunktsthemen vorgesehen:
Galenisch-kosmetische Mehrphasensysteme
Mikroflora der Haut
Méglichkeiten und Probleme der Aerosol-Verpackung
Freie Themen,
die in etwa 18 Vortragen behandelt werden.



J. St Gandtic Gramists 16 251-260 (1965)

W irkung der W asserdam pfaufnahme auf
die Teilcheneigenschaften der M aisstarke

H. v. CZETSCH LINDENWALD,
F. ELICHAWAS und R. TAWASHI*

Synopsis—Effect of moisture on the properties of corn starch particles. The bulk volume, frictional
properties, and particle size distribution of corn starch are materially influenced by humidity.
Addition of hydrophobic silica to corn starch delays but does not prevent the up-take of moisture.
Intimate mixing of corn starch with 0.5% of hydrophobic silica reduces inter-particle friction to a
level which remains constant regardless of the humidity.

Es ist bekannt, dalR Wasserdampf entscheidend die physikalischen
Eigenschaften von Pudern beeinfluBt. Das Problem erhielt Bedeutung in
vielen Industrien, wo sich unter dem Einflu? der Feuchtigkeit unerwiinschte
Teilcheneigenschaften entwickelten. Neumann (1) berichtete, dall Packungs-
dichte, Packungsvolumen und Reibungseigenschaften von Fullererde durch
den Feuchtigkeitsgehalt beeinflult werden. Gregg (2) folgerte aus seiner Ar-
beit Uber die Adsorption fester Kdrper, dall sich das Volumen verringert,
wenn die Feuchtigkeit erhdht wird. Derselbe Autor (3) berichtete Gber den
EinfluB von Gasen und Wasserdampf auf das Aufquellen von Holzkohle,
Kaolin und Agar-Agar. Strickland (4) studierte die hygroskopische Natur
einiger pharmazeutischer Puder und fand, daB die Zu- und Abnahme des
Wasserdampfes kein véllig reversibler Vorgang ist.

Sehr wenig erscheint in der Literatur Uber den Einflul des Wasserdampfes
aufdie Teilcheneigenschaften von Starken. Jedoch ist Gber die Quellfadhigkeit
von Starke in Wasser bekannt, daB sie von verschiedenen Faktoren abhangig
ist, z. B. dem Amylopektin und dem Amylose-Gehalt, der TeilchengrdBe,
der Oberflache und der Temperatur (5). Es wurde gefunden, daB die Quel-
lungsfahigkeit von Starken in kaltem Wasser, ausgedrickt durch die Volu-
menerhdéhung, zwischen 10 und 50% liegt (5). Feuchte Starken bedeuten,
vom praktischen Standpunkt aus gesehen, vor allem in tropischen Gebieten,
ein industrielles Problem. Die Adhéasion zwischen den Teilchen und die
Klebrigkeit behindern das Mischen von Pudern und bringen Schwierigkeiten
bei der Kapselfiillung und bei der Verteilung von zu verstaubenden Pudern.

* Pharmazeutische Fakultat der Universitat Alexandria, YAR.

il



252 JOURNAL OF THE SOCIETY OF COSMETIC CHEMISTS

Der Zweck dieser Arbeit ist das Studium des Einflusses der Wasserdampf-
aufnahme auf die Teilcheneigenschaften von Maisstarke mit dem Ziel, eine
Aussage Uuber die Packungseigenschaften, die FlieBeigenschaften und die
TeilchengroBenverteilung zu erhalten. Weiter wurde ein Zusatzmittel ge-
priuft, das die unerwinschten Eigenschaften durch den Feuchtigkeitseinfluf}
vermindern sollte.

Praktische A rbeiten

Wahl (.B Matel'la|8 Folgende Substanzen wurden fir diese Arbeit ausge-

wahlt:

1. Maisstarke USP, bei 110°C bis zum konstanten Gewicht getrocknet. Teil-
chengréfRe von 2 bis 24 /z

2. Zusatzmittel: Das fur diese Arbeit ausgewéahlte Material ist hydrophobe
Kieselsaure (Fullstoff R 972). Sie besteht aus amorphen Teilchen mit einem
mittleren Durchmesser von 20 m/z und einer spezifischen Oberflache von
120 + 30 m2/g BET. Chemisch besteht sie aus reinem SiOa (99,8%), das
durch chemisch verankerte Methylgruppen hydrophobe Eigenschaften hat.
Das Material besitzt extrem feine Teilchen mit hohem Dispersitatsgrad
und gibt bei geringen Zuséatzen in Pudern einen hydrophoben, schiitzen-
den Uberzug.

A usfuhrung der A rbeit

Wasserdampfaufnahme von Maisstérke hei verschiedener rel. Luftfeuchtigkeit

Genau gewogene Proben (jede etwa 1g) der getrockneten Starke auf
tarierten Uhrglasschalen wurden in Feuchtkammern gestellt. Die Feucht-
kammern, die aus Pyrex-Glas-Exsiccatoren bestehen, wurden in einem Raum
bei 20°C gelagert. Die gewiunschte relative Feuchtigkeit (30, 65 und 95%)
wurde erhalten durch Einfillen entsprechender Konzentrationen von

Prozent_ relative Feuchtigkeit
Atildrg 1

Feuchtigkeitsgehalt der Maisstérke als Funktion der relativen Luftfeuchtigkeit.
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Schwefelsdure-Wasser-Losungen. Die Proben wurden im Exsiccator gela-
gert, bis das Feuchtigkeitsgleichgewicht erreicht war. Abb 1zeigt die
Wasserdampfaufnahme, berechnet in g per 100, bezogen auf die relative
Feuchtigkeit.

Wirkung der Feuchtikeit auf die Packungseigenschaften der Maisstarke

Die Packungseigenschaften der Maisstarke wurden ermittelt durch das
sogenannte mechanische AufstoBen (tapping) (6) (= Stampfvolumen). Diese
Prufung wurde in folgender Weise durchgefihrt:

25 g Maisstarke, lose gepackt, werden sorgféltig in feinem Strahl in einen
100-mI-MeRzylinder gefullt, wobei jede Bewegung zu vermeiden ist, die eine
dichtere Packung begunstigen wirde. Nach Markierung des Anfangsvolu-
mens wurde der Zylinder mit Hilfe des Standard-Siebschuttlers mechanisch
aufgestoBen (Friedrich Greyer KG, Ilmenau), bis keine Volumenanderung
mehr beobachtet wurde. Das Endvolumen stellt das Volumen bei dichter
Packung (close packing arrangement) dar (Stampfvolumen). Das Stampf-
volumen wurde sowohl von der trockenen Starke als auch von der verschie-
dene Feuchtigkeit enthaltenden Starke (0-22% ) bestimmt.

Dieselbe Prufung wurde durchgefihrt mit Starke, die intensiv mit ver-
schiedenen Konzentrationen (0,05; 0,1; 0,5 und 1%) von hydrophober
Kieselsdure gemischt worden war. Der Turbula-Mischer (W.A. Bachofen,

Athildrg 2
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30

0 a1

Logarithmus der Konzentration der hydrophoben Kieselsaure
Das Schittvolumen als Funktion des Logarithmus der hydrophoben Kieselsaure.

Basel) wurde zur Mischung benutzt. Die Ergebnisse dieser Versuche sind
graphisch dargestellt durch Auftragen des Stampfvolumens gegen den
Feuchtigkeitsgehalt . . Ebenso wurde das Stampfvolumen aufge-
tragen gegen den Logarithmus der Konzentration der hydrophoben Kiesel-
saure fur beide Starken, die getrocknete und die 22% Feuchtigkeit enthal-
tende, welche die maximale Wasserdampfaufnahme bei 95 % rel. Feuchtigkeit
darstellt A 3

Wirkung cer Feuchtigkeit auf die Hlieleigenschaften

Die FlieReigenschaften von getrockneter Starke und Starke mit verschie-
denem Feuchtigkeitsgehalt wurden gepruft. Die Bestimmung der FlieReigen-
schaften geschieht durch Berechnung des Koeffizienten aus der innerparti-
kuldren Reibung und dem Bdschungswinkel. Die Methode wurde beschrie-
ben durch Neumann (1), Train (7), Crosby (8) und Tawashi (9). Die Bestim-
mung erfolgt durch Schutten des Puders durch einen Trichter auf ein hori-
zontal liegendes Blatt Papier mit Millimetereinteilung, bis die gebildete
Kegelspitze den Auslauf des Trichters erreicht. Der Durchmesser der Kegel-
basis wurde abgelesen und der Béschungswinkel wie folgt berechnet

H

wobei tg a — Koeffizient der interpartikularen Reibung
H = HOohe des Trichterauslaufs tber dem Millimeterpapier (20 mm)
R = Radius der Kegelbasis in mm
a = Bodschungswinkel
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Feuchtigkeitsgehalt in %

Die interpartikulare Reibung als Funktion des Feuchtigkeitsgehaltes (verwendet wurden ver-
schiedene Konzentrationen von hydrophober Kieselsaure).

Jede Prifung wurde dreimal wiederholt und der Durchschnitt genommen.
Dieselbe Prifung wurde durchgelihrt mit Starke, die intensiv mit hydro-
phober Kieselsaure (0,05, 0,1 und 0,5%) gemischt worden war. Die Er-
gebnisse dieser Prufung wurde grafisch dargestellt durch Auftragen des
Koeffizienten der interpartikularen Reibung (tg a) gegen den Feuchtigkeits-
gehalt A b .

Wirkung der Feuchtigkeit auf cie Teilchengrafenverteilung

Zur Prufung des Einflusses der Feuchtigkeit auf die TeilchengréBenver-
teilung wurden drei Proben Maisstarke gepruft:

1. getrocknete Starke,

2. Starke mit 22% Feuchtigkeitsgehalt,

3. getrocknete Starke mit Zusatz von 0,5% hydrophober Si02 die bis zur
Erzielung des Feuchtigkeitsgleichgewichts bei 95 % relativer Feuchtigkeit
gelagert wurde (Feuchtigkeitsgehalt 22%).

Die drei Proben wurden der mikroskopischen Auszahlung mit dem Pro-
jektionsmikroskop Lanameter®, Type Visapan®, unterworfen. Diese Methode
wurde im einzelnen von Tawashi (10) beschrieben. Sie beruht auf der Tat-
sache, daB die TeilchengréfRe in Gruppen zu unterteilen ist. Die Teilchenzahl
jeder Gruppe wurde in 10 mikroskopischen Feldern ausgezahlt. Das Mittel
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Abbildung 5
Effekt der Feuchtigkeit auf die TeilchengroRenverteilung.

wurde errechnet und aus der Haufigkeit die Volumenverteilung bestimmt.
Aus der Volumenverteilung wurde der mittlere Volumendurchmesser ge-
schatzt.

Die aus der Teilchenanalyse erzielten Ergebnisse sind dargestellt in Tab |

und J
Tabelle |
EinfluR der hydrophoben Kieselséure auf die Wasserdampfaufnahme
Mittlerer Mittleres Erh6hung Volumen Erh6hung

Probe Volumen- Teilchen- des wahren bei dichter d. Schutt-

durchmesser volumen Volumen Packung volumens

R 03 % cm3

getrocknete
Starke 145 7265.8 39
feuchte
Starke 18 13899.6 91,3 56 43,6

Zur Untersuchung des Einflusses der hydrophoben Kieselsdure auf die
Wasserdampfaufnahme von Maisstarke wurden folgende Prifungen durch-
gefuhrt:

Zwei Proben wurden vorbereitet; eine Probe enthielt eine gewogene Menge
von annédhernd 5 g getrockneter Starke, die andere Probe enthielt ebenfalls
eine gewogene Menge von annahernd 5 g getrockneter Starke, die intensiv
mit 0,5% hydrophober Kieselsdure gemischt worden war. Diese beiden
Proben wurden in einer Feuchtkammer bei 95% rel. Feuchtigkeit und 35°C
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Atidrg6

EinfluR von hydrophober Si02 (Fullstoff R 972) auf die Wasseraufnahme.

gelagert. Die Gewichtszunahme wurde nach verschiedenen Zeitintervallen
bestimmt, bis das Feuchtigkeitsgleichgewicht erreicht war. Die Menge auf-
genommenen Wasserdampfes in g pro 100 g pro Stunde wurde grafisch dar-
gestellt gegen den Feuchtigkeitsgehalt (Ab% 6)

E rgebnisse und D iskussion

Aus Abb 1sehen wir, dall Maisstarke an Gewicht zunimmt, wenn sie bei
verschiedener Feuchtigkeit gelagert wird. Das Feuchtigkeitsgleichgewicht
liegt bei einer relativen Luftfeuchtigkeit von 95% bei 22%. Der Vorgang der
Wasserdampfaufnahme ist wie folgt zu erklaren:

1. Das Eindringen des Wasserdampfes in die Starkekdrner auf Grund ihrer

porosen Natur.
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2. Teilweise Adsorption von Wasserdampf an der Oberflache der Starke-
korner.

Es ist bekannt, daR das Starkekorn aus mehreren Schichten aufgebaut ist,
in welchem Amylose- und Amylopektinmolektle in einer netzartigen Struk-
tur zusammengehalten werden. Unter dem EinfluR der Feuchtigkeit entsteht
durch den Wasserdampf eine Kapillarkondensation in den Stérkekdrnern.
Die Netzstruktur im Amylopektinanteil beginnt sich zu dehnen, wahrend
die Amylose dazu Ubergeht, einen osmotischen Druck auszuuben. Als Ergeb-
nis dieses Vorgangs quellen die Starkekdrner auf. Durch das Aufquellen wird
das Packungsvolumen erhdht A . y die TeilchengroRenverteilung ver-
andert . und der mittlere Teilchenmesser indirekt erhoht Ta d.

Betrachtet man den absorbierten Wasserdampf, so ist klar zu sehen, dafl}
ein extrem dunner Film auf der Oberflache der Starkekdrner gebildet wird.
Dieser Film beeinfluRt die Reibungseigenschaften des Materials a).

