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XXIII. 

Studien tber Bacillus leprae. 

Von G. A r m a u e r  Hansen in Bergen (Norwegen). 

(Hierzu Tat'. X. Fig. 4.) 

Die Frage yon der Ansteckungsftihigkeit der Lepra ist in diesen 
letzten Jahren ihrer Liisung nicht ntiher geriickt trotz der Arbeiten 
Ne i s se r ' s  1) und Kiibner's~). Zwar meint N e i s s e r  eine locale 
Lepra bei Hunden hervorgerafen zu baben. Ki ibne r  aber, der 
selbst vergebliche Uebertragungsversuche auf Fische and Affen ge- 
macht bat, weist nach, dass die Resultate Ne i s se r ' s  zu zweifelhaft 
sind, um etwas beweisen zu kiinnen. Ich selbst babe frtiher Ueber- 
tragungsversuche auf Kaninchen und Katzen gemacht, aber ohne 
positive Resultate zu erlangen. Ieh glaube, dass unsere Hausthiere 
schon liingst leprlis gewesen w~iren, wenn sic iiberhaupt fiir die 
Krankheit empftinglich wltren. Am 28. October i88!  babe ich einem 
kleinen Affen einen gerade exstirpirten Knoten unter die Haut im 
G enick gebracht. Die Wunde heilte in einigen Tagen ohne Suppu- 
ration und l~ingere Zeit hindurch konnte ich den Knoten sehr deut- 
lich unter der Haut flihlen. Am 23. November war aber nichts 
yore Knoten selbst zu fUhlen, dagegen hatte sich eine Verdiekung 
unter oder in der Narbe entwickelt. Diese Verdickung schien in 
den folgenden Monaten etwas zunehmen zu wollen; die Vergriisse- 
rung war jedoch immer zweifelhaft, his eine unzweifelhafte Ver- 
minderung sieh einzustellen anfing und am 19. Mai 1882 babe ieh 
notirt, class gar keine Verdiekung mehr filhlbar sei. An demselben 
Tage babe ich versucht, in die linke Cornea einen Tropfen einer 
Culturfliissigkeit, in welcher eine grosse Menge Bacillen war, die ieh fiir 
LeprabaciUen ansah, zu injiciren. Die Injection gelang nur unvoll- 
st~indig, weil die ganze Oeffnung der Spitze der Pravaz'schen Spritze 

1) Dr. Albert Neisser, Weitere Bettriige zur Aetiologie der Lepra. Dieses 
Archiv Bd. 84. 

~) Prof. Heinrich KSbner , Uebertragungsversuche yon Lepra auf Thiere. 
Dieses Archiv Bd. 88. 
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nicht in die Cornea eingefiihrt werden konnte. Ein Theft der 
FlUssigkeit ging daher in den Conjuuctivalsack. Es entstand eine 
ziemlieh heftige Conjunctivitis mit bedeutender Schwellung der Con- 
junctiva, die mieh bis zum 26. Juni, hinderte die Cornea zu seben. 
An diesem Tage sah ich, dass die untere H~lfte der Cornea ver- 
dunkelt war. Die Conjunctivitis heilte ohne Behandlung, die Ver- 
dunkelung in der Cornea hat sich unver~indert erhalten. Das Thier 
hat sich die ganze Zeit ausgezeichnet befunden, weder Lebhaftigkeit 
noch Appetit waren jemals vermindert. 

Es kann nun keinem Zweifel untcrliegen, dass der cingebracbte 
Knoten vollst|tndig absorbirt ist und mit ihm die zahlreichen Ba- 
cillen, die er enthielt, wenn diesclbcn nicht in dem neuen N~hrbodcn 
zu Grunde gegangen sind. Es ist wohl m~glich, dass die schein- 
bare Immunit~it des Affen daher rtihrt, dass die Bacillcn in seinen 
Siiften nicht gedeihen k~ianen. Es ist vielleicht ein Vorrecht des 
Menschengesehleehts, leprSs werden zu ktinnen. 

Bei einem anderen Affen habe ich am 29. Juni in das rechte 
Ohrliippehcn einen Tropfen einer Culturfltissigkeit, in wclcher vicle 
Bacillen waren, injicirt. Wer am Ohr noch sonst hat die In- 
jection sichtbare Spurcn hinterlassen. 

