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Ueber die Bedeutung des Lymphganglien- 
Systems fiir die moderne Lehre yon der Infection 

and der Immanit~tt. 

Versuche und Schlussfolgerungen. 

(Aus dem hygieinischen Institut der Kgl. Universitiit in Palermo, 
Director Prof. Dr. L. Manfredi). 

Von Professor Luigi Manfredi. 

Seit ungef~hr drei Jahren werden in dem hiesigen Institut 
auf verschiedenen Wegen und yon verschiedenen Forschern, aber 
in einer ganz bestimmten und objektiven Richtung, sehr zahl- 
reiche experimentelle Untersuchungen fiber das Verhalten des 
Lymphganglien-Systemes gogenfiber den Mikroorganismen an- 
gestellt. Diese Untersuchungen sind zum Theil vollendet und 
bereits verSffentlieht, odor sie sehen ihrer Publikation entgegen, 
and zum Theil befinden sie sieh noeh in Arbeit. Sie wurden aus- 
geffihrt yon mir und unter meiner Direction yon meinen Schfilern, 
den DD. G i o v a n n i  Pe rez ,  P i e t r o  Viola ,  F r a n e e s c o  Mir to  
und B e r n a r d o  Frisco~).  

Da die diesen Arbeiten zu Grunde ]iegende Frage bereits 
hinliinglieh reif zu ihrer Beantwortung erscheint, so schien es 
mir nicht unpassend, die in den einzelnen Untersuehungen zer- 

1) Die analytischen, bisher verSffentliehten Arbeiten sind folgende: 
G. Perez, Parassitismo microbico latente nei gangli linfatici normali. 
Annali d'Igiene sperimentale, ttrsg, yon A. Celli. ~o]. 7~ 1897~ 
pag. 175. 
G. Perez, J gangli nolle infezioni. Ibidem. vol. 8, 1888, Fase. 1. 
L. Manfredi und P. Viola, Influenza dei gangli linfatici nella immu- 
nitk naturale ed aequisita, Ibidem. vol. 8, 1S98, Fasc. 4. 
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streuten F~iden zusammenzufassen, sic in einen ordnungsm~ssigen 
Zusammenhang mit einander zu bringen und nach Maassgabe der 
heutzutage al]gemein herrschenden Auffassungen zu siehten, mit 
anderen Worten den Versuch zu machen, sic, wenn und soweit 
es mSglich w~re, zu einem znSalmmenhiingenden und organischen 
Ganzen zusammenzufassen. 

I. La t en t e r  Mikrobismus in den Lymphgangl ien.  

Eine der grSssten Meinungsverschiedenheiten zwischen der 
althergebrachten Medicin und del4 zeitgenSssischen Entdeckungen 
der Mikr0biologie besteht sicherlich fiber die Art  und Weise, 
wie die Beziehungen, welche zwischen dem Organismus und den 
krankheitserregenden Ursachen obwalten, aufzufassen sind. 

Nach der Th'eorie des Hippocrates, ~velche beinahe bis vor 
30 Jahren noch in der Pathologic die herschende war - -  ,,totus 
homo ex n a t i v i t a t e  morbus est",  - -  enthielt der Menseh, 
gleichsam wie ein GeNss der Pandora, von seiner Geburt an 
die Keime seiner Leiden in sich, und diese manifestirten sich 
nun wiihrend des Lebens oder auch nieht, je nach den ver- 
schiedenen Bedingungen, welchen der Organismus unterworfen 
wurde. Die Bakteriologie dagegen behauptete gMch bei ihrem 
ersten Auftreten, dass die biotogischen Agentien der Krankheiten 
in der /~usseren Umgebung ]eben~ und dass das Eindringen und 
das Vorhandensein solcher im Organismusgenfige, um specifische 
Krankheitsprozesse hervorzurufen. Die Bakteriologie schien daher 
eine neue i~tiologische Doktrin aufbringcn zu wollen, welche yon 
der alten niehts mehr an sich hatte. Exteriorit/it der Ursache, 
d. h. des pathogenen Bakteriums, [sochronismus zwisehen Ursache 
und Wirkung, d. h. zwischen Ansteekung und Infection, alas waren 
die Ausdriicke der neuen Formel, di~ sich im vollst~indigen 
Gegensatze zu jener ides Hippocrates befindet. 

