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XIX. 
Histologisehe Untersuchungen fiber die Einwir- 

kung der Zimmts iure auf tuberculiise 
Kaninchen. 

(Aus der ehirurgisehen Privatklinik yon Prof. A.  L a n d e r e r  in Leipzig.) 

Von Dr. reed. Paul Richter, 
frfiherem Assistenzarzt der Privatklinik. 

Nachdem friiher das Princip dor therapeu~ischen Wirkung 
der Zimmtsgure, sowie der Einfluss der intravenSsen Zimmt- 
s~iureinjectionen auf Blut, Blutkreislauf u. s. w., sowie ihre in- 
teressanten Beziehungen zu den Leukocyten besproehen worden 
sind, sell in Folgendem ein kurzer Ueberblick gegeben werden 
fiber die Resultate, welche bei Behandlung der Impftuberculose 
der Kaninchen erzielt women sind. D a e s  sich um eine fort- 
]aufende [~eihe in t ravenSser  Injeetionen handelte, war diese 
Thierart die einzige, welche in Frage kommen konnte. 

Die Versuehsreihe bezieht sich auf 10 Kaninchen m5glichst 
gleicher Gr5ss% welchen am 12. Mai 1892 eine Aufschw:emmung 
einer frisehen Tuberkelbaeillen-Reineultur (aus dem Leipziger pa- 
thoiogischen Institut) in Kochsalzliisung in die Ohrvenen injicirt 
wurde. Am 23. Mai starb alas erste Thier, ohne class die Section 
sehon makroskopische tuberculSse Ver~nderungen nachwies; am 
25. Mai ein zweites mit einer m~ssigen Menge tuberculSser Kno- 
ten in beiden Lungen, und am 1. Juni ein drittes mit einer weir 
verbreiteten Tuberculose beider Lungen und voreinzelten tubereu- 
15sen Heerden in der Leber; die Milz erwies sich frei. Von diesem 
Tage an, we das Vorhandensein einer experimentellen allge- 
meinen Tubereulose bei siimmtlichen Versuehsthieren sich mit 
einiger Wahrscheinliehkeit annehmen liess, wurde mit der Be- 
handlung bei 6 Kaninehen begonnen; ein Thier blieb als Con- 
trolthier zuriick. Benutzt wurde dieselbe Emulsion, wie sic yon 
Landerer  auch am Menschen ~erwandt wird (5 pCt.); aller- 
dings wurde mit relativ h5heren Dosen vorgegangen, als sic 
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beim Menselien r/ithlich sind. Angefangen wurde mit Ein: 
spritzungen yon 0 ,1"0 ,2  g und dieselben 3real wSehentlich ge- 
maeht, yon der dritten Woche der Behandlung an wurden die 
Dosen allms gesteigert, bis 1,0g erreicht war, yon diesen 
hohen Gaben jedoch bald Abstand genommen und schliesslich 
durehschnittlich 0,5 zweimal w~ichentlich intravenSs injicirt. Am 
1. December, also 6 Monate nach Beginn der Behand|ung wurde 
dieselbe sistirt. Die Thief% welche nach der Infection stark ab- 
magerten und auch w/ihrend des Beginnes der Behandlung sehr 
geringe Fresslust zeigten, vertrugen die Injection, auch die hSeh- 
sten Desert, recht gut und nahmen s/immtlich erheblich an Ge- 
wicht zu. Spontan starben 2 Thiere, ein Kaninchen, sehr schwach 
und e!end, naeh 6 Einspritzungen am 19. Tage naeh Beginn der 
Behandlnng, ein zweites 7�89 Monate nach demselben an einer 
acuten Pneumonie; s/immtliche anderen Thiere mussten durch 
Chloroform get6dtet werden. Das niche behandelte Controlthier 
starb, stark abgemagert, verh~ltnissm/issig split, nehm|ich erst 7 
Monate nach der Infection; die Section wurde leider vers/iumt. Ein 
Riickschluss darauf, dass die ursprfingliche Infection keine allzu 
schwere gewesen w/ire, i s t  daraus nicht zu ziehen; denn, wie er- 
wiihnt, starben 2 andere Thiere an ausgesprochener Tuberculose 
bereits am 13. und 18. Tage nach erfolgter Infection. Ungleich- 
heiten des Verlaufs sind hie zu vermeiden, da es nicht mSglich 

ist,  besonders bei intravenSser Injection, die Menge der Bacillen 
auf die einzelnen Thiere ganz: gleichmiissig Zu vertheilen. 