Die Incubationszeit dcr Lepra beim Mcnschen ist wabrsehcinlich 
eine ausserordentlich lange, wahrschcinlich mindestens ein Jahr, und 
ich babe folglicb die Hoffnung nicht aufgegeben, dass die Affen noch 
lcpriis wcrden kiinnen. Ich werde sic jedenfalls behalten, so lange 
sie noch leben wollen, um ihr weiteres Schicksal kennen zu lernen. 

W~ihrend des letztcn Jahres habe ich auch viclfach Cultur- 
versuchc mit Leprabacillen vorgeaommen, um ihre Lebensbedingungen 
bcsser kennen zu lerncn und mliglicherweise weitere Indicationen 
fUr zukUnftige Versuchc zu erhalten. 

Was das Vorkommen der Baeillen betrifft, so ist dasselbe sehr 
leieht nachzuweisen tibcrall da, w o e s  in der tubercul(isen Form 
der Krankheit leprlise Productionen giebt, m~igen sic frisch oder alt 
sein; das gilt jedenfalls ftir die Knoten in der ~iusseren Haut. Die 
Affectionen der Leber und Milz, den Hoden, L?mphdrUsen und Nerven 
babe ich hie in ihren ersten Stadien geseben: wenn ich aber diese 
Organe lepriis erkrankt gefunden babe, dann babe ich auch Baeillen 
in ibnen gefundcn. Kl ibner  theilt mit, dass er Bacillen im Blute 
seines Patienten gefunden hat. Bisher babe ich sic im Blute nicht 



544 

finden k~nnen, zweifle aber nicht daran, dass sie daselbst zu 
finden sind, da es mir frtiher gelungen ist, in cultivirten Blutprii- 
paratan ihre Abki~mmlinge zu sehen. 

In der anitsthetischen Form der Krankheit habe ich bis jetzt 
keine Bacillen gefunden. Aber nut zweimal habe ich Gelegenheit 
gehabt, Stiicke van Flecken zu untersuchen; baidemal ist es mir 
aber nicht gelungen, dutch die gewShnlichen F~irbemcthoden Bacillan 
in denselben nachzuweisen. Dicse Lticke wird wahrsehoinlich noah 
langa often bleiban wegen der Schwierigkeit, Material zu bekom- 
men. Bei Autopsien findet man nie etwas Lepri~ses bei diesen 
Patienten; sie sind alia, wann sic sterban, van doe Lepta geheilt; 
man muss also das Material bci den Lebenden suchen, und nur 
zweimal habe ieh solches erhalten ktinnen. Wenn Neisser  meint, 
a. a. O. S. 523, dass der Befund yon Baeillen in frisch erkrankten 
Nerven ,mit  Sieherhait die bisher klinisch festgehaltene Trennung 
der tubercullisen und an[isthetisehen Symptome auf e ine  patho- 
genetisehe Sehiidlichkeit zurtiekfllhrt und die bisher so befremdende 
Diffarenz der einzelnen Krankheitsbilder ohna Weiteres erkl[irlich 
maeht", so hat er dabei vergessen anzugeben, ob die untersuchten 
Nerven yon einem tubareullisen oder aniisthetischen Patienten her- 
riihrten. Oass die Nervan in der tuberculilsan Form anscheinend 
in derselben Weisa leiden, wie in der aniisthatischen, ist sehon l~ingst 
yon D a n i e l s s e n  und Boeek naehgewiesen, und dass in den 
51erven der tuberculiisen Form dieselben braunen Elementa, win 
sonst in den lepriisen Produeten dieser Form vorkommen, das heisst 
Bacillen, wie ich sp~iter zeigen werde, babe ieh selbst auch l~ingst 
dargethan. Wenn also nicht Bacillen in Nerven eines an der 
an~isthctisehen Form leidenden Patienten nachgewiesen sind, so be- 
steht noch die Miiglichkait, dass die zwei kliniseh so differenten 
Forman auch eine diffarente Pathogenese haben. 

Wie man sieht, ist unsera Unkenntniss sowohl in Bezug auf 
alas Verhalten der Baeillen zur Aetiologie der Krankheit, als in Be- 
zug auf das Vorkommen derselban in den lepriisen Producten noah 
ziemlich gross. Es wird aber doeh Interesse haben, den Bacillus 
ntther zu kennen und ich werde jetzt maine Culturversuche schildarn. 