Aus Abb 2ersieht man, daf} sich das Volumen bei dichter Packung mit
Erhohung des Feuchtigkeitsgehaltes erhdht. Die maximale Puderbettaus-
dehnung war bei 2000 Feuchtigkeitsgehalt erreicht. Uber dieser Grenze tritt
keine Volumendnderung mehr ein, denn die Starkekdérner haben ihre maxi-
male Quellfahigkeit erreicht, Die Erhdéhung des Volumens unter diesen
Bedingungen betrug 43,6% (Tab |)

Aus Abb 5 und Tab | erkennt man, dal unter dem EinfluR von 95 % rel.
Feuchtigkeit die Teilchengréfenverteilung veréndert wurde, indem der
mittlere Teilchendurchmesser erhéht wurde (von 14,5 auf 18//). Diese Er-
hohung entspricht theoretisch einer Erhéhung des wahren Volumens von
91,3%. Diese Daten zeigen, daR die Erhdéhung des Schuttvolumens (bulk
volume) nicht parallel geht mit der theoretischen Erhdéhung des wahren
Volumens. Der Unterschied kann dem EinfluB des adsorbierten Wasser-
dampfes auf der Oberflache der Kdérner zugeschrieben werden. Der adsor-
bierte Dampffilm erhéht die Adhéasionskrafte zwischen den Teilchen. Folg-
lich wird der Leerraum verringert, und daraus folgt eine teilweise Verringe-
rung des Schuttvolumens. Aus diesem Grunde kann gefolgert werden, dafR
es zwei gegensatzliche Kréafte gibt: Das Quellen fuhrt zur Ausdehnung des
Puderbettes, und die Adhéasionskrafte fuhren zur Verringerung der Porositat
des Puderbettes.

Abb4 zeigt den EinfluB des Feuchtigkeitsgehaltes auf die FlieBeigen-
schaften der Maisstarke. Der interpartikulare Raum wird deutlich erhéht bei
Erhéhung des Feuchtigkeitsgehaltes. Bei 20% Feuchtigkeitsgehalt ist der
maximale interpartikuldre Raum erreicht. Uber diesem Wert war keine An-
derung der FlieBeigenschaften mehr festzustellen. Dieses Verhalten kann
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bedingt sein durch den adsorbierten Wasserdampffilm, der dazu fuhrt, daR
die Teilchen aneinander haften und so die Adhasivkréafte zwischen den
einzelnen Kornern verstarkt werden. Die Adhasion der einzelnen Kdrner
erreicht ihr Maximum bei einem Feuchtigkeitsgehalt von 20%.

W irkung der hydrophoben K ieselsaure

auf die T eilcheneigenschaften der M aisstarke

Durch die Zugabe geringer Mengen hydrophober Kieselsdure zur Mais-
starke wurde eine bemerkenswerte Anderung der Teilcheneigenschaften der
Maisstarke sowohl in trockenem als auch in feuchtem Zustand erzielt.

Betrachtet man das Schittvolumen der trockenen Starke, so ist festzu-
stellen, daR sich das Volumen bei dichter Packung (Stampfvolumen) bei
Erhéhung der Konzentration der hydrophoben Kieselsdure bis zu einem
optimalen Wert von 0,5% . verringert. Die Wirkung kolloidaler
Kieselsdure (AEROSIL® auf die Packungseigenschaften von Pudern ist
von Tawashi untersucht worden (6). In dieser Arbeit wurde festgestellt, dal
die Verringerung des Schiuttvolumens auf die Verringerung der Porositat
des Puderbettes zuriickzutihren ist. Die Porositatsverringerung wurde der
Tatsache zugeschrieben, daB AEROSIL® eine monopartikuldre Schicht auf
den Einzelteilen bildet, die die Teilchen glattet und dadurch die Briicken-
und Bogenbildung innerhalb der Packung verringert. Der Puder erreicht
sein Mindestschittvolumen, wenn die AERO SIL’-Konzentration ausreichend
ist zur Ausbildung eines monopartikularen Films. In dieser Beziehung ver-
hélt sich die hydrophobe Kieselsdure ebenso wie AEROSIL®, und die Kon-
zentration von 0,5% stellt die kritische Konzentration dar, die den geschlos-
senen monopartikularen Film bildet.

Mit feuchter Starke ergab sich dasselbe Bild, aber das Schittvolumen war
bei jeder Konzentration an hydrophober SiOagréfRer als das entsprechende
Schiittvolumen von trockener Stérke Abb .

Abb 4zeigt, dalR der Feuchtigkeitsgehalt die Reibungseigenschaften von
Maisstarke erhéht. Durch die Zugabe von geringen Mengen hydrophober
Kieselsdure wird jedoch die interpartikuldre Reibung bedeutend verringert.
Mit 0,5% wurde die interpartikuldare Reibung auf einen bestimmten Wert
verringert, der bei allen Feuchtigkeitsgehalten konstant blieb. Das bedeutet,
dall das mit 0,5% hydrophober Kieselsdure erzielte System einen bestimmten
FlieBzustand darstellt, der unabh&éngig vom Feuchtigkeitsgehalt ist. Dieses
Verhalten ist nicht Uberraschend, denn 0,5 % stellen die optimale Konzen-
tration dar, die ndtig ist, um einen monopartikularen Film um die einzelnen
Starketeilchen zu legen. Die interpartikuldre Reibung mit 0,5 % stellt eigent-
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lieh die Reibungseigenschaften von hydrophoben Kieselsdureteilchen dar

statt derjenigen von Stéarketeilchen.

Die Prufung der Wirkung von hydrophober Kieselsdure auf die Wasser-
dampfaufnahme ergab folgendes:

1. Die angenommene monopartikulare Schicht verhiutet nicht den Zugang
des Wasserdampfes zu den Starkekdrnern. Mit anderen Worten, die
Gewichtszunahme durch Wasserdampfaufnahme war dieselbe sowohl mit
als auch ohne Zusatz von hydrophober Kieselsdure. Folglich war die
Quellfahigkeit in beiden Fallen dieselbe.

2. Hydrophobe Kieselsdure verringert die Wasserdampfaufnahme in den
ersten wenigen Stunden. Danach liefen die aufgenommenen Wasserdampf-
mengen in beiden Fé&llen parallel bis zur Erreichung des Feuchtigkeits-
gleichgewichtes. Diese Verzdgerung durfte bedingt sein durch die Eigen-
schaft der hydrophoben Kieselsdure, die Porositdt des Puderbettes zu
verringern. Daraus ist zu schlieBen, dal? das Eindringen des Wasserdampfes
zwar verzdgert, aber nicht verhindert wird. Dies wirde gegebenenfalls
die Eignung der hydrophoben Kieselsdure als Hilfsmittel bei der Her-
stellung von Medikamenten mit verzégerter Wirkstoffabgabe bedeuten.

Zusammenfassung

Das Schittvolumen, die Reibungseigenschaften und die TeilchengréBen-
verteilung von Maisstarke werden stark beeinfluft durch die Feuchtigkeit.
Durch die Zugabe von hydrophober Kieselsdure zu Maisstarke wurde die
Wasserdampfaufnahme nicht verhindert, aber verzégert. Intensives Mischen
von Maisstarke mit 0,5% hydrophober Kieselsdure verringert die interparti-
kuldre Reibung auf einen bestimmten Wert, der bei allen Feuchtigkeitsgehal-

ten gleich bleibt. (Emgegangen 28, Dezember 1964)
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Stoffschutz fur Chemie-Erfindungen

W. BEIL*
| Zorgetragen am 11. April 1964 in Darmstadi

Synopsis— Protection of raw materials by chemical patents. According to German law, product
claims cannot be granted for chemically produced new substances, but the manufacturing process
can be protected by patent. However, legislators will probably bow to the desires of the patentee,
and allow specific product claims similar to those permitted in the United States. This approach is
already being adopted in international law (Council of Europe; European, i. e., E. E. C. patent).
If product claims are allowed, new problems will arise during examination by the Patent Office
and in the interpretation of patents in cases of infringement.

Bei einem vor mehr als 12 Jahren vor Chemikern gehaltenen Referat
Uber die Frage des Stoffschutzes (1) war dessen Titel ,Stoffschutz fur chemi-
sche Erfindungen?“ mit einem Fragezeichen versehen. Wenn der Titel des
vorliegenden Beitrags ein solches Fragezeichen nicht zeigt, so mag dies in
etwa die in 12 Jahren veranderte Situation kennzeichnen: es besteht zwar
nach deutschem Patentrecht immer noch nicht die Mdglichkeit, fir neue
Substanzen, die auf chemischem Wege hergestellt werden, einen sogen, abso-
luten Stoffanspruch aufzustellen. Auch sind gewisse Zweifel, die der Zweck-
mafigkeit der Einfuhrung des Stoffschutzes vor 12 Jahren entgegengebracht
wurden, nicht als vollig beseitigt zu erkennen; sie werden aber auf jeden Fall
nicht mehr diskutiert, nachdem die chemische und pharmazeutische Indu-
strie ihren Wunsch, Stoffschutz zu erhalten, weiterhin nachdrtcklich vertre-
ten hat.

Andererseits sind auf gesetzgeberischem Wege gewisse Fortschritte zu ver-
zeichnen, die die EinfiUhrung des Stoffschutzes in greifbar erscheinende Zu-
kunft ricken. Der Europarat hat den Stoffschutz auf sein Programm gesetzt
und in dem im November 1963 Unterzeichneten ,Ubereinkommen iber die
Vereinheitlichung gewisser Begriffe des Patentrechts* (2) verankert. Und,
was noch wichtiger istund wohl auch zeitlich frither verwirklichbar erscheint:
Der ,Vorentwurfeines Abkommens tber ein Europédisches Patentrecht", der
far die EWG im November 1962 verdffentlicht wurde (3), enthalt fur die Er-
findungen chemischer Stoffe keine Sonderregelung, IaRt also den Stoffanspruch

ZU.

* Patentanwaltsbiiro, Frankfurt a. Main.
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Nach § 1 Abs. 1 des deutschen Patentgesetzes werden Patente erteilt ,far
neue Erfindungen, die eine gewerbliche Verwertung gestatten“. Hiervon sind
nach § 1 Abs. 2 u. a.ausgenommen: Erfindungen von Nahrungs-, GenuB- und
Arzneimitteln sowie von Stoffen, die auf chemischem Wege hergestellt wer-
den. Diese Erfindungen sind dem Patentschutz nur dann zugéanglich, wenn
sie ein bestimmtes Verfahren zur Herstellung dieser Gegenstédnde betreffen.

Die Geschichte dieser Ausnahmebestimmung, die den Stoffschutz fur Che-
mie-Erfindungen verbietet und lediglich Verfahrensanspriche zulaft, zeigt,
daR das Patentrecht keineswegs einen in sich selbstverstandlichen und mit Ge-
setzen der Logik ableitbaren Aufbau zeigt. Es hat vielmehr einen ausgespro-
chenen KompromiBcharakter, der sich aus der Suche nach einem Ausgleich
der einander oft widerstrebenden Interessen des Erfinders bzw. Patentinha-
bers und der Allgemeinheit ergibt.

Der Erfinder hat grundsatzlich kein Interesse, seine Erfindung der Allge-
meinheit bekanntzugeben. Er mdchte sie selbst auswerten; Betriebsgeheim-
nisse sind auch aus der modernen Industrie nicht wegzudenken; in der Ge-
setzgebung finden wir sie nicht nur im Recht der Arbeitnehmererfindung
(817 ArbNErfG), sondern auch, was ihre Lizenzierung betrifft, im Gesetz
gegen Wettbewerbsbeschrankungen (8 21 GWB).

Diesen Geheimhaltungsinteressen des Erfinders steht der Wunsch der All-
gemeinheit gegentber, die neue Erfindung kennenzulernen, sie benutzen und
auch weiterentwickeln zu kénnen. Das Patentrecht dient der Zusammenfih-
rung der beiden Interessenten, dem Ausgleich ihrer Interessen: der Erfinder
erhalt ein zeitlich begrenztes AusschlieRBlichkeitsrecht, die Allgemeinheit
ihrerseits erhalt alsbald Kenntnis tuber die Erfindung, so daR sie an ihrer Wei-
terentwicklung arbeiten kann, und erhalt Gberdies die GewiRheit, nach Pa-
tentablauf die Erfindung frei benutzen zu kénnen.

Es versteht sich von selbst, daB bei solcher Interessenabwagung, wenn es
sich um Einzelfragen des Patentrechts handelt, die von beiden Seiten vorge-
zeigten Gewichte der Argumentation sich im Laufe der Zeit andern kénnen.
Eine Ldsung, die heute fur beide Seiten ertraglich und vernunftig erscheint,
mag daher nach Jahrzehnten als unbefriedigend betrachtet werden.

So ist es mit dem Verbot des Stoffschutzes fur Chemie-Erfindungen
gegangen.

Im ersten Entwurf des Patentgesetzes 1877 war fir Chemie-Erfindungen
keine Sonderbestimmung enthalten. Fir GenufB- und Arzneimittel war das
Verbot des Stoffschutzes bereits vorgesehen und nur die Patentierung der
Herstellungsverfahren zugelassen. Die Begrundung dieser Regelung zeigt,
daR man glaubte, die Allgemeinheit schitzen zu mussen: gegen Preissteige-
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rungen oder sonstige Erschwerung der Zugénglichkeit, gegen MiBbrauch
des gesetzlichen Schutzes zu marktschreierischen Anpreisungen.

Dieser Entwurf hatte schon den Reichstag in erster Lesung passiert, als
eine Eingabe der Deutschen Chemischen Gesellschaft - es meldet sich der
andere Interessent! - verlangte, daR auch fur Erfindungen chemischer Stoffe
lediglich das Herstellungsverfahren, aber nicht das Verfahrensprodukt ge-
schitzt werden solle. Zur Begrindung wurde angefuhrt: ,Ein chemisches
Produkt laRt sich auf verschiedenen Wegen und aus verschiedenen Materia-
lien herstellen; die Patentierung des Produkts selbst wirde verhindern, daR
spater aufgefundene, verbesserte Verfahrensweisen im Interesse des Publi-
kums und der Erfinder zur Ausfuhrung gelangen® (4). Wie wenig stichhaltig
diese Begriundung schon im Jahre 1877 war, muf} jedem einleuchten, der weif}
welch wichtige Rolle damals z. B. die Erfindung und Patentierung von Azo-
farbstoffen spielte, die praktisch lediglich nach einem einzigen Verfahren
(Peter GrieBB, 1858) hergestellt werden kénnen.

Immerhin, die Eingabe der chemischen Industrie hatte Erfolg, und in die
Ausnahmebestimmung des § 1 wurden die ,Stoffe, die auf chemischem Wege
hergestellt werden“, eingefugt. Die Klarstellung, dall der Verfahrensschutz
auch einen Schutz fur die durch das Verfahren unmittelbar hergestellten Er-
zeugnisse einschlieBt (§ 6 Satz 2 PatG), wurde erst 1891 in das Gesetz einge-
fugt. Man spricht hier von einem ,beschrankten“ (auch ,bedingten“) Stoff-
schutz, im Gegensatz zum ,absoluten® Stoffschutz z. B. des amerikanischen
Rechts, der den neuen Stoff unabhéngig von seiner Herstellungsweise be-
trifft.