Es folgen die Seetionsbefunde und die Resultate der mikro- 
skopischen Untersuchung. 

I. Kaninehen, gestorben 19 Tage nach Beginn der Behandlung, 89 Tage 
nach der Infection. Erhiilt, bereits sehr elend, am 18. (38.) Tage, um den 
Effect der Injection recht deutlich zu machen, noch 0,8 ccm injicirt. 

Makroskopisch: Ueber beide Lungea verst.reut zahlreiehe mfiiare 
Kn~;tchen, deutlich yea einem hyper'~mischen Eofe umgeben. Beide Lungea 
sehr blutrdich, in den Randpartien emphysematSs. Milz vergrSssert, ohne 
makrosk0pisch siehtbare Tuberkel. Leber sehr blutreich, enthi~lt Coccidien- 
knoten nnd vereinze]te Tuberke]. Nieren zeigen Stauung; Grenzsehieht 
deutlieh abgesetzt; sonst ohne Veranderungen. 

~Iikroskopisch: Capillaren der Lunge stark erweitert, strotzend mit 
Leuk0cyten geffillt; dieselben liegen in vielen Gefi~ssen besonders im Cen- 
trum angehi~uft; an anderen Stellen ist die Gefiisswand und dos dem Gefi~ss 
benachbarte Gewebe mit Leukocyten massenhaft durchsetzt. Die Tuberkel 
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treten vorwiegend als tubercu~;se Perlbronchiten auf. Die Tuberkel zeiffen 
sieh yon Zonen massenhafter Leukocyten (vorwiegend multinucle~rer) umgrenzt. 
Eine Eiawanderung yon Leukocyten in die Tuberkel se]bst ist vorhanden, 
h~lt sich abet ia bescheidenen Grenzen. Beachtenswerth ist der geringe 
6ehalt der tuberculSsen Heerde an nekrotischem Gewebe. ~ Auch in dem 
den tuberculSsen Heerden benacbbarten Gewebe finden sich die Alveolarsepta 
reichlieh mit Leukocyten durcbsetzt~ so dass dieselben stellenweise das Ge- 
webe fast verdecken; die Alveolarsepta erscheinen theilweise verquollen und 
reiehlieh mit Flfissigkeit durchtdinkt. Daneben wieder fast normales Gewebe. 

Der Baeillengehalt der tubercul5sen Heerde ist ein reichlicher, ohne 
wesentllcheu Unterschied gegenfiber dem der nicht behandelten Thiere. 

Es hande!t sich hier also wesentlich um Capillarektasie, serSse 
Durchtr~nkung und massenhafte Leukocytenauh~ufung um die 
Tuberkel herum und in den Alveolarsepta, und man kSnnte dieses 
erste Stadium etwa bezeichnen als , ,Leukooytose der Lunge". 

IL Kaninehen, gut gen~.hrt und fett (hat 14 Tage vorher noch 6 lebende 
Jungen geworfen), wird am 98. Tage nach der Infection, am 78. naeh Be- 
ginn dec Behandlung, durch Chloroform getSdtet. 

] g a k r o s k o p i s c h e r  B e f u n d :  Lungen beiderseits lufthaltig, in den 
Randpartien hocbgradiges Emph~sem. Miissig zahlreiche, weissgelbliche 
KnStchen sind fiber beide Lungen ,r Dieselben prominiren nut 
wenig fiber die Oberfl~ehe. Ein grosset Theil derselben ist yon einem rSth- 
lichen Hof umgeben, so dass die Lunge ein marmorirtes Aussehen gewinnt. 
Auf dem Durehschnitt sind beide Lungen sehr succulent. 

Milz~ stark vergrSssert, zeigt keine TuberkelknStchen, ebenso wenig die 
~Nieren. u Tuberkel in der Leber. 

Mik roskop i sch :  Befund in ~ieler Beziehung iihnlich, wie helm vorigen 
Thiere. Die die Tuberkel umgebende Leukoeytenzone, aus mehreren (his 
6--10) Schiehten bestehend, ist sch~.rfer gegea die Umgebung abgesetzt; in 
den Tuberkelheerd selbst, in dessen Innerem centrale Verkiisung nicht mehr 
zu finden ist, hat nicht nut eine sehr reichliche Leukocyteneinwanderung 
stattgefunden, sondern an einzelnen Stelten schieben sich bereits Capillareu 
in den Tnberkel hinein. ]in den Randpartien des Leukoeytenwatts lassea 
sich bereits Bindegewebsspindelzellen und epithelioide Zellen, mitunter in 
regelmiissiger, zu coueeutrischen Streifen sich gruppirender Anordnung, zum 
Theil anscheinend regellos gelagert, erkennen. 