Zuerst versuchte ich Aussaat yon klainan Stiicken aus frisch 
exstirpirten Knoten in Oehsen- und Hiihnarbouillon in Pasteur'sehe 
Ballons, die in einen Culturkastan hingestallt wurden, we die Tern- 
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peratur auf 36~176 gehalten wurde. In diesen Medien ge- 
diehen aber die Bacillen gar nicht. Ich bereitete demnlichst nach 
den Angaben Koch's  1) etwas Blutserumgelatine, und nahm, um 
sieher zu seth, dass ich einen den Bacillen giinstigea Boden haben 
wiirde, menschliches Blutserum. Nachdem die Serumgelatine w~hrend 
eider Woehe kcine Zeichen von Verunreinigung gezei~t hatte, wurde 
dieselbe tlber Objecttr~tger, die vorher 1 - - 2  Stunden lang bis auf 
180 ~ C. erhitzt worden waren, ausgegossen. Ein Knotea wurde mit 
vorher gegltihter $cheere ausgeschnitten und mit derselben Scheere 
kleine Sttteke aus dcmselben geschnitten und entweder direct auf die 
Serumgelatine gebracht oder erst nachdem sie in destillirtem Wasser 
zerzupft waren, in einem Uhrschlilchen, das wie die Objecttr~iger be- 
handelt war. Einige Pr~iparate wurden unbedeckt, andere =nit einem 
Deckgliischen bedeckt unter eine mit nassem Filtrirpapier ausgeftlt- 
terte Glasglocke im Brutapparat gebracht. Es wurde auch Aussaat in 
fliessendes Wasser gemacht und das Pr~iparat mit Deckglas versehen. 

Es wttrde nun zu weitl~iufig und langweilig werden, sollte ich 
eine Copie meiner Versuchsprotocolle geben; ich ziehe es daher 
vor, einfach die Resultate der Culturen zu schildern, wie dieselben 
in fast allen Pr~paraten sich zeigten. In den frisch bereiteten 
Gelatinepr~iparaten sieht man gew~hnlich nur einzelae Zellen und 
Zellenhaufen, die durch die Pr~iparation fret gemacht sind, aber 
keine Bacillen, wenn die Pr~iparate nicht vorher in Wasser zerzupft 
sind, in welchem Falle man auch ziemlich viel freie Bacillen ent- 
deckt. Am 2. und 3. Tage sieht man keine Ver~lnderungen an den 
Pr~iparaten. Am 4. Tage f~ingt man an etwas Entwicklung zu sehen. 
Die Zahl der Bacillen ist gewShnlich bedeutend vermehrt und viele 
von ihnen zeigen ein knotiges Aussehen, wie dies schon Neisser  
beschrieben und abgebildet hat, a. a. O. Tar. XII. Fig. 1, 2, 3. Es 
ist meistens ausserordentlich schwierig, diese Knoten in ungef~rbten 
Pr~tparaten zu sehen. Da die Baciilen beweglich sind, kann eine 
Bacille, die man in Bewegung an dem einen Ende sieht, leicht den 
Eindruck machen, dass sie am Ende verdiekt ist, w~hrend dieser 
Eindruck vielmehr die Folge tier Bewegungen der Bacille ist. Mit- 
unter bekommt man aber doch Bacillen in einer Stellung zu sehen, 
die keinen Zweifel tiber ihr Knotigsein hinterlassen, und jeder Zweifel 

1) Dr. R o bert Ko c h, Zur Untersuchung pathogener Bakterien in Mittheilungen 
aus dem Kaiserlichen Gesundheitsamte. Berlin |881. 
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muss versehwinden, wenn man die Bacillen in gef~Irbten Pr~iparaten 