Eine weitere, ebenfalls 1891 eingefiihrte Verginstigung fir den Patentin-
haber, die das Verbot des Stoffschutzes abmildert, ergibt sich aus § 47 Abs.
3 PatG. Im VerletzungsprozeRR besteht bei Verfahrenspatenten, die die Her-
stellung eines neuen Stoffes zum Gegenstand haben, die Beweisvermutung,
dafll ein Stoff gleicher Beschaffenheit als nach dem patentierten Verfahren her-
gestellt gilt. Im allgemeinen muB der Patentinhaber dem Verletzer nachwei-
sen, dal er die patentierte Lehre benutzt. Beim Verfahrenspatent bedeutet
dies, daB die Benutzung des Verfahrens nachgewiesen werden muf}. Da das
deutsche ProzeRrecht, im Gegensatz z. B. zum franzdsischen, keine Mdglich-
keit kennt, in die Fabrikation des Verletzers Einblick zu nehmen, wirde der
Nachweis der patentverletzenden Benutzung eines Verfahrens vielfach un-
maoglich sein. Hier hilft § 47 Abs. 3: wenn das Produkt des Verletzers iden-
tisch ist mit dem Verfahrensprodukt des Patents, mufl der Verletzer, wenn er
das Vorliegen einer Patentverletzung bestreiten will, seinerseits nachweisen,
daB er nach einem anderen Verfahren arbeitet als dem des Patents.
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Der Vollstandigkeit halber muR noch erwahnt werden, dall die Beschrén-
kung des Schutzes chemischer Erfindungen auf Verfahrenspatente noch eine
weitere, praktische héchst bedeutsame Auflockerung durch den Schutz der
sog. Analogieverfahren erfahren hat. Die diesbezlugliche grundlegende Ent-
scheidung des Reichsgerichts vom 20. Marz 1889, die Kongorot-Entschei-
dung (5), hat inzwischen in Tausenden von Fallen Anwendung gefundenen
denen eine Verfahrensweise an sich bekannt war, aber ihre Anwendung auf
einen neuen Fall zu nicht vorhersehbaren technischen Ergebnissen fuhrte
(,technischer Effekt").

Diese Erweiterung des Verfahrensschutzes, zusammen mit dem Schutz
des unmittelbaren Verfahrenserzeugnisses (8 6 Abs. 2) und der Beweisver-
mutung des § 47 Abs. 3 engt das Verbot des Stoffschutzes nicht unerheblich
ein, wenn auch naturlich nicht in grundsatzlicher Beziehung.

Lange Jahre hindurch hatte der deutsche Chemie-Erfinder, hatte die che-
mische Industrie sich mit dieser Situation abgefunden, obwohl man inzwi-
schen genugend Gelegenheit gehabt hatte, sich mit dem absoluten Stoff-
schutz des amerikanischen Patentrechts vertraut zu machen. Man hatte Uber-
dies auch das Hin- und Herpendeln zwischen Stoff- und Verfahrensschutz des
englischen Patentrechts kennengelernt.

In England kannte man nadmlich bis 1919 den absoluten Stoffschutz. Als
ausgesprochene Kampfmalnahme gegen die englischen Stoffpatente der
deutschen chemischen Industrie wurde 1919 der absolute Stoffschutz beseitigt
und durch den Verfahrensschutz (mit einem der deutschen Regelung ahn-
lichen beschrankten Stoffschutz) abgelést. Dann hat aber das heute gultige
Patentgesetz von 1949 den absoluten Stoffschutz auf ausdricklichen Wunsch
der Industrie wieder eingefuhrt, allerdings unter Zulassung von Zwangsli-
zenzen zugunsten jungerer, abhéngiger Patente. Man sieht auch hier, wie
stark eine Veranderung der Interessenlage der Beteiligten sich in Anderungen
des Patentrechts auswirken kann.

Nach dem letzten Weltkrieg mussen sich nun in der Praxis solche Félle ge-
hauft haben, in denen die chemische und insbesondere die pharmazeutische
Industrie neue Stoffe erfunden und zur Marktreife entwickelt hat, bei denen
der bloBe Verfahrensschutz sich als unzureichend erwies. Es ist bekannt, dal
neue Arzneimittel einen unverhéaltnisméafig groBen Aufwand an Forschungs-
arbeit, fur Prifung im Tier- und Klinikversuch usw. erfordern. Es ist auch
selbstverstandlich, dall das mit solcher Entwicklung befalte Unternehmen
versucht, alle fur die Herstellung der neuen Verbindung in Frage kommen-
den Verfahren zum Patent anzumelden. Trotzdem koénnen Licken offenblei-
ben, um deren Auffindung Konkurrenten sich besonders dann eifrig bemu-
hen werden, wenn das neue Arzneimittel einen erheblichen Erfolg hat. Eine
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H&ufung solcher Falle hat offensichtlich dazu gefihrt, daR seit etwa 1950 von
der Industrie die Forderung nach Streichung der Ausnahmebestimmung des
§ 1 Abs. 2 Ziff. 2 PatG nachdricklich erhoben wurde.

Wir kénnen heute davon ausgehen, dall der deutsche Gesetzgeber diesem
Wunsch zu entsprechen bereit sein wird. Ob dies bedingungslos oder nur
unter gewissen Kautelen, etwa mit der Mdglichkeit der Zwangslizenz fur
jungere, abhéangige Erfindungen, der Fall sein wird, ist noch vdllig offen.
Auch laRt sich Uber den Zeitpunkt einer Gesetzesdnderung noch gar nichts
Voraussagen. Es ist von Regierungsseite im Zusammenhang mit dem Erlal
der Uberleitungsgesetze wiederholt betont worden, daR an eine allgemeine
Reform der Gesetze Uber den gewerblichen Rechtsschutz zwar gedacht ist,
dal? aber die hierfur erforderlichen umfangreichen Vorarbeiten ihres grund-
legenden und daher sorgfaltig zu behandelnden Umfangs wegen noch nicht
begonnen werden konnten.

In gewissem Umfang liegen allerdings solche Vorarbeiten nunmehr in der
deutschen Beteiligung an den Arbeiten des Europarats und dem Entwurf far
das europaische (EWG-)Patent vor.

Nach dem Europarat-Ubereinkommen (2) werden in den Vertragsstaaten
.fur jede Erfindung, die gewerblich verwertbar ist, neu ist und auf einer er-
finderischen Tatigkeit beruht, Patente erteilt® (Art. 1). Unter den Ausnahmen,
fir die eine Verpflichtung zur Patenterteilung nicht tbernommen wird
(Art. 2), sind die Erfindungen chemischer Stoffe nicht genannt, d. h. Stoff-
schutz ist zuléssig. Allerdings kénnen nach Art 12 die Vertragsstaaten den
Vorbehalt machen, Stoffpatente fur Arzneimittel wahrend einer Ubergangs-
zeit von 10 Jahren noch nicht zu erteilen.

Das Europarat-Abkommen ist von der Bundesrepublik unterzeichnet, be-
darf aber noch der Ratifizierung. Da die Ratifizierung unmittelbar geltendes
deutsches Recht schafft, mussen zweifellos ihre Voraussetzungen genauso
sorgfaltig gepriuft werden wie die einer allgemeinen Reform des deutschen
Rechts.

Unter diesen Umstanden wird man feststellen muissen, dal zur Zeit der
Stoffschutz fir chemische Erfindungen und Arzneimittel fiir das deutsche Pa-
tentrecht zwar noch nicht in unmittelbarer Nahe steht. Er mag aber fir zum
Europapatent angemeldete deutsche Erfindungen zeitlich friher verfagbar
werden.

Der Entwurf fur ein Abkommen Uuber ein europdisches Patentrecht ist
nicht nur in der Bundesrepublik und den anderen EWG-L&ndern, sondern
auch dariber hinaus Gegenstand eingehender Diskussionen und Uberlegun-
gen gewesen. Vor allem in den USA ist er lebhaftem Interesse begegnet. Die
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Ergebnisse dieser Mitarbeit der Offentlichkeit liegen jetzt den EWG-Behor-
den vor.

Welche Auswirkungen wird nun die Zulassung des absoluten Stoffschutzes
fir Chemie-Erfindungen haben?

Ein grundlegender Vorteil des Stoffanspruchs liegt darin, dal er im Ver-
letzungsprozel einfacher und umfassender geltend gemacht werden kann als
der Verfahrensanspruch, selbst wenn man diesen zusammen mit der Beweis-
vermutung des § 47 Abs. 3 PatG betrachtet. Der Patentinhaber braucht ledig-
lich die Ubereinstimmung des patentverletzenden Produkts mit dem Gegen-
stand seines Stoffpatents nachzuweisen. Alle Einwendungen des Verletzers,
er benutze ein anderes oder vielleicht sogar ein besseres Herstellungsver-
fahren, sind wirkungslos.

Nun beginnt aber auch ein Stoffanspruch nicht mit dem Verletzungspro-
zeB. Er will erst einmal in einer Patentanmeldung aufgestellt und zur Patent-
erteilung gefuhrt werden.

In der Patentanmeldung muR aufler dem neuen Stoff und seiner einwand-
freien Kennzeichnung auch mindestens €N verfahren zu seiner Herstellung
aufgefihrt werden, da sonst der Erfindung die Wiederholbarkeit fehlen wir-
de. Die Miuhe, V\EI'[eI’e Herstellungsverfahren zu suchen und zu nennen, kann
der Patentinhaber sich allerdings sparen. Er kann naturlich nicht verhindern,
dall Dritte weitere oder verbesserte Herstellungsverfahren z. B. mit gréRerer
Ausbeute finden und patentieren und damit ihm sperren. Immerhin kann der
Inhaber des Stoffpatents selbst mit groRerer Ruhe an solchen Verfahrensver-
besserungen arbeiten, als heute unter dem blofRen Verfahrensschutz.

Auch die ,gewerbliche Verwertbarkeit® (§ 1 Abs. 1 PatG) des neuen
Stoffes, d. h. sein Anwendungsgebiet, ist anzugeben, gegebenenfalls auch
seine Uberlegenheit (Erfindungshdéhe) gegeniber bereits bekannten, ver-
wandten Stoffen.

Eine besondere Frage, mit der sich die Praxis des Patentamts zu beschaf-
tigen haben wird, ist diejenige, wie weit ein Stoffanspruch, der sich nicht auf
eine einzelne Substanz, sondern auf eine Gruppe von homologen oder sub-
stituierten Stoffen beziehen soll, durch Beispiele belegt sein muf3. Im Zu-
sammenhang hiermit steht die weitere, nun wieder den Verletzungsrichter
interessierende Frage, inwieweit der Stoffanspruch von ihm nicht ausdrick-
lich umfalRte dquivalente Stoffe umfalRt. Wird z. B. ein Anspruch ,,2-Chlor-
indon“ (US-Patent 2 456 452) durch Herstellung des 2-Bromindon verletzt?

Ein unbestreitbarer und fur die Praxis bedeutungsvoller Vorteil des Stoff-
anspruchs liegt darin, dalR er auch Zwischenprodukte, die bisher vielfach
nicht patentiert werden kdnnen, patentfahig macht. Wird namlich nach einem
Analogieverfahren, das ja nur durch die besonderen, nicht vorhersehbaren
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Eigenschaften des Verfahrenserzeugnisses Patentfahigkeit erlangt, kein in
sich selbst verwertbares Endprodukt (z. B. Arzneimittel), sondern nur ein
zur Herstellung solcher Endprodukte verwertbares Zwischenprodukt erhal-
ten, so lehnt die bisherige Praxis des Patentamtes die Patenterteilung ab. Die
Eigenschaften eines mit Hilfe des Zwischenproduktes hergestellten Endpro-
duktes, der sogen, mittelbare technische Effekt, kénnen nicht zur Begrin-
dung der Patentfahigkeit des Zwischenprodukt-Herstellungsverfahrens her-
angezogen werden. Ein Wegfall dieses Hindernisses, wie er beim Stoffan-
spruch erfolgen muRte, ware von besonderem Wert. Denn beim Stoffan-
spruch genugt ja, wenigstens grundsatzlich, die Angabe der gewerblichen Ver-
wertbarkeit, der hier mit dem Hinweis ,zur Herstellung von Arzneimitteln
geeignet* Genulge getan ware; die Angabe eines besonderen ,technischen
Effekts” ist nicht erforderlich.

Ein weiterer Vorzug des Stoffanspruchs ist, dal er samtliche Brauchbar-
keiten, d. h. Verwendungsmdglichkeiten von Produkten umfalt (6). Einem
jungeren Erfinder mag ein bestimmtes neues Anwendungsverfahren noch ge-
schitzt werden, dieses Patent bleibt aber abhangig vom Stoffpatent. Eine
Bindung des Stoffschutzes an einen im Stoffpatent genannten Verwendungs-
zweck (,zweckgebundener Stoffanspruch“) kann nicht in Frage kommen;
sie wére eine unzuléssige Einschrankung des ,absoluten®“ Stoffanspruchs.

Die Betonung der mit dem Stoffschutz verbundenen Vorteile fur den Patent-
inhaber darf nicht zu dem Gedanken fuhren, als werde nunmehr der Ver-
fahrensschutz entbehrlich. Manche neuen Produkte, wie z. B. die durch Fer-
mentationsverfahren gewonnenen Antibiotika, werden kaum durch einen
Stoffanspruch mit Angabe ihrer Eigenschaften, geschweige denn Konstitu-
tion, zu beschreiben, als vielmehr durch das Herstellungsverfahren zu schit-
zen sein, sofern man nicht die Einbeziehung der Herstellungsweise in den
Stoffanspruch in der Form zulaRt, daB das Ergebnis jeglicher Herstellungs-
weisen geschutzt ist (,Stoff X, erhaltlich nach dem Verfahren ...*; und
nicht nur ,Stoff X, erhalten nach ... *).