Auch bier sind die Alveolarwiinde zum Theil mit Leukoeyten durchsetzt; 
gequollen und an einzelnen Stellen finder sich kernarmes Exsudat in den 
Alveolen. Andere Partien emphysematSs. - -  M~ssig zahlreiche Bacillen~ die 
sich sehlecht f~rben und ihren Farbstoff leieht wieder abgeben. 

Hier ist es also bereits zu scharfer Umwallung des Tuberkels 
gekommen. Daneben lassen sich die Anf/inge yon Gef/~ssueubil- 
dung, sowie einer Durchwachsung des Tuberkels mit Binde- 
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gewebe erkennen. Diese Per iodo liesse sich bezeichnen als :  

, , S t a d i u m  t ie r  U m w a l l u n g "  and interst i t ie l ler  Pneumonie.  

III. Kaninchen, noch krliftig and gut geniihrt, wird am 122. Tage nach 
Beginn der Behandlung (letzte Injection 3 Tage ,orher) mit Ghloroform getSdtet. 

Befund.  a) Makroskop i sch :  ]~[ilz and Nieren erweisen sich als tu- 
berkelfrei; die Leber enth~lt splirliche, zum Theil verfettete Tuberkel. 

Beide Lungen enthalten eine m~ssige gouge kleinerer und grSsserer KnSt- 
chert; letztere maehen den Eindruck eonfluirter Tuberkel; sic sind graugelblich 
gefiirbt and fiihlen sieh fest an. Ein Ausstrichpriiparat aus denselben ergiebt 
ganz vereinzelte Tuberkelbacillen. Randpartien der Lunge sind emphysematSs. 
Die Lunge im Uebrigen iiberall lufthaltig, der Blutgehait nicht vermehrt. 

b) Mik roskop i sch :  Die Kn6tehon zeigen im Centrum geringe Verki~- 
sung, es folgt dar~;uf eine mehrfaehe Schicht gut erhaltener epithelioider 
Zellen. Die KnStchen sind ,con multinueleiiren Leukoe),ten durchsetzt, welche 
anseheinend aus der Umgebung in den Tuberke| hineingewandert sind. Die 
Randzone des KnStchens wird yon einem Kranze jungen, fibrSsen~ noeh 
zellreichen Bindegewebes gebildet, das den Tuberkel kapselartig yon allen 
Seiten umgiebt. Von demselben dringen stellenweise ,~ereinzelte, lang aus- 
gezogene, spindelf6rmige Zellen, vereinzelt auch Str~inge bereits ausgebildeten 
Bindegewebes, ebenso auch Gapillaren in den Tuberkel hinein. Im An- 
sehiusse an diese Schicht findet sich in der Umgebung der Tuberkcl fiberati 
gesundes Lungengewebe. Bacillen warden nur ganz vereinzelt gefunden (in 
"~ielen Pr~paraten nur 1--2); dieselben lagen in der dem bindegewebigon 
Kranze benachbarter Schieht epithelioider Zellen. 

Man kSnnto hier yon einem , , S t a d i u m  d e r  A b k a p s e l u n g  

u n d  B i n d e g e w e b s d u r c h w a c h s u n g "  sprechen. 

IV. Kaninchen, in gutem Zrni~hrnngszustande, am 155. Tage nach Be- 
ginn dor Behandlung durch Chloroform getSdtet. 

Makroskop i sch  ~hnelt der Befund an den Lungen vSllig dem vorigen. 
Nut ist die Zahl tier KnStchen eine sp{irliehere and ihre GrSsse gcringer. 

Mik roskop i seh  zeigon die KnStchen ebeufalls im Centrum keine Ne- 
krose. Durchsetzt sind die Tuberkel Yon zahlreichen Rundzellen and Yon 
Zfigen neugebildeten Bindegewebes, die YOn der Peripherie ans in ihn hin- 
einstrahlen und seine Struktur undeutlieh maehen. Innerhalb des Tuberkels 
finden sich an mehreren Stellen mit rothen BtutkSrperchen erffillte Hoht- 
ri~ume. Nach ausseu wird der Tuberkel dutch eine Sehicht fibr6sen Blade- 
gewebes abgeschlossen, das bedeutend zelI~rmer ist, als bei dem vorigen 
Thiere. Alveolen und interalveoliires Gewebe in der Umgebung des Tuber- 
kels zeigen keine frisch entzfindliehen Ver~nderungen. Dagegen finden sich 
die Alveolarsepten violfaeh bis zum Dreifachen verdiekt dutch Einlagerung 
faserigen Bindegewebes. Ziemlich reichlieh LymphknStchen. Tnberkelbaeillen 
wurden in keinem einzigen Pri~parate mehr gefunden. 