sieht (Fig. 4, a). Mitunter sind die Baeillen nUt an einem oder an 
beiden Enden knotig, ilflers aber tr~igt eine Bacille 3 oder 4 Knoten; 
diese letzten sind immer wenigstens doppe!t so lang als die ge- 
w~/hnliehen Baeillen. In einigen Pr~iparaten findet man auch neben 
den knotigen Bacillen l~ingere F~iden~ die entweder isolirt herum- 
sehwimmen oder auch so dicht verfilzt sind, d a s s e s  unmilglieh 
wird, die einzelnen F~iden zu verfolgen. Diese F~iden sind glatt, oft 
artieulirt, als bestiinden sie aus einer Reihe yon Baeillen (Fig. 4, b), 
oder knotig, perlsehnurfSrmig (Fig. 4, e). N e i s s e r  beschreibt neben 
knotigen Bacillen aueh solehe mit Ltiekenbildung und bildet sie in 
Fig. 3 und 8 ab. Dergleiehen Baeillen habe ich noeh nieht ge- 
sehen; dagegen habe ieh unter den Perlsehntiren einige gefunden, 
die am einen Ende Knoten an einem dlinnen Strang zeigen, w~ih- 
rend sie am anderen Ende wie ein diinnes Btindehen sieh prlisen- 
tiren mit gefltrbten und ungef~irbten Partien (Fig. 4, c). Es ist wohl 
mSglieh, dass die Bacillen etwas finch sind, und class die Knoten, 
die man sieht, wenn man die Bacillen yon der Kante erbliekt, nur als 
geRirbte Partien auftreten, wean man die Bacillen yon der Fliiche 
betrachtet. Es ist mir doch auffallend, dass ieh niemals Baeillen 
yon dieser Form gesehen h a b e . -  Die Regelm~issigkeit, mit weleher 
man diese langen Fiiden und Perlschntire in den Culturen findet, 
sowie ihr Caliber zeugen davon, dass sie wirklich Abkt)mmlinge der 
Bacillen sind. Vom 5. Tag ab findet man in den Prliparaten neben 
den knotigen Bacillen und den Perlschntiren aueh kleine Gruppen 
yon Kiirnera (Fig. 4, e), die oft eine line,ire Anordnung innehalten, 
und zuletzt wird das ganze Pr~iparat yon dergleichen Kiirnern erfiillt. 

Einmal habe ieh einen gerade exstirpirten Knoten in fltissiges 
Blutserum in einem Reagenzgllisehen gelegt und ihn daselbst vom 
21. April bis zum 28. April gelassen. Der Knoten war dabei sehr 
weich geworden und in einem Pr~iparat yon demselben konnten 
keine Zellen mehr entdeckt werden, dagegen fand sieh eine Unmasse 
kleiner Kiirner. Der Knoten wurde dann in absolutem Alkohol ge- 
h~irtet, und in Sehnittpr~iparaten aus demselben, die mit Fuchsin 
und Methylenblau geRirbt wurden~ finden sich Gruppen yon kleinen 
Kilrnern, die ihrer Anordnung naeh an die mit Baeillen geflillte Cultur 
eines Knotens erinnern. Ich glaube annehmen zu kiinnen, dass bier 
s~,immtliehe Baeillen auseinander gefallen sind zu kleinen Kiirnern. 
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Nachdem ieh Keuntniss von den Untersuchuugen Koch 's  tiber 
die Tuberculosebacillen erhalteu hatte, versuchte ich selbstverstiindlich 
die Cultur der Bacillen auf festem Blutserum, und verwaudte dazu 
wiederum menschliches Serum. Die Aussaat geschah in Reagenz- 
gl~iser. Nach einer Woche oder etwas mehr, am 8. Tage war das 
Serum oberfl~ichlich verfltissigt durch die sich vermehrenden beweg- 
lichen Bacillen. In diesen Culturen fanden sich nun dieselben For- 
men, die ich oben beschrieben babe, und in derselben Reihenfolge. 

Die Culturen gedieheu nicht bei gew~hnlicher Zimmertempe- 
ratur yon 15~ ~ C. Die niedrigste Temperatur, bei welcher die 
Bacillen sich noch vermehren, habe ich noch nicht bestimmt. 

Durch die oben geschilderten Resultate meiner Culturen glauhe 
ich, dass die Resultate Ne i s se r ' s  hei seinen Culturen vollst~ndig 
best~itigt und zugleich etwas erweitert worden sind. Die Kuoten- 
bildung an den Bacillen muss wabrscheinlich als Sporenbildung an- 
gesehen werden, und das endliche Resultat der Culturen, die kleiuen 
Kiiruer, als Sporen. 