Wenn also auch eines Tages in Deutschland der Stoffschutz fur chemische
Erfindungen erhaltlich sein wird, so dirften schon diese kurzen Hinweise er-
kennbar machen, daf auch dann noch genigend AnlaR sein wird, sich mit
Problemen mancher Art, an denen das Chemie-Patentrecht ja nicht arm ist,

auseinanderzusetzen.
Z usammenfassung

Far auf chemischem Wege hergestellte neue Substanzen ist nach deutschem
Recht bisher ein Stoffschutz (absoluter Stoffanspruch) nicht erhaltlich, son-
dern lediglich der Schutz des Herstellungsverfahrens. Der Gesetzgeber wird
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aber dem Wunsch der interessierten Kreise, den 2. B. aus dem amerikanischen
Recht bekannten Stoffschutz zuzulassen, entsprechen. Dies zeichnet sich be-
reits im internationalen Recht (Europarat; Europaisches, d. h. EWG-Patent)
ab. Aus einer Zulassung des Stoffschutzes werden sich fir das Patentertei-
lungsverfahren und fur die Auslegung der Patente im Verletzungsstreit neue
Probleme ergeben.
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Synopsis— Comments on the physiology of aging skin. With increasing age, the pH value of light-
exposed skin approaches that of unexposed skin and, at the same time, shifts' towards a more acid
range. At the same time, the buffering capacity and the alkali resistance decrease, and the number of
sebaceous glands is reduced. It is likely that not only the water-soluble but probably also the ether-
soluble components and the homy material of the skin influence the skin’'s alkali and acid neutra-
lizing capacity. Enzymes of the living epidermis lose part of their activity only in old age; on the
other hand, the drop in enzyme capacity is more noticeable in the non-living layers of the epidermis.

Die Aufklarung von Alternsvorgdngen des menschlichen Organismus
gewinnt mit zunehmender Lebenserwartung der meisten Zivilisationsvélker
an Interesse. Grindung von gerontologischen und geriatrischen Gesellschaf-
ten und das Erscheinen spezieller Zeitschriften dirfen als &ullere Zeichen far
die Aktualitat dieses Themenkreises gewertet werden. Obwohl sich am Haut-
organ, dem Objekt dermatologischer Untersuchungen die morphologischen
Altersveranderungen besonders deutlich zeigen, sind unsere heutigen Kennt-
nisse Uber den Alternsvorgang und seine BeeinfluBbarkeit noch sehr licken-
haft. Zahlreiche, bereits erarbeitete Untersuchungsergebnisse tUber spezielle
Veranderungen der Altershaut sind durch verschiedenartige Versuchsbedin-
gungen, unterschiedliche Untersuchungstechniken und eine nicht ganz klare
Definition der Altershaut nicht immer vergleichbar und verlieren so vielfach
an Wert.

Welches sind nun die charakteristischen Merkmale der Altershaut und wann
treten entsprechende Veradnderungen wéahrend des Lebens auf? Das Altern
als solches beginnt mit Beendigung der Wachstumsphase eines Organismus
(Lansing (6)). Einzeller und niedere Organismen, die durch wiederkehrende
Zellteilung fortbestehen, altern nicht. An der Haut zeigen sich die ersten
AltersVeranderungen mit Beginn des vierten Lebensjahrzehnts, &auBerlich
sichtbar an der zunehmenden Faltenbildung, vornehmlich im Bereich des

* Dermatologische Klinik und Poliklinik der Philipps-Universitat, Marburg an der Lahn (Direktor:
Prof. Dr. med. O. Braun-Falco).
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Gesichtes. Im weiteren Leben treten altersbedingte Hautverédnderungen in
verstarktem MaRe auf, so daB neben klinisch-morphologischen Kennzeichen
der Altershaut auch histologisch und biochemisch Abweichungen falRbar
werden.

Die Hautalterung ist naturgemal von Individuum zu Individuum unter-
schiedlich und wird vornehmlich von drei Faktoren bestimmt:

1. vom Konstitutionsfaktor, gegeben durch den Hautkonstitutionstyp im
Sinne von Keining und Braun-Falco (5), das Regenerationsvermdgen und
den Grad der Schutzfunktion,

2. vom Umweltfaktor, d. h. von der chronischen UV-Lichtexposition und
von Witterungseinflissen,

3. vom Hormonfaktor, d. h. von einer wohlausgewogenen Hormonbalance.
Als Beispiel sei hier das Hautaltern bei Kastraten angefuhrt.

Im Bereich nicht-lichtexponierter Hautstellen zeigen sich Altersverédnde-
rungen, die vornehmlich vom Hautkonstitutionstyp abh&angig sind, die man
als physiologisch bezeichnen kann. An lichtexponierter Haut dagegen stellen
aullere Einflisse einen zusatzlichen Alternsfaktor dar, wie anhand des Kkli-
nisch-morphologischen Bildmaterials gezeigt werden kann (klinische Bilder).
Die Summe der sog. ,Alterszeichen“ charakterisiert die Altershaut.

Durch das aufgezeigte klinisch-morphologische Verhalten lichtexponierter
und nicht-lichtexponierter Haut stellt sich die Frage nach der substantiellen
Grundlage fur dieses Aussehen.

Generell kann gesagt werden, dafl das Hautorgan in allen seinen Schichten
involutive Veranderungen erfahrt, mit Ausnahme des Str. basale, jener
Schicht, die in erster Linie fur den Zellbestand der Epidermis verantwortlich
ist. Die Dicke des subcutanen Fettgewebes nimmt ab, erkenntlich an dem
deutlichen Heraustreten der Knochenkonturen. Lederhaut und Epidermis
erleiden nach Evans, Cowdry und Nielson (4) eine Dickenabnahme von
etwa 20 bis 30%. Im Str. spinosum kommt es zu einer Verminderung der
Zellzahl, gelegentlich zu einem Kleinerwerden der Einzelzelle. Das Str.
granulosum ist im héheren Alter haufig nicht vorhanden, und das Str. cor-
neum zeigt bei nahezu gleichbleibender Dicke eine Auflockerung der Horn-
lamellen.

Die Haut-Verdunnung ist je nach Lokalisation unterschiedlich stark, im
Bereich lichtexponierter Haut meist ausgepréagter als in nicht-lichtexponierter.

Wie verhalt sich das Hautorgan in Anbetracht dieser erheblichen Verédnde-
rungen im hoheren Alter als Schutzorgan, wie nimmt es insbesondere seine
chemischen Schutzfunktionen wahr?

Im folgenden soll nur Uber einen Teil der Haut, namlich die Hautoberflache, die Schweilldrisen
und die Epidermis berichtet werden.
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I. Hautoberflache

LpH-Wert

Der pH-Wert ist die Resultante der Konzentrationen aller pH-aktiven
wasserléslichen Hornschichtinhaltsstoffe unter Bericksichtigung ihrer
Dissoziationskonstanten. Von Marchionini (7), Schaaf (9), Herrmann, Sulz-
berger (12) u. a. wird dem Schweil? eine besondere pH-beeinflussende Rolle
zugeschrieben. Dagegen sind Spier und Pascher (11) und insbesondere
Szakall (13) der Meinung, daB die wasserléslichen Inhaltsstoffe des Str. cor-
neum fur das Aufrechterhalten des pH-Wertes verantwortlich zu machen
sind. Die pH-Messungen wurden bei insgesamt 71 Patienten verschiedenen
Alters in lichtexponierter und nicht-lichtexponierter Haut durchgefuhrt.

2. Alkali- und Saureneutralisation

Das Neutralisationsvermoégen der Haut stellt eine Abwehrfunktion des
Hautorgans gegeniber Laugen und Sauren dar. Die Alkalineutralisation
wurde nach Burckhardt (1), die S&ureneutralisation nach Schuppli (10) an
lichtexponierter und nicht-lichtexponierter Haut in Abhangigkeit vom Alter
bestimmt.

Saure- und Alkalineutralisationsvermdgen der Haut verhalten sich nach
Burckhardt und Baumle (2) weitgehend Ubereinstimmend. Wir untersuchten
das Saureneutralisationsvermégen der Haut nur bei 27 Patienten orientierend
und konnten die Meinung von Burckhardt bestatigen.

3. Alkaliresistenu

Die Alkaliresistenz wird nach Burckhardt durch den nicht-l16slichen Kera-
tinanteil der Hornschicht bestimmt. Sie wurde an 20- bis 40jahrigen und Uber
60jahrigen Probanden im Bereich lichtexponierter und nicht-lichtexponierter
Haut gepruft.

FalRt man die an der Hautoberflache gewonnenen Untersuchungsergebnisse
zusammen, so ergeben sich folgende Beziehungen zwischen lichtexponierter
und nicht-lichtexponierter Haut in Abhéangigkeit vom Alter:

1. Die Hautoberflache weist eine Wasserstoffionenkonzentration auf, die
unter gewohnlichen Bedingungen im sauren pH-Bereich liegt. (Nur in den
intertriginésen Raumen und in seborrhoischen Bezirken ist der pH-Wert
in den alkalischen Bereich verschoben.) Bis zum 70. Lebensjahr etwa
- Sauglings- und Kindesalter sind nicht bertcksichtigt - bleiben die pH-
Verhéltnisse weitgehend konstant. Im hdoheren Alter erkennt man eine
Annédherung der pH-Werte in lichtexponierter und nicht-lichtexponierter
Haut und eine gleichzeitige Verschiebung in den sauren Bereich, starker an
lichtexponierter Haut.
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2. Alkali- und Séaureneutralisation zeigen ein gleichgerichtetes Verhalten in
Abhangigkeit vom Alter und von der Lokalisation. Bis zum siebenten
Lebensdezennium ist das Pufferungsvermdégen in lichtexponierter und
nicht-lichtexponierter Haut gleich gut. Im hoheren Alter erleiden alle
gemessenen Kdérperstellen bis auf die Handoberflache eine nahezu gleich
groRBe PufferungseinbuBe. An der Handoberflache &andert sich die Puffe-
rungskapazitat nur geringgradig.

3. Die Alkaliresistenz nimmt vom Handricken uUber den Unterarm zum
Oberarm zu. Eine gesetzméafRige Abhéangigkeit von bestimmten Hornhaut-
eigenschaften, wie Dicke und Struktur, ist nicht erkennbar. Mit zunehmen-
dem Alter nimmt die Resistenz an den MeRstellen ab, starker am Hand-
ricken.

Il. Schweissdrisen und Horninhaltsto ffe

Da wahrscheinlich Schweil- und Horninhaltstoffe flir das Zustandekom-
men der meisten von uns gepruften Funktionen verantwortlich zu machen
sind, dehnten wir unsere Lintersuchungen auf die Bestimmung der Schweil3-
drusenfunktionen und einzelner Bestandteile des Hornmaterials in jugend-

1 Schweifdriisen

Quantitative SchweilRuntersuchungen gestalten sich insofern schwierig, als

lichem und hoherem Alter aus.

viele Faktoren wie AuBentemperatur, Luftfeuchtigkeit, Kdrperlage, Schlaf
oder Wachzustand und vieles andere mehr, beeinflussend auf die Schweil3-
drisentatigkeit wirken kénnen. Ein Teil der moglichen Fehlerquellen kann
dadurch ausgeschaltet werden, daR nicht die Quantitdt des sezernierten
Schweilles, sondern die Zahl der funktionsfahigen SchweiRdriisen bestimmt
wird.

Unterspritzt man ein SchweilRdrisenareal mit Pilocarpin in einer Konzen-
tration von 0,01 cm3 so werden alle funktionsfahigen SchweiRdrisen durch
Einwirkung auf den Drusenkdrper selbst aktiviert und sondern Schweil3 ab.
Durch Schweil wird Bromphenolblau kraftig blau gefarbt. Bringt man be-
stimmt vorbereitetes Bromphenolblau auf die Haut und laRt die Schweil3-
drisen Schweill produzieren, so farben sich die SchweilRdrusenausfuhrungs-
génge blau an und sind gut auszahlbar (Methode nach Tashiro (15)).

Die Zahl der durch Pilocarpin aktivierbaren Schweilldrisen ist in licht-
exponierter Haut (Stirn und Handoberflache) drei- bis dreieinhalbmal gréfRer
als in nicht-lichtexponierter Haut (Unterarm und Schulterblatt). Mit zuneh-
mendem Alter vermindert sich die Zahl der SchweiRdrusen an lichtexponier-
ter und nicht-lichtexponierter Haut im gleichen Verhaltnis, bei Gber 80jahri-
gen Probanden um rund 70%.
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Die Ursache des je nach Lokalisation und Alter unterschiedlichen Ver-
haltens des pH-Wertes an der Hautoberflache scheint durch die Schweil3-
drisenzahl eine gewisse Klarung zu finden. Fraglich bleibt jedoch, ob aus-
schlieBlich Schweilfdrisen fir den pH-Wert verantwortlich zu machen sind.

2. HorninhaltSoffe

Pascher (8) konnte in letzter Zeit durch Modellgemische gemaR den quan-
titativen Analysen von Sammelgeschabseleluaten die F&éhigkeit des Wasser-
loslichen, Alkali und Sauren zu puffern, aufzeigen. Diese aufschluBRreiche
Untersuchung gab Veranlassung, das unterschiedliche, von Alter und Lokali-
sation abhangige Verhalten des Pufferungsvermdégens und der Alkaliresistenz
der Hautoberflache mdéglicherweise durch quantitative Bestimmung der Horn-
schichtinhaltsstoffe einer Erklarung néher zu bringen.

Die Untersuchungen beschrédnkten sich auf die Bestimmung der drei Be-
standteile der Hornhaut: Wasserlgsliches, Atherlosliches und Nicht-Los-
liches. Die Gewinnung und Vorbereitung des Materials erfolgte nach der von
Spier und Pascher (11) angegebenen Methode.

Das unterschiedliche Verhalten der Alkalineutralisation durch das Wasser-
losliche des Hornmaterials wie Spier und Pascher es annehmen, kann nicht
ohne Einschrankung bestéatigt werden. Die unterschiedliche Verhaltensweise
scheint vielmehr einen Hinweis daraufzu geben, dall sowohl der atherldsliche
Anteil (das Hautoberflachenfett nach Dunner (3)) wahrscheinlich sogar auch
das Hornmaterial und der wasserlésliche Bestandteil fir das Zustandekommen
von Alkali- und Sé&ureneutralisation und Alkaliresistenz mehr oder weniger
verantwortlich zu machen sind.

Neben den klinisch-morphologischen und histologischen Veranderungen
der Altershaut bestehen auch funktionelle Abweichungen, wie Untersuchungs-
ergebnisse an der Hautoberflache, der Epidermis und den SchweilRdrisen
ergeben haben.

IIl. Stoffwechselleistung der E pidermis

Es wurden die Stoffwechselleistungen der Epidermis in Abhéangigkeit von
Alter und Lokalisation untersucht und zwar wurde das Verhalten einiger
Enzyme der Embden-Meyerhof-Kette und des Zitronensaurezyklus gepruft.
Ohne auf methodische Einzelheiten einzugehen, darf gesagt werden, daR die
untersuchten Fermente der vitalen Epidermis sich in lichtexponierter und
nicht-lichtexponierter Haut im Alter bis zu 80 Jahren nicht unterscheiden
und erst Uber 80 Jahren eine gewisse Einschrankung ihrer Aktivitat auf-
weisen, starker in lichtexponierter Haut.