Milz "~ergrSssert, blatreich, ohne Tnberkel. 
Leber  zeigt an ~erschiedenen Stellen narbenartige Einziehungen, an 
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denen sich aber mikroskopisch eine ehemalige Tuberkelstruktur nicht nach- 
weisen l~sst. 

V. Kaniachon, 224 Tage nach dem Beginne der Behandlung ffestorben. 
Die Section ergiebt eine doppelseitige Pneumonie bolder Unterlappen. Ver- 
einzelte Tuberkelknoten, die erweieht sind und sich unter dem Mikroskop 
als eitrig ver~ndert und mit Rundzellen durehsetzt erweisen. Da das Bild 
der Tubereulose dutch die gleichzeitige Pneumonie verwiseht wird, sell hier 
nieht welter auf diesen Fall eingegangen werden. - -  Zu gleieher Zeit star- 
ben aueh andere Kaninchen an Pneumonie. 

VI. Kaninehen, in ausgezeichnetem Ernfihrungszustande, hat viol an 
Gewieht zugenommen~ dutch Ghloroform get/Jdtet 278 Tage naeh Beginn der 
Behandlung, 298 Tage naeh tier Infection. 

~ I a k r o s k o p i s e h :  Milz, Leber, Niere ohne Tuberkel. 
Lunge in Theilen ihrer Oberlappen beiderselts luftleer. In den Unter- 

lappen beiderseits zahlreiehe weisse Kn~itehen, die Tuberkelu makroskopiseh 
sehr iihnlich sind, sieh unter dem ~iikroskop aber als Parasitonembryo- 
non und -Eier erweisen. Sehr starkes Emphysem, namentlich der Rand- 
partien. Auf dem Durehschnitte in beiden Theilen des Oberlappens durch 
Farbe und Consistenz sich yon den fibrigen Partien abhebende Stellen, die 
an die sehiefrige Induration bei menschlicheri tuberculSsen Prozessen er- 
innern, sich hart anffihlen und auf dem Durchschnitt vereinzelte Kn~tehen 
erkennen lassen. 

]~Iikroskopisch:  Die Struktur des Lungengewebes ist eigenthfimlich 
ver~r~dert. Neben grossen Liehtungen, die anscheinend stark erweiterten 
Alveolen angehSren~ ~nden sigh in unmittelbarer N~ho ~ohlraume mit ge- 
ringem Lumen, deren Wandung noeh etwas infiltrlrt ist; das Gewebe derselben 
zeigt eine starke Vermehrung you Bindegewebsfasern und Bindegewebszellen 
mit zum Theil l~nglichem Kern. Die Wandungen dieser R~iume liegen oft 
so dieht zusammen, dass yon einer wirkliohen Liehtung kaum noch gesproeheu 
werden kann und eine Wand unmittelbar tier anderen anliegt odor in sic 
fibergeht. Daneben findet sieh wieder anseheinead normales Lungengewebe 
in reichlieher Ausdehnung. tteerde, frfiheren Tuberkelheerden entspreehend, 
flnden sich nur noch sp~rlieh; sic repr~sentiren 2 Typen. Die einengleichen 
noch den frfiher beschriebenen, mit krKftigom Bindegewebsring; alas Centrum, 
we yon nekrotisehem Gewebe durchaus nichts mehr zn erkennen ist, wird 
eingenommen yon massenhaften Lenkoeyten (meist uninucle~r). Veto Rand- 
wall strahlen kraftige kernarme Bindegewebszfige in den Heerd ein, verilsteln 
sich naeh verschiedenen Richtungen, so dass der tteerd dadurch in mehrere 
Abtheilungen zerlegt wird; Capillaren sind vorhanden, abet eher sp~rlicher. 
An anderen Stellen finder man Heerde, verh~tltnissm~ssig arm an Leuko- 
eyten, fast nut aus Bindegewebsz/igen bestehend, ~lteren Narbeu ~ihnlieh.-  
Tuberkelbaeillen sind in keinem Sehuitt dutch F~rbung naehzuweisen. 