Die weiteren Fortschritte der Bakteriologie haben indess 
selbst an diesen beiden Gesetzen sehr grosse Einschr~inkungen 
vorgenommen. Die Entdeckung, dass eine tingeheuer grosse 
Flora yon Bakterien, zu m Theil aus pathogen en Bakterien zu- 
sammengesetzt, im normalen Zustande sich auf der ttaut, im 
Munde, im Darme .und in anderen natfirlichen HShlen des 
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KSrpers/d, h. also in ganz intimer Berfihrung mit den Zellen 
und den Flfissigkeiten des Organismus befindet, ferner der 
Nachweis, dass der Organismus den genannten Bakterien gegen- 
fiber sich in :einem p'ermanenten: defensiven Gleichgewiehts~ 
Stadium :befiudet, in Folge 'dessen, wenn die organische iVer- 
t heidigung geringer wird, alas betreffende,: bereits vorher vor- 
handene, pathogene B~kterium alsbald die Offensive ergr6if~; 
diese und ~hnliche Feststellungen, welche jetzt in Bezug auf ihre 
Richtigkeit beSser begrfindet sind, haben den ersten revohltion~ren 
Anl/iufen der Bakteriologie etwas die Zfigel angelegt. Wenn die 
pathogenen Bakterien mehr oder minder lange in Contact mit 
dem Organismus leben und dabei doeh inoffensiv bleiben kSnnen, 
wenn sie sparer auf einma], aus Orfinden, die nicht v'on ihnen, 
wohl aber yore Organismus abh~ngen, eine Infektion hervorrufen 
kSnneri, so ist es Mar, dass w eder das Prifizip yon der Exterioritgt 
der Ursaehe, no'ch dasjenige yon tier Contemporaneiti~t ,con 
Ursache und Wirkung ungeschmiilert seinen Werth beibehalten 
kann. Man muss vielmehr erkennen, dass der Organismus in 
vielen Fiillen d i e  Keime seiner Krankheiten mit sich herum- 
triigt, oder in anderen Worten, dass die Infection im virtuellen 
odelt latengen Stadium vorhanden i is~, s ich frfiher oder sp~iter 
oder auch gar nicht beth/itigen kann: Mutatis mutandis tritt 
uns hier :also wieder die alte AUffassung yon der Auto. 
genesis der Krankheiten entgegen, wenn aueh unter anderer 
Form. 

In d e r  Tha t  ist man auf Grund der oben genannten 
bakteriologischen Beobachtungen und einer ganzen Anzahl 
klinischer Induktionen dahin gelangt, die Lehre yon dem so- 
genannten l a t e n t e n  M i k r o b i s m u s  aufzustellen, welche wie ein 
Pfropfreis .der Mikroben-Pathologie auf dem alten Stam me der 
traditionellen: Medicin siCh entwickelt hat, als eine Doktrin, 
welche die beiden entgegengesetzten Tendenzen mit einander 
aussShnt. 

Abet obwohl im klinischen Gebiete diese Lehre reissende 
Fortschritte gemaeht hat  und fenrige und hervorragende G6nner, 
besonders in Frankreich, wie Verneuil ,  J a e e o u d ,  J a u b e r t ,  
Chauf fa rd  und Andere, besitzt, so erscheint doch ihre 
experimentelle Grundlage noch nieht zufriedenstellend; 'ist'sia 
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dooh einzig und allein auf dea direkten Beweis des Vorkommens 
yon pathogenen Bakterien auf der Oberfl~iche der Haut und auf 
den Schleimh~uten yon HShlungen, welehe in physiologischer 
Beziehung mit der Atmosphere eommunieiren, gest[itzt. In der 
That kSnnte man den Bakteriengehalt dieser KSrperregionen 
als einen mehr oder minder direkten Anhang des umgebenden 
Bakterium-Mediums betrachten. Vie1 fiberzeugender, ja geradezu 
yon apodiktischer Natur wfirde ein Beweis sein, welcher im 
Stande w~re, in bejahender Weise auf folgende Frage zu ant- 
worten: Ist ein latenter Mikrobismus i m  Innern  der Gewebe 
des normalen Organismus m~glieh? 