Fermentuntersuchungen in der nicht-vitalen Schicht der Epidermis, in der
Hornschicht, zeigen deutlich eine starke Altersabhangigkeit. Im Blasen-
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inhalt von Kantharidenblasen, in denen bekanntlich durch Zellzerfall Enzyme
frei werden und zur Bestimmung gelangen, wie Weber (16) gezeigt hat,
konnte ebenfalls ein Aktivitatsabfall vieler Enzyme mit zunehmendem Alter

beobachtet werden.

Diese Ergebnisse, aber auch die an der Hautoberflache, den SchweilRdrusen
und am Hornmaterial gewonnenen Untersuchungsergebnisse, lassen den
SchluB zu, dalR neben klinisch-morphologischen und histologischen Verande-
rungen der Altershaut auch deutliche funktionelle und biochemische Unter-

(Eingegangen: 18 Juni 1964)

schiede zur jugendlichen Haut bestehen.
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M o6glichkeiten zur Behandlung und

Prophylaxe der Hautalterung

H. TRONNIER™*

Vorgetragen &2 10. April 1964 in DarmStact

Synopsis— Potential treatment and prophylaxis of aging of skin. The known changes with age of
the epidermis, the cutis, the total dermis, and its appendages are reviewed. With regard to com-
ponents responsible for the aging of skin, it is noted that the slow increase in the large number of
changes taking place makes any specific assignment of responsibility for aging changes very
difficult. The need for modifications in skin care with increasing age arc briefly sketched, and effective
ingredients (Vitamincs A Sc E, essential fatty acids, placenta, royal jelly, estrogens, pregnenolone
etc.) are discussed. Basically, age changes can be influenced by hydration of the epidermis, by
influencing keratinization and (indirectly) by an increase in blood circulation.

Die Frage nach den Mdglichkeiten zur Behandlung und Prophylaxe von
Altersveranderungen der Haut ist ebenso berechtigt und naheliegend wie die
Beantwortung schwierig und undankbar. Man kann deshalb keine Patent-
lé6sungen erwarten, und es werden in der vorliegenden Arbeit im wesent-
lichen die Kriterien der Altersveranderungen der Haut dargestellt und allen-
falls einige Hinweise aufeine vielleicht erfolgversprechende Behandlung oder
Praparate-Entwicklung gegeben.

Einem guten Beobachter sind die klassischen Zeichen der Altershaut
durchaus gelaufig, soweit sie makroskopisch sichtbar werden. Bedingt sind
sie durch eine ganze Reihe von morphologischen und funktionellen Ver-
anderungen in der Haut, die jetzt kurz beschrieben werden.

Einer schematischen Darstellung der in der Literatur aufgefuhrten Befunde
uber die mit zunehmendem Alter sich d&ndernde Zusammensetzung der Haut
und ihrer Bestandteile sowie ihrer Funktion stellen sich aber die oft nicht
einheitlichen Ergebnisse der einzelnen Untersucher entgegen. So berichten
z. B. einige Autoren, daB im Alter das strat. granulosum der Epidermis
verschwunden sei (Ronchese (31)), andere finden es nur verschmaélert (Evans,
Cowdry und Nielson (9)) oder unveréandert (Ejiri (8)), schlieflich wird sogar

* Universitats-Hautklinik Tubingen (Direktor: Prof. Dr. med. W. Schneider).
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eine Verbreiterung beschrieben (Hill und Montgommery (16)). Trotzdem
soll versucht werden, eine gewisse Systematik in die nachweisbaren Alters-
verdnderungen zu bringen, wobei im wesentlichen die Darstellung von
Wagner (53) als Quelle dienen soll.
In der Tab | sind die Altersverdnderungen der Epidermis zusammenge-
stellt.
Tabelle |

Altersvcréanderungen der Epidermis

Art Richtung Bemerkungen

Dicke (gesamt) > Zunahme bis 30. Lebensjahr

strat. basale =

strat. spinds. <=>

strat. corneum < oder -
ZellgrofRe >
Mitochondrien-Zahl >
Kcratohyalin-Gran. (Zahl)
Reteleiste >
Mineralgehalt -- oder : Verschiebung innerhalb der Epidermis
Fettgehalt — sudanophile Granula
Melanocyten
Pigmentstoffwechsel <
Mitoseaktivitat = (oder <) bis 40. Lebensjahr ansteigend
Lebensdauer der Zelle >
Verhornung
pH-Wert d. Oberflache
Saureneutralisation >
Alkalineutralisation > (oder —) Mit Ausnahme der Zonen apokriner Drisen
Zeichenerklarung: > Verminderung, Abnahme ~ variable Anderungen

= keine Veranderung ? unsichere Befunde

< Vermehrung, Zunahme

Die Gesamtdicke nimmt nach einem etwa mit dem 30. Lebensjahr erreich-
ten maximalen Wert kontinuierlich ab, wobei das straf, basale offenbar nicht
betroffen ist. Auch das straf, corneum bleibt unverandert oder erfahrt sogar
eine geringe Verdickung, sicher nicht durch eine vermehrte Keratinbildung
bedingt, sondern auf einer verminderten Abschilferung beruhend. Zum
straf, granulosum sind die Befunde, wie bereits erwédhnt, sehr uneinheitlich,
wahrend fur das straf, spinosum eher eine Dickenabnahme wahrscheinlich ist.
Die ZellgrofRe vermindert sich, ebenso die Zahl der Mitochondrien, dagegen
sind die Keratohyalin-Granula im strat. granulosum vermehrt. Die Rete-
leiste flacht sich ab und kann im hohen Alter vollstandig verstrichen sein.
Der Mineralgehaltder Epidermis bleibtwohlim ganzen konstant, jedoch kommt
es innerhalb der Epidermis zu Verschiebungen, wie sich in Veraschungs-
versuchen an der Farbe der Asche zeigen lieR. Der Fettgehalt - gemeint sind
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hier die sudanophilen Granula - bleibt unverdndert. Die Zahl der Melano-
cyten nimmt nicht zu, wohl aber deren Stoffwechsel und damit die Pigment-
kinese und -genese.

Wichtig scheint die Beobachtung, daBR die Mitoseaktivitdt der epider-
malen Zellen unveréndert ist, dagegen die Lebensdauer der Zelle deutlich
abnimmt, also auch hier weniger quantitative als qualitative Anderungen
vorliegen. Die Verhornung bleibt gleich, ebenso der pH-Wert der Haut-
oberflache, dagegen nimmt die Alkalineutralisationsfahigkeit ebenso wie das
Saurebindungsvermdgen eher ab.

Die Veradnderun im Corium betreffen vor allem die kollagenen und
elastischen Fasern zTab ) Zunachst ist eine generelle Dickenabnahme der
gesamten Schicht im Alter zu verzeichnen. Die morphologischen Verande-
rungen des Kollagens sind nicht so deutlich, insbesondere zeigt sich die
einzelne Fibrille zunachst unverandert. Es kommt aber zu einer Verschie-
bung des Gleichgewichtes zwischen den Fibroplasten und der Grundsub-
stanz einerseits und den Fibrillen auf der anderen Seite. Damit verschiebt
sich auch das Verhaltnis Hexosamin zu Kollagen zugunsten des letzteren.
Die Loslichkeit, Quellungsfahigkeit und Kollagenase-Empfindlichkeit nimmt
mit dem Alter ab, der Kalk-, Lipoid- und Tyrosin-Gehalt ist ebenso erhdht
wie der Anteil der freien Aldehyd- und Carboxylgruppen.

Adildung 1
Senile kolloide Degereration (HE-Farbung).
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Tabelle I'l

Altersveréanderungen des Coriums und der Subcutis

Art Richtung Bemerkungen
Corium
Dicke (gesamt) > Zunahme bis 30. Lebensjahr
Kollagen

Abnahme im Greisenalter

Dicke der Fibrille

Quellungsfahigkeit

Loslichkeit (Essigsaure)

Kollagenase-Empfindlichkeit

Kalkgehalt

Lipoidgehalt

Tyrosingehalt

fr. Aldehydgruppen

fr. Carboxylgruppen
Elast. Fasern

Dicke

Kérnelung

Homogenisierung

Kalkgehalt

Asparaginsaure-Gehalt

Glutaminsaure-Gehalt

Hyaluronséure-Gehalt
Grundsubstanz-Menge
Mastzellen-Zahl

ANNNNANYV VYV

AN NN

Im Gegensatz zur Aorten-Elastica

vV VAN AN A

Subcutis

Fette
Schmelzpunkt
Verseifungspunkt
Jodzahl
Cholesterin-Gehalt
Menge
Innendruck <

ANV ANV

Zeichenerklarung s. Tabelle |

Histologisch fallt in der Ubersicht bei der senilen Degeneration (Abb l]
vor allem die ungleichmaRige Dicke der Epidermis und die Abflachung der
Reteleisten auf.

Die basophile Degeneration der kollagenen Fasern wird hier nicht so deut-
lich; bei der Elastica-Farbung mit Orcein nach Unna . 2 stellen sich
aber die dicken, degenerierten Kollagenfasern unterhalb einer Schicht nor-
malen Kollagens sehr deutlich dar. Es handelt sich aber dabei nicht um ver-
mehrt aufgetretenes Elastin (Lever (21)), sondern um degeneriertes Kollagen,
das sich wie Elastin anfarbt. Gleichzeitig geht seine Anfarbbarkeit fur
Kollagen verloren, wie die folgende van Gieson-Abbildung zeigt I,
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Abbildung 2
Kolloide Degeneration (Orcein-Farbung).

Adildng 3
Kolloide Degereration (van Gieson-Farbung).
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Sehr deutlich ist hier unterhalb der Epidermis das schmale Band normal
angefarbten Kollagens zu sehen.

Besonders in den lange Jahre der Sonnenstrahlung ausgesetzten Haut-
partien kénnen noch entzindliche Veranderungen vorherrschen, wie Abb
zeigt.

Deutlich sind in dieser Ubersicht die leucocytaren Infiltrate in der oberen
Cutis und perivascular zu sehen.

Auch hier wieder die kolloide Degeneration, wie sie sich in der Elastika-
Féarbung A . 5 darstellt, und die fehlende Anfarbbarkeit dieses Bereiches
durch die van-Gieson-Féarbung . mit dem teilweise erhaltenen schma-
len subepidermalen Saum normalen Kollagens.

Wahrend die kollagenen Fasern erst sehr spat morphologische Abweichun-
gen zeigen, sind die altersbedingten Verdnderungen der elastischen Fasern
schon fruhzeitig sehr aufféllig; ihnen kommt auch fir die Alterung der Haut
eine besondere Bedeutung zu, worauf u. a. Braun-Falco (2,2a) auf Grund
umfangreicher Untersuchungen wiederholt hingewiesen hat. Die elastischen
Fasern erscheinen im Alter verdickt und fragmentiert. Spater tritt eine Kérne-
lung und eine Homogenisierung auf. Wéahrend der Kalkgehalt unverandert
ist, findet sich vermehrt Asparaginsaure, Glutaminsdure und auch Hyaluron-

Adildug 4
BEntzirndlich-dogenerative Altarsatrophie (HE-Farbung).
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Abbildung 5
Entzundlich-degenerative Altersatrophie mit kolloider Degeneration (Orcein-Farbung).

Aildung 6
BEntzindlich-degererative Altersatrophie it kolloider Degereration (ven GiesontFarbung).
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saure, die u. a. fur die verminderte Resorptionsfahigkeit verantwortlich
gemacht wird (Heite und Schrader (15)). Weiterhin kann eine Abnahme der
Menge der Grundsubstanz sowie der Histiocyten im Corium mit zunehmen-
dem Alter festgestellt werden.

Von besonderer Bedeutung ist innerhalb der Cutis die Anderung in den
anionenaktiven sauren Mucopolysacchariden. Insgesamt nimmt ihre Menge
ab, gleichzeitig verschiebt sich aber auch das Verhéltnis der einzelnen Stoffe
zueinander, so nimmt z. B. der Gehalt an Chondroitinsulfat zu, derjenige an
Hyaluronat ab. In Form der EiweiBkomplexe haben die Mucopolysaccharide
eine besondere Bedeutung fur die Wasserbindung. Sie liegt etwa 10- bis
I100Omal héher als fir normales Protein. Da im Alter aber auch das Molekular-
gewicht der Mucopolysaccharid-Proteine abnimmt, verringert sich deren
Wasserverbindungsvermdgen hierdurch. Das kann nur zum Teil durch den
hdéheren Kalziumgehalt - diese Verbindungen sind bekanntlich ausgezeich-
nete lonenaustauscher fur Kalzium - wieder ausgeglichen werden. Der erhdhte
Kalziumgehalt vergroRert die Aggregation der Molekille, das wiederum ei-
ne kompensatorisch bessere Wasserbindung zur Folge hat.

In der Subcutis interessiert vor allem die eventuell veranderte Fettzusam-
mensetzung und -menge. Schmelzpunkt und Jodzahl erhdhen sich, Ver-
seifungszahl und Cholesteringehalt nehmen ab, Die Menge des Fettes ver-
héalt sich sehr unterschiedlich und ist vorwiegend von nervalen und hormo-
nalen Steuerungen abhangig. Wichtig scheint die Feststellung eines erhdhten
Innendruckes zu sein, der eine der Ursachen fir eine schlechtere Durchblu-
tung darstellen kénnte.

In der Tab ”l sind einige an der gesamten Haut ermittelte Ergebnisse
dargestellt. Der Wassergehalt der Haut nimmt zunéchst deutlich ab, zeigt
dann aber im hdheren Alter wieder eine Zunahme. Der Mineralgehalt erhdht
sich, und zwar im Kalziumgehalt, bevorzugt im Corium, sowie im Magnesium-
gehalt; Natrium und Kalium bleiben etwa gleich, Gber Chlor liegen keine
zuverlassigen Ergebnisse vor, Silizium-, Schwefel- und Phosphorgehalt
nehmen ab, ebenso der Cholesteringehalt, wahrend die Stickstoffmenge
gleich bleibt. Die Abnahme des Schwefelgehaltes betrifft vor allem den ge-
bundenen Schwefel, die freien SH-Gruppen sind in der Menge unveréandert.