Wir haben es hier entschieden mit Narbonbildung und 
Narbenschrumpfung sowohl um die Tuberkel herum, als in den 
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Alveolarsepten zu thun, so dass wit diese Periode bezeichnen 
kSnnten als das , ,S t ad ium der Verna rbung"  

Die Pt'ozesse, die dm'ch die intravenSse Injection you Zimmt- 
s~ureemulsion in tuberculSsen Kaninchenlungen herbeigefiihrt 
werden, lassen sieh in folgender Weise zusammenfassen. Zu- 
n~chst entsteht um die tabereulSseu Heerde Entziindung, haupt- 
s~chlich in Capillarektasie, serSser Durchtri~nkung und Leukoeyten- 
anhiiufung bestehend (Stadium der Leukocytose ). Sparer finder 
man um die TuberkelknStcheu einen mehrfachen Leukocytenwali 
und zugleich beginnende Einwanderung yon multinucle~ren Leuko- 
cyten in die KnStcheu und Alveolarsepta, sowie Gef~ssneubildung 
(Stadium der Umwallung). 

In einer weiteren Periode fiuden wit den Tuberkel yon jun- 
gem Bindegewebe (vorwiegend epithelioiden Zellen) umwallt und 
zugleich wachsen junges Biudegewebe und Gefiisse in den Tu- 
berkel hinein (Stadium der Durchwachsung und Vascularisation). 

Bacillen sind in diesem Stadium schon fast vSllig ver- 
sehwunden. Schliesslich sehen wit dieses junge Bindegewebe in 
~Narbengewebe iibergehen, w~ihrend die iibrigen Lungenpartien 
theils emphysematSs, theils normal, theils im Zustaude ehroni- 
scher interstitieller Pneumonie gefunden werden (Stadium der 
Vernarbung and Schrumpfung). 

Bacillen sind keine mehr zu finden. Die Thiere zeigen jetzt 
aueh wieder vSlliges Wohlbefinden und Gewichtszunahme, nach- 
dem sie vor der Behandlung abgenommen und im Anfang der- 
selben einen Stillstand gezeigt haben. 

Die in den sp~iteren Stadien um grSssere Tuberkelheerde 
herum zu beobaehtenden Prozesse gleiehen vollst~ndig den be- 
kannten Vorgiingen, wenn Substanzverluste, nekrotische Partien, 
FremdkSrper (Glaspl~ttchen, tods Leberstfiekehen), welche keine 
schi~dlichen chemischen Eiufifisse ausiiben, umwallt und dureh- 
wachsen werden. 

Ueberblicken wit dam Resultat der mitgetheilten Behand- 
]ungsversuche tubereul5s gemachter Kaninehen mit intravenSsen 
Zimmts~iureinjectionen, so geht jedenfalls daraus hervor, dass der 
Verlauf der Impftubereulose unter dem Einflusse dieser Therapie 
ein wesentlich protrahirterer ist, als gewShnlich. Behandlungs- 
methoden, mit denen es gelingt, tuberculSse Kaninehen fast ein 
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Jahr am Leben zu erhalten, sind bisher noch nicht beschrieben, 
wenng]eich wit welt enffernt sind, aus der Zeitdauer des Ver- 
laufos der Tuberculose allein so weitgehend e Schlfisse zu ziehen, 
wie Ki tasa to l ) ,  der in der Mittheilung seiner Versnche fiber 
die Heilwirkung des Tubereulins an tuberculSsen Meerschwein- 
chen erklgrt, dass, wenn es bei richtiger und gleichm~ssiger Art 
derInfection ge]i/nge, ein behandeltes tuberculiises Meerschwoin- 
chen l~nger als 11 Wochen am Leben zu erhalten, damit allein 
sehon der heilsame Einfiuss der Behandlung erwiesen witre. - -  