Sporenhildung findet offenhar aueh im menschliehen Kiirper 
statt. Man findet nehmlich im Saft yon frischen Knoten knotige 
Baeillen (Fig. 4, d), und die grossen brauuen Elementc, die sogen. 
regressiven Elemente, die man immer in alten Knoten findet, am 
reichlichsten aber in der Leber und Milz, den Testikeln und Lymph- 
drtisen, und aueh in den Nerven, sind wahrscheinlieh nur Ansamm- 
lungen yon Sporen und sporenbildenden Bacillen. Das Material ist 
in diesem letzten Jahre leider sehr k~irglieh gewesen, und ich habe 
nieht so schiine und grosse braune Elemente im frisehen Zustande 
vor Augeu gehabt wie frtiher und babe in Folge dessert auch nieht 
F~irbungen yon solehen Elementen machen kSnneu. Ieh gebe aber 
in Fig. 4, f eine Abbildung eines solchen Elementes aus einem Ulnar- 
nerven mit Fuehsin gef~irbt. Man sieht hier ganz deutlieh, d a s s e s  
mit kleinen Kiirnern angefiillt ist und zwiscben diesen sieht man 
auch zwci Baeillen mit Knoten an beiden Enden. Ieh habe auch cinen 
~Uteren Knoten, in absolutem Alkohol aufbewahrt, der viel braune 
Elemcnte enthitlt, untersuchen k{lnnen und habe Schnitte desselben 
theils mit Fuehsin, theils mit Methylenblau gef'~irbt. Die braunen 
Elemente sind meistens so dick, dass man die einzelnen Bcstand- 
theile derselben nur schwierig oder gar nicht unterscheiden kann; 
an mehreren Stellen sieht man aber doch deutlich, dass sie mit 
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Kt}rnern und knotigen Bacillen angeflillt sind, die sich ausgezeichnet 
mit Methylenblau fiirben lassen; in den Methylenblaupr~lparaten 
sieht man auch neben diesen grossen Elementen viele Bacillen ge- 
f~irbt, und viele yon diesen sind knotig, jedoch lange nicht so viele 
Bacillen wie in Fuchsinprltparaten. Ich glaube, dass nut die 
sporenbildenden Bacillen und die Sporen selbst die Methylenblau- 
farbe zurtlckhalten kSnnen. Ich habe mehrmals die Bacillen in 
Schnittpr~iparaten aus anderen Knoten dureh Methylenblau gefiirbt 
und eine gute F~irbung erhalten. Die Bacillen sind abet nach 
2 4 m 4 8  Stunden wieder entfitrbt, und jetzt, im October, finde ich 
die Bacillen in Pr~paratcn aus Culturen, die im Monat Juni ange- 
fertigt und mit Metbylenblau gefdrbt wurden, vollst~indig entflirbt, 
wiibrend die knotigen Bacillen und die PerlschnUre, wie sic in 
Fig. 4, c abgebildet sind, noch gefdrbt sind. 

Es ist nun ganz auffallend, dass die braunen Elemente oder 
Sporenansammlungen in Hautknoten viel sp~iter und viel seltencr zu 
finden sind, als in der Leber und Milz, den Testikeln, Lymphdriisea 
und Nerven. Es h~tngt dies vielleicht mit der oberfl~ichlichen Lage der 
Knoten zusammen, indem in diesen nicht immer die zur Sporen- 
bildung n~thige Temperatur sich vorfindet, withrend dieselbe in den 
inneren Organen immer da sein wird. Es ist dies natUrlich nut eine 
Hypothese und es giebt fiber diese r~tthsclhafte Krankheit schon der 
Hypothesen genug, so dass es rationeller erscheint sich vorlUufig 
mit den schon existirenden zu begntigen und weitere Meditationen 
aufzugeben, bis eine fortgesetze Forschung bessere Anhaltspunkte 
gegeben hat. 

Erkl~rung der Abbildungen. 
Taf. X. Fig. 4. 

a Bacillen aus einer Blutserumgelatinecultur yore 23. Februar his i. M~rz 1882. 
b Ein gegliederter Faden aus einer Cultur auf festem Blutserum vom 19. Mai bls 

|2. Juni. Mit Methylenb]au gef~rbt. 
c Per]schn(ire aus einer Gultur auf festem Biutserum yam 21. Mai bis 26. Juai. 

Mit Methylenblau geffirbt. 
d Knotiger Bacillus aus frlschem Knotensaft. 
e Gruppen you KSrnern in einer Blutserumcultur yam 14. his 19. Miirz. 
f Ein braunes Element aus eiuem Ulnaruerveu, mit Fuchsin gefllrbt, KSrner und 

zwei knotige Bacillen enthaltend. 
Siimmtliche Figuren sind bei Zeiss' homogener Immersionsliuse .iJ~ und 

Ocular No. 4 gezeichnet. 