Der Sauerstoffverbrauch, die anaerobe Glykolyse und der Glykogengehalt
als Ausdruck des Stoffwechsels sind vermindert, auch der Fermentgehalt ist
offenbar reduziert. Die Permeabilitat ist wohl insgesamt vermindert, wenn
dies auch nicht fur alle Stoffe zu gelten scheint. Elastizitat und Dehnbarkeit
sind herabgesetzt, die Zugfestigkeit, bedingt durch die zunehmenden Ein-
lagerungen, erhdéht. Ob die Zahl der GefaRRe verringert ist, erscheint nicht
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Art

Wassergehalt
Mineralgehalt (Asche)

Kalzium

Magnesium

Natrium

Kalium

Silizium

Chlor

Schwefel

SH-Gruppen

Phosphor

Stickstoff

Cholesterin
Sauerstoffverbrauch
anaerob. Glykolyse
Glykogengehalt
alkal. Phosphatase

Bernsteinsaure-Dehydrogenase

Permeabilitat
Elastizitat
Zugfestigkeit
Dehnbarkeit
Zahl der GefaRe

Verhaltnis Lumen/Wand

Kapill.-Resistenz

Tabelle I'11

Altersveranderungcn der Gesamt-Haut

Richtung

AN NNV

\%

V VVVYVYV

Stromungsgeschwindigkeit des Blutes

periph. Blutmenge
GeféaRreaktion
Hauttemperatur

Temperatur-Anpassung

Wundheilung
Tastgefuhl

Zeichenerklarung s. Tabelle |

Bemerkungen

im Alter wieder Zunahme
bis 10. Lebensjahr abfallend
vorwiegend Corium

unregelmaRige Anderung
unregelmaRige Anderung

Kéalte und Warme

sicher, dagegen durfte sich eine Verlagerung der GefaBversorgung ausbilden

und auch das Verhaltnis von Lumen zu Wand &ndern. Hierdurch ist dann die

schlechtere Anpassung der GefalRversorgung an externe Reize und die erhdhte

Fragilitdt bedingt. Die Blutmenge in der Peripherie ist eher erhdéht, gleich-

zeitig die Stromungsgeschwindigkeit aber verlangsamt. Wéahrend die Haut-

temperatur insgesamt wohl nicht veradndert ist, zeigt sich auch hier eine ver-

minderte Anpassungsfahigkeit. Die Wundheilung verlauft verlangsamt und

das Tastgefuhl, als Beispiel auch einer nervésen Leistungsminderung,

herabgesetzt.

ist
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Tabelle 1V

Altersveréanderungen der Anhangsgcbilde

Art
Haare

Dicke

Haupthaar

Kinn

Ay.ille

Bein

Braue
Einpflanzungstiefe (Kopf)
Wachstumsgcschw.
Dehnbarkeit u. ReiRfestigkeit
chem. Zusammensetzung

Kupfcrgehalt

Nagel

Dicke der Nagelplatte
Lunula

Querkrimmung
Langskrimmung
Wachstumgeschwindigkeit
Kupfergehalt
Schwecfclgehalt

Kalkgehalt

Talgdrusen

GroBe
Talgmcnge a. d. Haut
Sekretionsmenge o

0
Cholesteringehalt
Squalen-Geh.

ekkr. SchweiBdrisen

Zahl der akt. Drusen
SchweiBmenge

Ansprechbarkeit a. therm. Reize

apokrin. Schweildrisen

degenerative Veranderungen

Tranensekretion

Speichelsckretion

Zeichenerklarung s. Tabelle |

Richtung

VV AV A

\

oder >

oder —

oder >

Bemerkungen

Zunahme bis ins Erwachsenenalter

entspricht der Dicke
entspricht der Dicke

regional unterschiedlich
regional unterschiedlich

erst ab 50. Lebensjahr
nicht Menge, nur Zeit
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Auf die Anhangsgebilde soll nur kurz eingegangen werden (Tab |V)
An den Haaren ist die Dickenveranderung regional stark unterschiedlich.
Wéhrend die Dicke des Haupthaares abnimmt, bleibt sie in der Axille und in
der Kinnregion (etwa ab 30. Lebensjahr) konstant. Die Haare der Beine und
Brauen nehmen besonders beim Manne bis ins Greisenalter an Dicke zu. Die
Wachstumsgeschwindigkeit und die Dehnbarkeit sowie die ReilRfestigkeit
entsprechen diesen Befunden. Die Einpflanzungstiefe in der Kopfhaut nimmt
entsprechend ihrer Verdinnung ab. Die chemische Zusammensetzung wird
als unterschiedlich verdndert angegeben, hierbei wurde wohl auch nicht
immer den regional unterschiedlichen Altersveranderungen am Haar Rech-
nung getragen. Sicher ist nur die Abnahme des Kupfergehaltes. Haarausfall
(besonders beim Manne) und Ergrauen sind ja bekannte Altersverande-
rungen, auf die hier nicht ndher eingegangen werden soll.

Beim Nagel kommt es im Alter zu einer Verdickung der Nagelplatte, die
Lunula kénnen verschwinden, die Querkrimmung nimmt zu, die L&ngs-
krimmung ab. Der Kalkgehalt wird héher, der Schwefelgehalt nimmt ab,
wahrend die Kupfermenge konstant bleibt.

Die Angaben Uber die GroBenverdnderungen der Talgdrisen sind unter-
schiedlich, Gottron (13) beobachtete eine Verkleinerung.

Sicher ist die Talgmenge an der Hautoberflache vermindert, hierdurch ist
die schlechtere Benetzbarkeit der Haut im Alter und ihre Trockenheit mit-
bedingt (Schneider und Schuleit (40)). Dabei scheint die Talgsekretion ins-
gesamt bei deutlichen regionalen Unterschieden nur wenig verandert. Uber
den Cholesteringehalt liegen unterschiedliche Angaben vor, wéahrend all-
gemein ein vermehrter Squalengehalt (wohl wegen dessen schlechterer Ver-
wertbarkeit) gefunden wurde.

Sowohl die Zahl der ekkrinen Schweidrisen, als auch die Menge des
Schweilles bleibt bis zum 50. Lebensjahr konstant, nimmt dann aber deutlich
ab. Hier ist aber auch schon friher die qualitative Minderwertigkeit der Haut
an dem verzogerten Ansprechen auf thermische Reize festzustellen.

Die apokrinen Schweilldrisen zeigen histologisch bereits vom 30. Lebens-
jahr an, besonders bei Frauen, degenerative Veranderungen. Die Tranen-
sekretion ist im Alter herabgesetzt, die Speichelsekretion unveréandert.

DaR alle diese Verdnderungen die menschliche Haut auch fir ganz be-
stimmte und typische Altersdermatosen anfallig machen, sei nur am Rande
erwdhnt und hierzu auf die Ubersichten z. B. von Gottron und Lutz (23)
verwiesen.

Die Fulle der bisher bekannten Altersveranderungen der Haut Uberrascht
ebenso wie die Tatsache, daR z. T. die Befunde unsicher oder sogar wider-
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sprechend sind. Um daraus nicht die vielleicht naheliegende SchluR3folgerung
zu ziehen, die Untersuchungen seien nicht richtig oder sorgfaltig durchge-
fuhrt worden, sei mit einem Wort auf die grundsatzliche Schwierigkeit der-
artiger Untersuchungen eingegangen.

Es lassen sich drei Faktorengruppen unterscheiden, die im wesentlichen
die Altersveranderungen des Organismus und auch die seiner Haut bedingen

Es sind dies zunachst einmal konstitutionelle Faktoren. Es gibt ebenso
typische ,Glatzen-Familien“ wie solche, in denen die weiblichen Mitglieder
bis ins hohe Alter eine glatte faltenlose Haut behalten. Die konstitutionellen
Bedingungen kdnnen sich sowohl auf das Auftreten in Abhéngigkeit vom
Alter, als auch auf die Progredienz auswirken, die hier im Schema durch die
Steilheit gekennzeichnet ist. Es kommen dann als weitere die Altersverande-
rungen beeinflussende Momente eine Reihe von internen Faktoren dazu wie
z. B. die Lebensweise (Ernadhrung, Schlaf, GenuRRgifte, psychische Alteratio-
nen usw.), Erkrankungen, die in der Regel naturlich zu einer Zunahme der
Altersveranderungen fuhren durften, und besonders bei Frauen die hormo-
nellen Umstellungen sowohl in der Menopause als auch vorher durch die
Graviditaten. Erwé&hnt sei an dieser Stelle auch das ,Herabsinken“ des sub-
cutanen Fettpolsters im Gesicht aus dem Bereich der Augen und Wangen
zum Kinn (Doppelkinnbildung) und Hals hin sowie die Fettpolsterbildung

C xterre TaJdUorerj

Jfcuifpfiege u

terufU che ‘Jaktcrmol™’

“TIH” . 1 kluuaU sche

JaJcicrrerz
(Crrgh ru e%‘ )

Jobmee fidinren
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Abbildung 7
Schematische Darstellung der die Altersvcrandcrungen bedingenden Faktoren.
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im Bauch- und Huftbereich (Schneider (37)). Unter den externen Faktoren
sind wohl in erster Linie die klimatischen zu nennen, worauf spater noch
kurz einzugehen sein wird. Hierher gehort vor allem die ibermé&fRige Sonnen-
einwirkung auf die Haut, wenn sie nicht tUber eine Gewdhnung, sondern
- aus Zeitmangel - Uberfallartig erfolgt. Berufliche Einflisse spielen nicht
nur beim Manne eine Rolle, wenn sie auch dort oft klarer zutage treten,
sondern auch bei der im Haushalt tatigen Frau (Wasch- und Reinigungs-
mittel usw.). SchlieBlich mussen hier natirlich auch die MaRnahmen genannt
werden, die zur Verhitung der Altersveranderungen und Wiederherstellung
der normalen Funktionen durchgefihrt werden.

Dieses Schemagiltsowohlfurdie Summeder Altersveranderungen alsauch far
jedes einzelne Symptom, das in den vorhergehenden Tabellen gezeigt wurde.

Will man nun experimentell ein bestimmtes Symptom auf seine alters-
abhéngigen Verédnderungen untersuchen, so steht in der Regel nur ein meist
relativ kleines Kollektiv von augenblicklichen Zustadnden an der Haut unter-
schiedlich alter Versuchspersonen zur Verfugung. Es ist also bis auf wenige
Ausnahmen - hier sei nur auf die Uber 10 Jahre durchgefihrte Messung des
Wachstums seines Daumen- und Zehennagels durch Bean verwiesen - nicht
maéglich, im einzelnen Falle die Veranderungen utber einen langeren Zeitraum
zu erfassen. Sehr leicht kénnen dann die Fehlbeurteilungen auftreten, wie sie
schematisch die A . O zeigt. Es sei hier zunéachst (A) eine Eigenschaft oder
GroRe angenommen, die sich nicht mit dem Alter dndert. Der unterschied-
liche Ausgangswert wirde hier zwischen den beiden unterschiedlich alten
Versuchspersonen eine Abnahme Vortduschen, ebenso kdnnte es aber auch
umgekehrt sein.

Es ist sogar denkbar, daR bei unterschiedlichen Ausgangswerten und ab-
weichender Progredienz (B) anstelle einer Abnahme eine Zunahme fest-
gestellt wird.

Dabei ist noch zu berticksichtigen, daB sich die Altersverdnderungen gegen-
seitig beeinflussen, und zwar sowohl im Sinne einer Verstarkung als auch
einer Abschwéachung, so wird z. B. eine Epidermisverdinnung bei entspre-
chender UV-Bestrahlung die Coriumveranderungen verstarken, eine alters-
bedingte Hyperpigmentierung kénnte sie dagegen abschwéachen.

Nicht selten kann auch eine altersbedingte Veranderung, z. B. die Abnahme
des Talgfilmes z. B. beim Seborrhoiker oder Akne-Kranken als Verbesserung
empfunden werden und dem Uber die Anamnese nicht Unterrichteten - héaufig
werden gerade derartige Untersuchungen javon Leuten durchgefuhrt, die den
Patienten gar nicht kennen oder gekannt haben z. B. Pathologen usw. - dann
ebenfalls als Normalwert erscheinen.
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Abbild/mg S
Schematische Darstellung der Fchlermdglichkciten bei der Beurteilung des Augenblickszustandes
bestimmter Altersveranderungen.

Wenn unter Berucksichtigung dieser skizzierten Schwierigkeiten heute doch
bereits eine groRe Zahl offensichtlich verlaBlicher Befunde Uber die Alters-
veranderungen der Haut vorliegen, so kann dies als ein erfreuliches Zeichen
angesehen werden und es ist zu hoffen, daB Zahl und Umfang dieser Ergeb-
nisse sich bald vergréBern mdge.

Bei der Betrachtung der Tamuen/ b|S IV ist aufgefallen, dall der Schwer-
punkt der Altersveranderungen sich nicht in der Epidermis, sondern in der
Cutis findet. Es muRte also nach Mdéglichkeit hier eine Prophylaxe oder The-
rapie einsetzen. Dabei ergibt sich aber gleichzeitig wieder die Frage, wie man
die moglichen Wirkstoffe Gberhaupt dorthin bringt und - was beinahe noch
wichtiger ist - die Wirkstoffe dort fixieren kann, ohne daR sie tber das GefaR-
system oder die Lymphspalten sofort abtransportiert werden. Es wird ver-
standlich, dalR gerade gegeniiber den Verédnderungen der Cutis die Prophy-
laxe eher als die Therapie bei augenblicklichen Kenntnissen im Vordergrund
zu stehen hat. Es sei deshalb nochmals davon ausgegangen Abb 7i von
welchen Faktoren die Altersverdnderungen insgesamt und auch im einzelnen
bestimmt werden kdénnen.

Sicher ist die konstitutionelle ,Startsituation“ des einzelnen Menschen
nicht zu beeinflussen. Aber sehr bald kann hier bereits eine Prophylaxe ein-
setzen, namlich schon in der Baby-Pflege durch Auswahl geeigneter Prapa-
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rate (Pflegecremes und Waschmittel). Nach Schneider (39), ist ,der Haupt-
zweck der laufenden Hautpflege . .. die Regulierung des Wasser- und Lipid-
gehaltes der Hautoberflache und ihrer oberen Zellagen, oder, bescheidener
ausgedruckt, die naturlichen Gegebenheiten zu erhalten und vor allem nicht
zu storen.” Niemand wird aber bezweifeln, dall das Baden eines S&auglings
eine solche Stdérung ebenso darstellt wie die Einwirkung des (oft alkalischen)
Urins auf die Haut, besonders unter den heute beliebten, weil praktischen,
luftundurchlassigen Plastik-Hdschen.