Aber auch die Art und Weise der Impftubereulose des Ka- 
ninchens erscheint unter dem Einflusse der intraven/isen Zimmt- 
si~ureinjeetionen yon der gewShnlichen wesentlich versehieden. 
Statt des gewShnlichen Bildes umfangreieher, allm~hlich ein- 
schmelzender und verk~ster Knoten mit reichlichem Bacillen- 
gehalt erblieken wir nut spgrliehe KnStchen, deren Bacillengehalt 
immer mehr abnimmt, bis sieh schliesslieh /iberhaupt Baeillen 
durch die F~rbung nicht mehr nachweisen ]assen, und die statt 
der Neigung zur Verki/sung vielmehr gerade umgekchrt die Ten- 
denz zu fibrSser Umwandlung zeigen. Dass bei unseren behan- 
delten Versuehsthieren die Abdemina!organe, speciell Milz und 
Leber, so wenig oder gar keine Tuberkel bezw. Residuen davon 
aufweisen, ist allerdings web] nicht auf Reehnung der Behand- 
lung, sondern des Modus der Infection zu setzen. Ist, im 
Gegensatz zum Meerschweinchen~ schen bei der gewShnlichen 
subcutanen oder intraperiton~alen Infection beim Kaninchen die 
Lunge Hauptlocalisationsort der Tuberculose, so ist es bei der 
intravenSsen Application der Bacillen-Reinculturen in die Ohr- 
venen erst recht leicht erkl~rlich, wenn die Lungen als die 
erste grSssere Station auf dem Blutwege mit einer so grossen 
Menge yon Keimen fiberschwemmt werden, dass fiir eine An- 
siedelung in anderen Organen nicht mehr viel fibrig bleibt. 

Es erinneren unsere Bilder, sowohl makroskopisch wie mi- 
kroskopisch, sehr an die Ergebnisse, wie sie P rudden ,  Hoden- 
pyl und besonders Vissmann ~) bei der intravenSsen Injection 
abgetiidteter Tuberkelbaeillen erhalten haben. 

Es wird sich zuniichst also fragen, ob durch die Behandlung 

1) Zeitschrift f/ir Hygiene. Bd. 13. 
~) Dieses Archly. Bd, 127, 
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eine directe Abt/idtung der Tuberkelbacillen im Gewebe erzielt 
worden ist, ob also der Zimmts~ure ein sch~digender Einfiuss 
auf den Tuberkelbacillus selbst zukommt. A priori w~re dies 
ja nicht unwahrscheinlich, zumal in letzter Zeit, ~lteren Angaben 
entgegen, Troje und Tangl  1) auch fiir das Jodoform eine di- 
recte antibacilli~re Giftwirkung den Tuberkelbacillen gegenfiber 
nachgewiesen haben, die allerdings nur ausserhalb des lebenden 
ThierkSrpers erkannt werden konnte. Indessen hab~n uns 
Reagenzglasversuche diese Art der Wirksamkeit als nicht von 
Bedeutung erscheinen lassen. 

W~hrend ffir das ZimmtS1 Behring ~) friiher stark ent- 
wickelungshemmende Eigensehaften festgestellt hat~ fanden wit, 
dass der Zimmts~ure und ihr verwandten Kiirpern bactericide 
Wirkungen fiberhaupt nicht, entwickelungshemmende nur in sehr 
geringem Grade zukommen. Speeiell zeigten Versuche, naeh Art 
der yon Troje und Tangl  angegebenen angestellt, mit Tuber- 
kelbacillenculturen, we]che Tage lang mit ZimmtsS~ure bestreut 
aufbewahrt wurden, dass nach ihrer - -  subcu tanen-  Applica- 
tion in den ThierkSrper sowohl locale~ als al]gemeine metasta- 
tische Tuberculose mit sehr progressivem Verlaufe entstand. 

Bemerkt sei bier, dass allerdings der ganz stricte Beweis, 
dass bei unseren Versuchsthieren die Bacillen aueh wirklich 
getSdtet und die Tuberkel nicht mehr infeetiSs waren, insofern 
nicht erbraeht worden ist~ als Uebertragungsversuche aus ~usse- 
ren Grfinden unterlassen werden mussten; indessen glauben wit 
nicht anders den Umstand deuten zu dfirfen, dass~ wie in den 
Versuchsprotokollen erw~hnt, unmittelbar an die sp~rlichen Tu- 
berkel sich fiberall gesundes functionsf~higes Lungengewebe ohne 
Entzfindungserscheinungen anschloss und dass die Thiere nach 
schwerer Erkrankung sich wieder vollstiindig erholt haben. 