Die Apostel dieser Lehre in dem experimentellen Gebiete 
yerfehlten auch in der That nicht, yon Anfang an Unter- 
suchungen nach dieser Richtung bin anzustellen, aber alas in 
einer Zeit, we die bakteriologische Teehnik sieh noeh in den 
Kindersr befand und noeh keine Garantie daf~r lieferte, 
dass bei ~hnlichen Untersuchungen nicht zahlreiche Fehlerquellen 
mSglieher Weise eine Rolle spielten. Sp~iter hat denn aueh die 
Bakteriologie, naehdem sie weitere Fortschritte gemaeht hatte, 
die Authentieit~t der positiven oder negativen Resultate, welche 
in einer langen Reiho nieht in j~ngster Zeit angestellter Experi- 
mente gewonnen waren, uls hinf~ltig erkl~ren mfissen. Sp~ter 
hat dann die Idee eines latenten Mikrobismus im Innern der 
Gewebe ihren Rfickzug antreten mfissen~ einestheils gegeniiber 

hSchst beachtenswerthen bakteriologischen Forsehungen mit 
negativem Resultate fiber das Blut und die verschiedenen Organe 
im normalen Zustande, anderntheils in Folge der Entdeckung 
der bakterientSdtenden Mittel, mit welchen der normale 
Organismus ausgestattet ist, und welche sich der Annahme yon 
einem dauernden Aufenthalte irgend eines Keimes im Innern 
desselben entgegenstellen, so dass die heute iibliche Ansicht 
die ist, dass der Organismus in allen seinen Geweben als ein 
vollkommen steriles Medium anzusehen ist. 

So exakt indessen auch die neueren bakteriologischen 
Forschungen seia mSgen, so wurden sie doeh nicht untersehiedlos 
auf allo Theile des Organismus ausgedehnt, und gerade ein Theil 
wurde vernachl~ssigt, ni~mlich das L y m p h g a n g l i e n . S y s t e m ,  
obgleieh es doeh mehr, als jeder andere Theil, die Aufmerksam- 
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keit h~tte auf sich lenken mfissen. Da, wie man allgemein an- 
nimmt, die Ganglien in einem so ausgedehnten und fiir die 
Mikroorganismen so zug~nglichen Gefiissnetze, wie es das Lymph- 
gef~iss-System ist, als tlemmungsorgane wirken, so lag nichts 
n~her als die Annahme, dass Keime, welehe auf irgend eine 
Weise in den Organismus eingedrungen waren, sieh in ihnen 
einnisteten und dort eine l~ngere oder kfirzere Zeit unter Bei- 
behaltung ihrer Lebensthi~tigkeit ]iegen blieben. 

Einige Beobachtungen yon Loomis,  welche yon Pizzini  
best~tigt wurden, nach denen h~ufig lebende und virulente 
Tuberkelbaeillen in den Bronehialganglien bei Individuen yon 
gesunder und kri~ftiger Constitution vorkommen, welche durchaus 
n ich t  mit der Tuberkulose etwas gemein habenden Traumen 
oder akuten Affektionen unterlagen, begrfindeten den Verdacht, 
dass das Lymghganglien-System sich ganz anders, als die fibrigen 
Theile des Organismus, den Mikroorganismen gegenfiber verhalten 
miichte. 

Ich liess daher in dem mir unterste]Iten Laboratorium eine 
Reihe systematischer Untersuchungen fiber diese Frage, d. h. 
fiber" die MSglichkeit eines latenten Mikrobismus in den Lymph- 
ganglien und fiber seine Beschaffenheit und seine Bedingungen 
anstellen~ und vertraute die Ausffihrung dieser Untersuchungen 
unter meiner Leitung dem Herrn Dr. Perez an. 

Es wurden die Lymphganglien einer grossen Zahl yon 
Individuen, welehe ganz verschiedenen Thierarten angehSrten 
(Meerschweinehen~ Kaninchen, Ratten, ttunde, Ochsen, K~ilber, 
Tauben, L~mmer, menschliche Leichen), einer bakteriologisehen 
Prfifung unterzogen und dabei eine Teehnik angewendet, welche 
die grSsstmSglichen Garantien bet und sogar, wegen der zahl- 
reiehen Controlversuche, durch welche sie auf die Probe gestellt 
wurde, als absolut unanfechtbar hingestellt werden kannl). 