Hier fangt die Aufgabe der Prophylaxe von degenerativen Hautverande-
rungen bereits an. Zwar enthalt die Haut eines Sauglings prozentual mehr
Wasser, dennoch ist die kindliche Haut z. B. nach einem entfettenden Bad
nicht so gut in der Lage, den benetzungsfordernden Talgfilm zu regenerieren,
da die Talgsekretion nur y bis derjenigen des Erwachsenen betragt. Das
relativ diinne Stratum corneum bietet daruber hinaus ein in der Tiefe sehr
viel flacheres Reservoir solcher Stoffe. Milde Waschmittel - im Sinne des die
Funktion moglichst wenig Stdrens - einerseits und - wenigstens bei trocke-
ner Haut - ein kunstlicher Ersatz des Hauttalges durch Auftrdgen einer was-
seraufnahmefahigen W/O-Emulsion auf die noch feuchte Haut ist hier zu
empfehlen. Ob einem Syndet oder einer Seife der Vorzug zu geben sein wird,
hangt wohl von dem einzelnen Fall ab. Bei einer Neigung zu bakteriellen
Infektionen wird man aber das neutrale oder saure Syndet vorziehen, bei
sehr trockener Haut vielleicht die Seife. Wenn nachgefettet (und ,gefeuchtet”)
wird, sollte die starkere Austrocknung des Syndets nicht nachteilig zum
Tragen kommen.

Sonnenbestrahlungen und mehr noch kunstliche UV-Anwendung z. B.
zur Rachitisprophylaxe oder zur allgemeinen Kraftigung mussen gerade beim
Kind mit besonderer Vorsicht erfolgen. Einschleichende Dosis zur Gewdh-
nung, also z. B. zur Ausbildung der Lichtschwiele nach Miescher (24), ist
zum Schutz des Coriums unbedingt anzuraten.

Unter den speziellen Lokalisationen beim Kind seien auBer dem Gesicht
noch die FuRe genannt. Geeighetes Schuhwerk und Striumpfe vermeiden eine
frihzeitige Hyperhidrosis und Stellungsanomalien der Zehen, die spéater
durch Ausbildung- von feuchten Kammern in den InterdigitalrAumen zu Ful3-
mvkosen fuhren kénnen. Auch eine Beachtung der Handpflege ist beim
Kind bereits wichtig, da hier die feuchten Hande nach dem Waschen in der
Regel nie oder wenigstens nicht richtig abgetrocknet werden.

Besonders im Winter ist hierauf ebenso wie auf trockene Handschuhe zu
achten (Schneider (38)). Es erscheint nicht ausgeschlossen, dall manches
degenerative (Berufs-)Ekzem in einer Vernachlassigung der Hautpflege im
Kindes- und Schulalter seine Ursache hat.
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Mit Beginn der Pubertdt mufl den Verdnderungen im Hautstatus zur
Seborrhoe hin durch eine Umstellung der Hauttherapie Rechnung getragen
werden. W/O-Emulsionen kénnen nun oft durch O/W-Emulsionen ersetzt
werden, Seifen u. U. durch Syndets, spirituése Wasser kdénnen ebenso wie
die Puderanwendung im Bereich der apokrinen SchweiRdrisen zweckmaRig
erscheinen. Es ist dabei aber nie zu Ubersehen, daR die seborrhoische Note
oft auf die seborrhoischen Zonen beschrankt ist, wadhrend die Ubrige Haut
z. B. an den Beinen sebostatisch bleibt (Schneider (1. c.)).

Fir den Heranwachsenden, und zwar nicht nur fur den Akne-Kranken,
sondern auch bereits fir das Kind vor der Pubertat, gelten die allgemeinen
Vorschriften einer vernunftigen Lebensweise. Dazu gehdren ausreichender
Schlaf, sowohl in der Quantitat als auch der Qualitat, vernunftige und regel-
magRige Mahlzeiten, ausreichende Bewegung und regelmafiger Stuhl.

Hier mufR nun individuell dort korrigiert werden, wo es im einzelnen
Falle notwendig ist, z. B. durch Stuhlregulierung oder in der Zusammen-
setzung der Nahrung etwa durch Einschrankung bestimmter Nahrungsmittel
beim Seborrhoiker (NUsse, Marzipan, Schokolade, tierische Fette usw.).

Erkrankungen sollen ausreichend behandelt, die Rekonvaleszenzzeit nicht
Ubergangen und in der Hautbehandlung das gestérte Gleichgewicht wieder
hergestellt werden, und zwar weder mit Gewalt (UV-Bestrahlung), noch mit
dekorativen Mitteln allein.

Die hormonellen Faktoren spielen dann bei der Frau in der Menopause
bzw. vorher und nachher deshalb eine besondere Rolle, weil einmal bereits
die ersten Alterungsverdnderungen vorhanden sind und sich unter Umsténden
gerade dann deutlich vermehren und das zuséatzliche Trauma des einsetzenden
.asexuellen* Alters Uberwunden werden muB. Aber auch vorher kénnen
Umstellungen im Bereich der Sexualorgane der Frau z. B. eine Graviditat oder
auch nur dysmenorrhoische Stérungen sich auf den Hautzustand auswirken,
so daR eine Anderung in der bisherigen Hautpflege notwendig wird.

Es sollen nun noch kurz die klimatischen Einflisse gestreift werden. Hier
ist es vor allem die Sonne, die fur die Altersverdnderungen verantwortlich ist.
Daneben spielen naturlich auch andere klimatische Faktoren, besonders Wind
und Salzgehalt vorwiegend als der Austrocknung Vorschub leistende Fak-
toren eine Rolle. Es kann heute als sicher gelten, dall die von der normalen
senilen Atrophie der Haut abzutrennende schwerere Form der Landmanns-
oder Seemannshaut, bei der sich die atrophischen Verédnderungen auf dem
Boden entziundlicher Komponenten finden, so dall makroskopisch zuséatz-
lich stadrkere Pigmentverschiebungen, die Ausbildung von Praecancerosen
und Epitheliomen neben teleangiektatischen GefaRveranderungen zu beob-
achten sind, in erster Linie auf langdauernde und zu intensive UV-Bestrah-
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lung zuruckgefihrt werden muf. Dabei spielt, wie sich in Tierversuchen
zeigen lieR (Miescher (L c.)), der uUberfallartige Strahleninsult beim Tier fur
die Entstehung der Hautcarcinome eine besondere Rolle. Dabei entstehen bei
der Maus vorwiegend Sarkome, als Geschwulste bindegewebiger Genese,
beim Menschen dagegen epitheliale Tumoren. Daran ist die Bedeutung der
Eindringtiefe der Strahlen, die bei der dinneren Mausehaut auch das Binde-
gewebe in ausreichender Dosierung erreicht, abzulesen.

Da die langwellige Strahlung des Sonnenlichtes, besonders auch das UV -A,
das bisher immer noch unter der Vorstellung der direkten Pigmentierung
von Lichtschutzmitteln nicht absorbiert wird, relativ weit in die menschliche
Haut eindringt, sei der Vorschlag, der Entwicklung eines diesen Bereich ab-
bierenden Lichtschutzmittels- oder - im weiteren Sinne - von UV-A ab-
sorbierenden Tages-Cremes, wiederholt. Eine Aussage Uber den Wert einer
solchen Zubereitung ist erst nach einer gewissen Zeit méglich. Beim Erwach-
senen gilt sinngemal das bereits fur den Heranwachsenden und das Kind
Ausgefuhrte. Daneben muR aber in besonderem MafRe den bereits aufgetre-
tenen Altersveranderungen Rechnung getragen werden, sei es, um eine Pro-
gredienz zu verhindern oder abzuschwachen, oder um die Veranderungen
wieder rickgangig zu machen. AuBer einer Verdinnung der gesamten Epi-
dermis ohne klare Festlegung der verdinnten Schichten und der Verringe-
rung der ZellgroBe ist nichts wesentliches als altersbedingte Veranderung
morphologisch festzustellen. Dabei ist die Mitoserate ungestdért, nur die
Lebensdauer der Zellen herabgesetzt, also auch hier eine vorwiegend quali-
tative Minderwertigkeit. Das Verstreichen der Reteleiste kénnte zu einer
herabgesetzten ,Erndhrung” der Epidermis gefihrt haben. Diese von auflen
her ersetzen zu wollen, ist sicher illusorisch. Eine Mehrdurchblutung von
auBen herbeizufihren scheint dagegen nicht so aussichtslos, allerdings muRte
sie milde genug sein, zu keiner Gewdhnung fihren und einen langanhalten-
den Effekt haben. Nimmt man wieder als Modell die UV-Entzindung an,
so scheint dabei alles dies erreichbar zu sein. Es kommt zu einer GefélRreak-
tion im Sinne eines Erythems, die Hautfarbe wird besser. AuRerdem ist die
Haut leicht 6dematds und die Falten verschwinden. Leider wird diese Epi-
dermisverdickung nicht durch eine intrazellulare Wasseranreicherung ver-
ursacht, wenn auch die Durchlassigkeit der Zellmembran sich offensichtlich
als Ausdruck einer priméaren Lichtwirkung &ndert (Dirken und Graul (7)),
sondern es kommt neben den an der Zelle zu beobachtenden degenerativen
Veranderungen (Vakuolisierung, fehlende Kernanfarbbarkeit) (Miescher
(25)) vor allem zu einem interzellularen Odem. Nach Abklingen dieser
.Dermatitis“ ist die Haut zwar pigmentiert, aber faltiger und trockener als
zuvor.
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Eine Mdglichkeit zur Wasserbindung in der Zelle unter Umstéanden unter
gleichzeitiger Erhohung der Semipermeabilitdét von auBen fur die Zellmem-
bran gilt es also zu finden. Die Erhdhung des Mineralgehaltes ganz allgemein
und die Verschiebungen Ta . y wobei die inter- oder intrazellularen Ver-
teilungen nur unzureichend bekannt sind, kdnnte vielleicht hierzu ausgenutzt
werden, wenn man auch generell nach dem Gesagten mit einer ,Minerali-
sation“ der Haut zurickhaltend sein sollte.

Ob es maoglich ist, z. B. durch abwechselnde Anwendung etwa von Adrena-
lin-Abkdmmlingen einerseits und Nikotinsdure-Estern oder ahnlichen Stoffen
auf der anderen Seite im Sinne der Wechselbader ein GefalRtraining der Haut
zu versuchen, erscheint einer Uberlegung wert, bisher liegen hieriiber offen-
bar keine Erfahrungen vor. Die Priufung z. B. der Kapillarresistenz nach der
Behandlung ware eine der Methoden, um den eventuellen Erfolg einer sol-
chen MaBnahme zu Uberprifen.

Ob die Fermentsubstitution, wie sie ja z. B. im Bereich des Intestinal-
Traktes heute durchaus tblich ist, einmal eine weitere Méglichkeit zur Ver-
hiutung von AltersVerdnderungen bieten wird, hédngt wohl noch von der
Aufklarung der auf diesem Gebiet vorkommenden Altersverdnderungen ab.
Der Versuch z. B. bei follikuldaren Altershyperkeratosen mit Keratinasen oder
auch bei Komedonen mit einer Lipase waren ein mdglicher Anfang. Diese
Anregungen, also UV-Absorption im langwelligen UV-A, chemische Wech-
selbader und Fermentbehandlung bediirfen aber sicher noch vieler Uberle-

gungen und Versuche, bis ihre Praktizierung einmal ins Auge gefalt werden
kann.

Eine relativ sichere Prophylaxe der epidermalen Altersverénderungen,
wenn auch nur in beschranktem Male, ist die Erhaltung des Wasser- und
Lipidmantels an der Oberflache. Sie vermeidet nicht nur das trockene Aus-
sehen der Hautoberflache, sondern verandert auch, mindestens in der Horn-
schicht, den Wassergehalt entscheidend. Damit wirkt sie nicht nur auf die
Grenzschicht zwischen Haut und Umwelt, sondern auch auf diejenige zwi-
schen Hornschicht und lebender Epidermis. Dadurch wird aber nicht nur der
Wasserhaushalt dieser Schicht beeinfluBt, sondern mit Sicherheit auch das
Resorptions- und - wie z. B. bei der Badetherapie - das Exkretionsver-
mogen der Epidermis.

Auf die Einzelheiten hierzu kann an dieser Stelle nicht eingegangen wer-
den und es kann nur auf die umfangreichen Untersuchungen hierzu u. a. von
Schneider (41) u. Mitarb. hingewiesen werden.

Bei der Besprechung der notwendigen und sinnvollen MaRnahmen zur
Verhitung und Beseitigung der Alterungsveranderungen im Rahmen der



BEHANDLUNG UND PROPHYLAXE DER HAUTALTERUNG 293

Hautpflege ist aber zwischen den Grundlagen und ihren Effekten auf der
einen und den sogenannten Wirkstoffen auf der anderen Seite zu untertei-
len. Bezuiglich der Beurteilung der Wirkstoffe wird hier im wesentlichen
an die Einteilung und Auffassung von Schneider und Ruther (39) angeknupft.

Die Rolle der Grundlage sei nur kurz angedeutet. Mit der Abnahme der
Talgsekretion und der damit verbundenen geringeren Wasserbindung und
wahrscheinlich auch abnehmenden Konzentration der Stoffe des nmF
(Jacobi (19)) in der Haut - etwa an der schlechteren Alkalineutralisations-
fahigkeit alter Haut zu erkennen - tritt die trockene Altershaut auf. Ein Um-
schalten der Korperpflege auf lipidhaltigere Zubereitungen, z. B. die An-
wendung von Nachtcremes, ist notwendig, dabei kann sogar ein Abdeck-
effekt in Kauf genommen werden; denn auch der endogene Ekzematiker als
Sebostatiker vertragt Vaselin von allen Grundlagen am besten und ihr Effekt
ist am nachhaltigsten.

Spirituose Wasser mussen eingeschrankt werden und der austrocknende
Puder durch eine entsprechende Grundlage gegeniuber der Haut ,isoliert
werden. In der Reinigung des Gesichtes waren wieder Seifen den Syndets vor-
zuziehen und das ,Eincremen®“ muRte moglichst noch auf die feuchte Haut
erfolgen. Auf diese Weise ist durchaus eine Besserung des Hautstatus zu
erreichen, und so mancher Erfolgsbericht tber ein wirkstoffhaltiges Kos-
metikum dirfte in Wahrheit auf einem Effekt der Grundlage beruhen. Ohne
nun im einzelnen auf die méglichen Rezepturen einzugehen, sei aber noch
ein Punkt erwahnt, dem bisher zu wenig Beachtung geschenkt wurde, eine
(abdeckende) Nachtcreme mufl auf der Haut mdéglichst lange stabil bleiben,
darf also ihren Emulsionszustand nicht andern, eine Tagescreme dagegen
soll méglichst bald auf der Haut mit dem Keratin und dem Talg-Schweil3-
gemisch, das laufend entsteht, eine Emulsion bilden. Es darf dabei nicht nur
zu einer Storung der urspringlichen Emulsion kommen, sonst wird das
emulgierte Wasser zu schnell verdunsten (Kuhleffekt) und zurtck bleibt
u. U. nur eine abdeckende Lipogelschicht, wie dies z. B. bei dem Ungt.
leniens der Fall ist. Die neugebildete Emulsion mufl auch die Perspiration
aufnehmen kénnen. Kihleffekt und ein ,Durch-die-Salbe-hindurch-Schwit-
zen“ sind ein Zeichen dafur, daB durch die verwendete Grundlage der haut-
eigene Emulsionsfilm nur gestort wurde, ohne dalR sich eine neue Emulsion
eingestellt hat. Es sei nur am Rande erwahnt, dal mit Sicherheit der auf die
Haut aufgetragene Emulsionszustand keiner Emulsion Uber lédngere Zeit
erhalten bleibt.