Betrachten wir nun den Einfluss, welchen die intravenSsen 
Zimmts~ureinjectionen auf das tuberculSs afficirte Gewebe aus- 
iiben, so sehen wir~ dass der Tuberkel selbst zun~chst nicht 
davon betroffen wird. Nekrotische Vorg~nge innerhalb des Ttl- 
berkels waren bei unseren Thieren jedenfalls spi~rlicher~ als sie 
bei unbeeinflusstem Verlaufe der Tuberculose gewesen w~ren; 

1) Arbeiten aus dem pathologischen Institut Tiibingen. 1891. Bd. V. 
2) Zeitschrift ffir Hygiene. Bd. V. 
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ebenso fehlten Verkalkungsvorg~inge, wie sie Landere r  bei in- 
travenSsen Perubalsaminjectionen gesehen hat, g~nz|ich. Ihr 
Werth fiir eine etwa kiinstlieh herbeigefiihrte Heilung des Tu- 
berkels ist ja allerdings nicht mehr hoch anzuschlagen, seitdem 
Yamagiwa  I) gezeigt hat, dass sie bei nicht behandelten tuber- 
culSsen Thieren, wofern nur die Tuberculose schon einige Zeit 
besteht, in gleicher Weise und H~ufigkeit vorkommen, als bei- 
spielsweise bei Kaninchen, die mit Tuberculin behandelt worden 
sind. Ebenso wenig kam es im Verlaufe der Behandlung irgen d- 
wie zu eitriger Einsehmelzung und schliesslicher Elimination 
tuberculSser Massen, wenn aueh wiederholt Durehsetzung des 
Tuberkels mit multinucle~ren Zellen eonstatirt wurde. Das ein- 
zige, was yon Ver~nderungen innerhalb des Tuberkels constatirt 
wurde, waren kleine Blutungen in denselben. 

Vielmehr zeigen unsere Versuchsergebnisse, dass in der 
Hauptsache das in der Umgebung des Tuberkels gelegene Ge- 
webe afficirt befunden wurde. Es wirkt die in die Blutbahn 
eingeffihrte Zimmts~ure direct nur auf das gefgsshaltige Gewebe; 
sie erregt vermSge ihrer chemotaktisehen Eigensehafte n eine 
kiinstliche Entzfindung, die sich in der Hauptsache in der Nach- 
barschaft der tuberculiisen tIeerde localisirt und ira weiteren 
Verlaufe durch interstitielle Pneumonie und Bildung einer dichten 
Umhfillung zur vSlligen Abkapselung des Tuberkels, zu Sistirung 
des Stoffwechsels in seinem Innern und damit wahrseheinlieh zu 
Sehwund und Tod der Baeillen fiihrt. 

Was die Berechtigung betrifft, Entzfindungsvorg~nge bei 
Tuberculose kfinstlich hervorzurufen, so muss zugegeben wer- 
den, dass die Frage noeh eine controverse ist. Speciell fiir die 
Tuberculose ist Baumgar t en  2) bei seinen Untersuchungen fiber 
die Wirkung des Tuberculins zu der Erkenntniss gekommen, 
dass ,,die Coneurrenz einer aeuten Entziindung eaeteris paribus 
den Verlauf der Tuberculose delet~rer zu gestalten geeignet ist". 
Baumgar t en  fund bei seinen tuberculinisirten Kaninchen so- 
wohl makroskopiseh wie mikroskopiseh erhebliche Untersehiede 
gegeniiber den nicht behandelten Controlthieren : makroskopiseh eine 

1) Dieses Archly. Bd. 129. 
u) Internationale Beitdige zur Medicin. Festschrift, R u d o l f  V i r chow 

gewidmet. Bd. II:[. 
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weit massenhaf~ere Propagation der Tnberculose, mikroskopiseh 
einen welt grSsseren Baeillengehalt der einzelnen Tuberkel. Er 
giaubt, dass es nur die in der Umgebung der Tuberkel hervor- 
gerufene aqute Entzfindung ist, welche theils dureh die bewirkte 
grSssere Feuchtigkeit und Lockerung des Gewebes, theils rein 
mechaniseh durch die Herabsetzung der mechanischen Waehs: 
thumswiderst~nde, theils durch Versts des Lymphstromes 
der :Srtliehen und allgemeinen Propagation tier Tuberkelbacillen- 
Vorsehub leistet. Umgekehrt hKlt dagegen R ibbe r t  1) den Ein- 
fiuss der~ Entzrindung auf die Tuberculose flit einen gfinstigen, 
wenn sie sich innerhalb gewisser niedriger Grenzen hiflt, und 
g!aubt einerseits, dass gerade die versts Transsudation und 
lebhaftere LymphstrSmung eine bessere Resorption der toxischen 
Produkte erm5gliche, andererseits dass im Ansehluss an die Ent- 
ziindung die Lebensenergie des die Tuberkel begrenzenden Ge- 
webes erhSht wrirde, eine lebhaftere Wueherung der fixen Ele- 
mente desselben stattfi~nde und durch alas Waehsthum derselben 
die Abkapselung der tuberculSsen Heerde herbeigefrihrt wrirde. 
Damit w~re der spontane Heilungsprozess naehgeahmt. 