1) In aller Kfirze geschildert, war die Technik, welche bei der Vornahme 
der Impfung an den Ganglien kleiner Thiere in Anwendung kam, 
folgende: Die Thiere warden durch einen Schlag in das Genick 
getSdtet und dann wurden, nach einer eingehenden Desinfektion der 
Haut, mit sterilisirten Instrumenten die verscbiedenen KSrperregionen 
nach einander blosgelegt. Es wurde dabei Bedacht darauf genommen~ 
dass diese Arbeiten in ruhiger Umgebung vorgenommen und nicht 
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Gleichzeitig hiermit  Wurde zum Vergleiche und u n t e r  den -  
s'e 1 ben Be d i n g u n  g e n eine Un~ersuchung vieler an derer O'rgane, 
Gewebe und Fliissigkeiten bei jedem Thiere  vorgenommen. 
W~hrenfl nun alte anderen Theile des Organismus Sich bei der 
Prfifung der Culturen als steril erwiesen, mit ganz seltenen Aus- 
nahmen in Bezug auf die Milz und die' Leber,  ergaben lediglich 
die Lymphganglien eine Entwickelang yon Keiinen, wie aus der 
folgenden Tabelle zu ersehen ist: 

F~lle, in denen yon den 
Versuehsthiere uad Lymphgaagliea keine 

ihre 21nzah]. Entwickelung yon Kei- 
men erhalten wurde. 

F~lle, in denen yon den 
Lymphganglien eine 

Eatwickelung ~,on Kei- 
men erhalten wurde. 

Meersehweincken 49 
Kaninehen 16 
Ratten 
Hunde 
Tauben 
Ochsen 
K~lber 
L~immer 
~ensehliche Leiehen 3 

9 2 
3 
2 

1 

48 
14 
7 
3 
2 
3 

1 

3 

Summe 88 10 78 

Das Verhiiltniss (78 real a u f  88 Fglle) ist eiu derartiges, 
dass man im Allgemeinen behaupten kann: die Lymphganglien 
sind: bei normalenThieren wirklich der Sitz, und zwar der aus- 
schiiessl[che und gewShnliche Sitz, eines latenten Mikrobismus. 

alle KSrperregioaen zu g!eicher Zeit bl0ssgeleg ~ wurden. Nach einer 
Waschung de[ blossgelegten KSrperregion mit physiologischer Koch- 
satzlSsung wurdea die Ganglien, selbstverst~ndlieh mit neuen sterili- 
sirten InStrumefiten, yon dem sic bedeckenden Fettgewebe be#eit: 
Dana wurdcn die Ganglien in physiologische KochsalzlSsung enthal- 
tenden ReagenzrShrchea wiederholt gewaschen, um durch das Schfittelrt 
dariu das Blur zu en{fernen, :welches eventuell an ihrer Obevfl[tche 
hafte~ konnte. Hierauf wurden sic mit Hfilfe yon sterilisirten Pincetten 
vorsichtig an die innere Waudflgche eines ReagenzrShrchens mit einem 
Culturb0den gebracht uud zwar zwischen ~tie Glaswand and den Watte- 
pfropf; schliesslich wurden sie raseh zerstfiekelt und in das Niihr- 
substrat hineingebracht, 
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Aus denselben Untersuchungen erg[eb~ sich; ferner :fiir die 
Menge und die Vertheilung der Bakterien im GangliensYstem , 
dass d:er Bakteriengehalt des letzteren !mAllgemeinen hicht gros s 
ist, da er zwischen 6--30, seltener zwisehen 90--150 schwankt, 
wenn wit die Anzahl der aus jeder einzelnen GangliengrUppe 
erhaltenen Colonien inl Reehnung ziehen, Die :grS:sste Menge 
findet sich in den Gangliea der Unterhaut, d a n n  kommen die 
Peritironchialganglien und endlich diejenigen des Mesenterium; 
diese letzteren liefern auch den grSsSten Bruchtheil:der neg~tiven 
Fi~lle (35 F~ille bei 78 Untersueliungen). 

Es ist" dkher offenba~, dass bei derartigen Untersuchungen 
eine: Garantie auf Erfolg gegeben ist, :wenn,m~n als: Impfmaterial 
eine grosse Menge der Drfisensubstanz verwendet. Es  sind als0 
die: m e i s t  n e g a t i ~  ausgefallenen Resultate, welehe N e i s s e r  
bei seinen Untersuehungen fiber das Durchdringen:der Bakterien 
dureh: die unverletzte Darmsehleimhau~) mit M e s e n t e r i a l .  
g, ang l i en  erhielt, nich~ im absoluten Sinne als negativ anza- 
sehen, da:sie Vielleieht in~ der so geringen :Menge des Drfisen- 
parenchyms, welche zu Seinen Untersuehungen: diente, oder in dem 
spitrliehen Bakteriengehalt der oben genannten Ganglien selbst 
ihre Erkl~mng finden. 