Der pH-Wert der Grundlagen sollte moéglichst neutral oder schwach sauer
sein, wenn sich auch gezeigt hat, daR unterschiedlich eingestellte pH-Werte
von Grundlagen die Funktion der Haut kaum beeinflussen, so daR dieser
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Faktor sicher oft Uberbewertet wird. Dagegen scheint ein saurer pH-Wert
eine gewisse praktische Bedeutung bei der Neigung zu bakteriellen Infekten
zu haben, also vorzugsweise beim Seborrhoiker.

Generell 1aR8t sich fur die beiden Typen, Sebostatiker und Seborrhoiker,
sagen, daB letztere bevorzugt im Sinne einer Emulsionsumkehr von der haut-
eigenen W/O-Emulsion zur O/W-Emulsion zu behandeln sind, hier kann es
dabei ruhig zu einer gewissen Emulsionsstérung kommen mit einem Frei-
setzen von Feuchtigkeit, dagegen sollen Sebostatiker anstelle der fehlenden
eigenen Talg-Schweilschicht mit einer kunstlichen, also einer W/O-Emul-
sion behandelt werden. Die Abdeckwirkung uber Nacht wird man bevor-
zugt bei der trockenen Haut anstreben, auch hier kann beim Seborrhoiker
eine gewisse Austrocknung von Nutzen sein. Die ubrigen physikalischen
Eigenschaften, wie Schmelzpunkt, Spreitvermdégen und HLB-Werte ordnen
sich zwanglos in diese dermatologischen Bedingungen ein.

Unter den Vitaminen spielt das Vitamin A seit den Versuchen von Studer
und Frey (46) als antikeratinisierender Stoff (Flesch (10)) eine gewisse Rolle.
Uber die u. a. von Stuttgen (47) herausgestellte bessere Wirkung der Vitamin-
A-Sédure ist die Diskussion noch nicht abgeschlossen. Wenn man bertck-
sichtigt, daB auch andere ungesattigte Verbindungen z. B. die u. a. von
Schneider (42) empfohlenen ungesattigten Fettsauren, die von Weitzel und
Nast (54) angegebenen Fettsdureglyceride, eventuell auch die zur Peroxyd-
bildung befdhigten Ozonide (v. Czetsch-Lindenwald und Schmidt-la-Baume
(6)) ahnliche Eigenschaften haben, mufl an einen ganz allgemeinen Mechanis-
mus ungesattigter Verbindungen gedacht werden, etwa im Sinne einer
Blockierung der fiir die Keratisierung wichtigen Umwandlung der Sulfhydril-
in Disulfid-Gruppen. Die Beobachtung, daR eine entzindete Haut die un-
gesattigten Verbindungen ebenso wie eine empfindliche Haut nicht so gut
vertragt, hat die Penetration bis in die lebende Epidermis, wenigstens bei
diesem Personenkreis, zur Voraussetzung.

Wichtig ist die Stabilisierung der ungesattigten Verbindungen, z. B. durch
Tocopherol, ebenfalls ein Hinweis darauf, dal die Wirkung im wesentlichen
durch die intakten Doppelbindungen bedingt sein durfte. Ob die nach Vita-
min-A-Behandlung auftretende Akanthose (Reiss und Campeil (30)) eine reine
Reizungs-Akanthose ist, mul} aber offen bleiben.

Wenn auch die wundheilungsféordernde Wirkung z. B. fur die Panthothen-
saure immer wieder betont wird (z. B. Strahm (45)), ergibt sich doch fur die
Vitamine des B-Komplexes eigentlich im Augenblick keine begrindete Indi-
kation fur eine Verwendung in der Kosmetik.

Die von Schneider und Ruther (39) herausgestellte gefaBRerweiternde Wir-
kung der Tocopherole wurde von Sabatini und Tagliavini (33) durch histo-
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logische Untersuchungen bestatigt und gleichzeitig regenerative Veranderun-
gen in der Cutis nachgewiesen. Allerdings enthielten die gepruften Zuberei-
tungen gleichzeitig auch Testosteron. Damit ist der Ubergang auf das seit
Jahren recht umstrittene Gebiet der Hormontherapie in der Kosmetik ge-
geben.

Die recht umfangreiche Literatur Uber die Placenta-Wirkstoffe, das Gelee
royale und &hnliche Extrakte reicht von Begeisterung mit Ausdricken wie
.embryonale Naturkraft in Kosmetica“ (Schmidt (36)) bis zur vélligen Ab-
lehnung, wie siez. B. die FDC-Reports vom 9. 2. 1959 zum Ausdruck bringen.

Als sicher kann heute die Wirkung der Ostrogene auf die Haut gelten, die
sich nicht nur in einer besseren Durchblutung bemerkbar macht, sondern
auch im Sinne einer Verjungung &aufierlich sichtbar wird (Wagner, Chieffi (3),
Goldzieher u. Mitarbeiter (12), Peck, Klarmann (28)), wenn auch anderer-
seits selbst bei hohen Dosen (bis 40000 IE Ostrogen) taglich tber 90 Tage
gegeben in den erwdhnten Untersuchungen der FD A nicht einmal eine deut-
liche Akanthose beobachtet wurde. Auch bei einer Behandlung tuber 18 M o-
nate wurde lediglich eine leichte Epidermisverdickung erzielt. Andererseits
sahen Isler, Jadassohn und Bujard (18) bereits nach 7 x 10-8 g Hormoestrol,
einmalig auf die eine Meerschweinchenzitze appliziert, eine erhohte Mitosen-
rate bereits nach 24 h an der anderen, unbehandelten Zitze. Man kann wohl
der Auffassung der FD A zustimmen, dal? bei geringfigigen Hautwirkungen
auch immer schon Systemwirkungen zu erwarten sind.

Etwas anders liegen die Verhaltnisse bei den Placentapraparaten. Hier wird
wohl unter dem Eindruck der Stellungnahme gegen die Ostrogene, immer
auf den geringen oder fehlenden Ostrogengehalt hingewiesen (z. B.
Gohlke (11), Zabel (55) u. a.). Trotzdem sollen sie eine Wirkung aufdie Haut
im Sinne einer Verjingung haben. Eigene Versuche vor einigen Jahren lieRen
eine Steigerung des UV-Erythems an der mit Placenta vorbehandelten Haut
erkennen, was als Ausdruck einer besseren Durchblutung aufgefalt werden
kann. Dabei war bemerkenswert, daR die Steigerung der Erythemstérke
nur nach Vorbehandlung der Haut sowie in der Nachbehandlung bei schwa-
chen Erythemen auftrat, bei starken Erythemen fuhrte die Nachbehandlung
sogar zu einer Abschwachung. Es liegt also hier kein reiner Hyperéamisie-
rungseffekt vor, sondern eher eine Anpassung des GefalRsystems der Haut.
Dafll Inhaltsstoffe der Placenta relativ weit in die Haut eindringen kénnen,
beweisen die Untersuchungen von Neis, der gleichzeitig mit Hilfe des Licht-
schnittverfahrens auch eine Verringerung der Faltentiefe nachweisen konnte.
Alle anderen (subjektiven) Befunde einer Besserung des Hautzustandes eben-
so wie photographische Belege sind doch zu unverlaBlich. Eine Prufung des
vermehrten Sauerstoffverbrauches in der Warburgapparatur steht zu wenig
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in Zusammenhang mit den tatsachlich interessierenden Wirkungen an der
Haut. Eigene Versuche mit eiweihaltigen und mit Sicherheit éstrogenfreien
Ovarial- und Placentaextrakten ergaben auch bei der direkten Messung der
Faltentiefe (Tronnier (50)) einen gewissen Effekt, der als Verteilungskurve
der Abnahme der Faltentiefe gegeniber dem Ausgangspunkt fir die Grund-
lage im Vergleich zur wirkstoffhaltigen Zubereitung bei 115 Probanden in
der A . gzu sehen ist.

Abhéangigkeit der Faltentiefe von der Behandlung mit einer Wirkstoffhaltigen und Wirkstofffreien
Salbe.

Die Wirkung ist aber nur sehr gering und auch die Grundlage hat einen
mafRigen Effekt. Es ist auch zu sehen, daB eine Abnahme der Faltentiefe nicht
in jedem Falle eintritt. Wir vermuten auch hier wieder nur eine etwas pro-
trahiert abklingende temporare Hydratation als Ursache.

Wahrend nun wenigstens die Inhaltstoffe der Placenta recht genau bekannt
sind (z. B. Rauch, Zender u. Kostlin (29)) und auch die doch recht zahl-
reichen Untersuchungen einen gewissen, nicht durch Ostrogene bedingten
Effekt wahrscheinlich machen, gilt dies fur die vielen anderen ahnlichen
Wirkstoffe nicht in gleichem Malle wie z. B. Gelee Royal (z. B. Halama (14),
Kubin (20)), die lyophilisierten und Filatov-Extrakte (Cotte (4)), die Frisch-
zellen (z. B. Oleon (27)), die diadermischen Cytamin-Ester (Rovesti (32))
usw.
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Ein aussichtsreicheres Gebiet scheinen da noch die Fermente zu sein, wenn
auch ihre Verarbeitung ohne Beeintrachtigung der Wirkung gewisse Schwie-
rigkeiten erwarten laRt (Liesing (22)). Aufeine, gezielt aus der Kenntnis der
Wirkung der Ostrogene abgeleitete und neu entwickelte Substanz soll hier
noch eingegangen werden, ndmlich das Pregnenolon.

Diese von Schaafund Gross zunéchst im Akanthosetest gepriufte Substanz
kann dhnlich wie die Ostrogene, nach Homburger (17) sogar in der gleichen
GroRenordnung, zu einer Verdickung der Epidermis fuhren. Dabei soll nach
den histologischen Untersuchungen von Takagi (48) auch eine vermehrte
Hydratation nachgewiesen werden kénnen, wédhrend andere Autoren lediglich
in Doppelt-Blind-Studien eine Uberlegenheit dieser Substanz herausstellen
(Sternberg und Mitarb. (44), Silson (43) u. a.). In eigenen Versuchen lie
sich zeigen (Tronnier (51)), dalR eine Akanthose nicht unbedingt auch zu
einer meRbaren Verringerung der Faltentiefe fuhrt, so dalR im Augenblick
noch offen bleiben mufR, ob bei Anlegung des strengen MaRstabes der FDA
wie bei den Ostrogenen, nicht fir das Pregnenolon die fehlenden Neben-
wirkungen als einziger Vorteil angenommen werden miussen.

Falt man das Gesicherte und Wahrscheinliche aus der groBen Zahl der
Wirkstoffe und unserer Kenntnisse heraus zusammen, so bleibt nicht sehr
viel:

1. Der Effekt durch Hydratation, zu erreichen mit Grundlagen und Feucht-
haltern, wohl auch die Wirkung der verschiedenen Extrakte. Der Effekt
ist nicht sehr ausgepréagt und nachhaltig.

2. Eine gewisse Wirkung auf die Keratinisierung durch ungesattigte Ver-
bindungen unter EinschluR des Vitamin A.

3. Eine durchblutungssteigernde Wirkung (neben anderem) fir die praktisch
nicht verwendbaren Ostrogene, weiterhin fiir die Tocopherole, wahr?
scheinlich fur Placenta-Extrakte und vielleicht auch noch fir andere
Extrakte.

Die Aufforderung, weiter an dem Problem zu arbeiten, kann aber nicht
nur an den Chemiker gerichtet werden, der neue Substanzen zu finden hatte,
sondern muB ebenso an die Adresse des Arztes gehen, einerseits die Alters-
veranderungen der Haut in ihren Ursachen noch weiter aufzuklaren und An-
haltspunkte fur eine vernunftige chemische oder galenische Entwicklung zu
geben, andererseits seine Prif- und MeBmethoden weiter zu verfeinern oder
zu entwickeln, damit die notwendigen verlaBlichen Priafungen vergleichend
madoglich werden. Voraussetzung ist dazu eine enge Zusammenarbeit zwischen
dem Chemiker und Arzt. Das Problem wird nicht nur durch die Meinung des
Kaufmannes, mangelnde Wirkung koénne durch entsprechend aufwendige
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Werbung wettgemacht werden, sondern naturlich auch durch die bisher unbe-
streitbare Tatsache, daB Wirkungen praktisch immer auch Nebenwirkungen
bedingen, in seiner Bearbeitung gerade heute gehemmt. Hier bietet sich aber
als Teillésung die starkere Betonung der Wirkung der Grundlage im Sinne
der Pflege der Haut gegentber dem aus der Pharmazie tbernommenen Be-
griff des Wirkstoffes an.

Z usammenfassung

Nach einer Ubersicht der bis jetzt bekannten Altersveranderungen der
Epidermis, der Cutis, der Gesamthaut und ihrer Anhangsgebilde wird kurz
auf die im Laufe des Lebens fur die Alterung der Haut verantwortlichen
Komponenten eingegangen und gleichzeitig aus diesem langsamen Zunehmen
einer groBen Zahl von Verdnderungen auf die Schwierigkeiten der exakten
Festlegung der mit dem Alter sich &ndernden Einzelkomponenten einge-
gangen.

Die Notwendigkeit der mit dem Alter veréanderten Hautpflege wird an-
schlieBend kurz skizziert. Dann erfolgt eine Besprechung der gegen die
Altersvorgdnge empfohlenen Wirkstoffe (Vitamin A, E, essentielle Fett-
sauren, Placenta, Gelee royale, Ostrogene, Pregnenolon usw.). Eine Beeinflus-
sung der Altersverdnderungen ist im wesentlichen mdéglich durch die Hydra-
tation der Epidermis, den EinfluB aufdie Keratinisierung und (bedingt) durch

eine Durchblutungsférderung. ,
(Eingegangen: 17, Mar9%1964)
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