Ribber  t ist bei diesen theoretisehen Betrachtungen yon den 
beim Tuberculin gemaehten Erfahrungen ausgegangen, betont 
indessen ausdrficklich, dass ,,wahrscheinlich auch jede andere 
Entzfindung, ja vielleicht nur eine verstiirkte Hyperi~mie yon 
iihnliehen Einfiiissen auf den Verlauf der Tuberculose sein wird, 
sofern s i e  nur die tuberculSsen Heerde mit gleieher Intensit~t 
trifft". 

Unsere angefrihrten Thierversuche geben die experimentelle 
Besti~tigung diese r Ansieht, w~hrend sie den Baumgar ten ' schen 
Befunden vSllig entgegengesetzt sind und nur die Durchsetzung 
der Tuberkel mit multinuclei~ren Zellen mit ihnen gemein haben. 

Die Erkl~rung tier Differenz ergiebt sieh aus einem Ver- 
gleiche der Wirkungsweise beider Mitte]~ des Tuberculins und 
der Zimmts~ure. Beide bernhen zwar auf demselben therapeu- 
tisehen Principe: der kfinstlich erzeugten acuten Entziindung in 
der Umgebung des Tuberkels; beiden gemeinsam ist, wie friiher 
betont women ist, die chemotaktisehe Wirksamkeit und die Her- 
beifrihrung einer allgemeinen Leukocyto se, Trotzdem ist der 

1) Deutsche reed, Wochenschr. 1892, 
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Verlauf und schliessliche Ausgang der hervorgerufenen Entziin- 
dung bei beiden ein v511ig verschiedeuer. Die Befunde am Men- 
schen haben fibereinstimmend ergeben, was Virchow bereits in 
seinem Vortrag iiber Tuberkelheilungl) ausgefiihrt hat, dass die 
nach Tuberculingebrauch einsetzende Entzfindung eine stfirmische 
ist~ mit der Tendenz~ k~sige Gewebe zu modificiren und zum 
Zerfall zu bringen, uud dass gerade die heftige Reizung der Um- 
wandlung des Granulationsgewebes in der Umgebung des Tuber- 
kels in definitives festes Bindegewebe entgegensteht~ indurative 
Prozesse verhindert. Im Einklang damit haben die Experimental- 
untersuehungen gezeigt, dass auch bei der am l~ngste n andauern- 
den Behandlung mit Tuberculin eine fibrSse Demarcation nieht 
erzielt wurde, und Yamagiwa  finder als einzigen greifbaren 
pathologiseh-anatomischen Unterschied bei seinen mit Tuberculin 
behandelten Kaninchen eine st~rkere Anh~ufung yon Rundzellen 
um die Tuberkel gegenfiber den Controlthieren. Dem gegen/iber 
steht die bei unseren Versuchsthieren hervorgerufene Entzfindung 
mit ihrem milden, den Gesammtorganismus durchaus nicht sch~- 
digenden Verlaufe, ihrer reparativen, nicht destruirenden Ten- 
denz, ihrer Eigenschaft~ reiche Proliferation der fixen Zellen in 
der Umgebung des Tuberkels anzuregen und somit derbes, 
schwieliges Bindegewebe zu produciren. 

Von den theoretisch denkbaren MSglichkeiten der Heilung 
des Tuberkels: Verfettung, ]~esorption, Vernarbung, Abkapselung 
sind es also die beiden letzteren Erscheinungen+ welche bei un- 
seren u durch die Zimmtsi~ure kfinstlich hervor- 
gerufen wurden und welche, ohne dass das Mittel direct auf die 
Bacillen selbst wirkt, auch zu einem Schwunde der letzteren 
fiihrten. Es ist ~,ohl haupts~ichlieh auf Grund tier ungfinstigen 
Erfahrungen mit dem Tuberculin zu setzen, wenn dem yon Lan- 
dere r  in die Therapie der Tubereulose eingeffihrten Prineip der 
kfinstlichen Entziindung bisher noeh nieht die verdiente An- 
erkennung geschenkt worden ist; sowohl die angeffihrten Thier- 
versuehe, wie die gfinstigen klinisehen Erfahrungen von Lan- 
derer  und Anderen~ lassen eine weitere hnwendung wfinschens- 
werth erscheinen. 

1) Verhandlungea der Berl. Med. Gesellschaft. 1891. 