Was: : die: Arten .der in den- Gan.glien:~ sieh : Vorfindenden 
Bakterien ~nlangt7 :so Wurden in den suheutanen, mesenterialen 
und peribronchialen Ganglien, jedes ffir sieh gerechnet, vermittelst 
!solirculturen in :: Gelatine : u n d :  hgar. folgende gewShnlizheren 
Species ~ gefunden:: 

Die Technik bezfiglieh der menschlichen Ganglien (yon Leichen, 
welche einige Stunden nach dem Tode zur Verffgung smnden) und 
derjenigen grosser Thiere war die gleiche~ wenn es sieh um kleine 
Ganglien handelte: Waren die Ganglien' voluminSser so  warden 
Stficke aus dem centralen Parenehym verwendet, naehdem die Ober- 
fliiche dure:h die Flamme Qder auch. nach dem Neisser'schen Ver- 
fahren sterilisir~ word:en war. Dieses Verfahren , welches allerding.s ffir 
andere Zweeke bes$immt ist, besteht darin, dass die: Drfisen zuerst 
5 ]~inuten lang in 96procentigen Alkohol, dann 10 Minuten lang in 
�89 Sublimatl5sung getaucht ui/d daiin reiehlieh mit sterili- 
sirtemWasser gewasChen werdem 

1) Neisser. Ueber die Durchg~ngigkeit der :Darmwantl:ffir Baktoriem 
Zeitschrift f. Hygiene u. Infektionskrankh 22i Bd., 1876; Seite:.:l~. ~ 
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:. Sarcina a. (eine neue, in starken Dosen pathogene Variefiit) . 83 real. 
2. Sareina tiara . . . . . . . . . . . . . . . . .  57 
3. Typhus4hnliehe . . . . . . . . . . . . . . . .  52 - 
4. Staphylococcus pyogenes albus . . . . . . . . . . .  41 - 
5. Bacillus mesentericus fuscus . . . . . . . . . . .  .] 
6. - ruber . . . . . . . . . . .  .~ 29 - 
7. Bacterium ~ (nieht pathogen) . . . . . . . . . . .  23 
8. Bacterium 7 ( - ) . . . . . . . . . . .  23 - 
9. Micrococcus flavus liqucfaciens . . . . . . . . . . .  22 - 

10. Bacterium ~ (nieht pathogen) . . . . . . . . . . .  21 
11. Staphylococcus pyogenes aureus . . . . . . .  . . . .  12 
12. Bacterium Zopfii . . . . . . . . . . . . . . . .  6 

Ausser diesen in Gelatine oder Ag~r kultivirbaren Bakterien- 
Arten kommen wahrscheinlieh noeh andere vet, deren kfinstliohe 
Cultur entweder zur Zeit  nicht mSglich ist oder besondere 
Kunstgriffe und mehr  oder minder lunge Zeit  beanspruoht,  so 
dass sie besser Gegenstand einer besonderen Untersuchung bilden. 
Die angestellten Untersuohungen geniigen indessen, um eine all- 
gemeine Auffassung fiber die Hiiufigkeit und Vielf~iltigkeit der 
Arten der Bakterien, welche in den Ganglien vorkommen kSnnen, 
zu begriinden. 

Es muss fibrigens noch hervorgehoben werden, dass freilich 
die Einimpfung yon Ganglien eines Thieres in andere Thiere 
derselben oder einer anderen Art  fast immer  ohne sch~idliche 
Folgen war,  die Impfung  yon Culturen pathogener  Keime 
jedoch, welehe aus den Ganglien gewonnen w a r e n ,  mehr  oder 
weniger virulente Wirkungen ausfibte und selten unsehKdlich 
war. So betrugen im Mittel bei Meerschweinehen die mini- 
malsten tSdtlichen Doseu ffir den Staphylococcus pyogenes albus 
5 cc einer Bouilloneultur bei Impfung in die PeritonealhShle, 
fiir den Staphylococcus pyogenes aureus 4 ec, ffir die typhus- 
~hnlichen Bacillen 0,5 ce. 

Aus dieser ersten Reihe yon Untersuehungen ergiebt sieh 
also, dass im  I n n e r n  des Organismus, und zwar besonders und 
ausschliesslich in den L y m p h g a n g l i e n ,  Bakterien vorkommen, 
unter denen sich pathogene befinden kSnnen, welehe dort nicht 
nur ihre Lebensf~higkeit, sondern aueh mehr  oder minder  ihre 
u bewahren; niehtsdostoweniger verspfirt tier Organis- 
mus keineflei Sch~digung, sondern erh~lt sich in normaler 
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Verfassung. Ganz offenbar bleiben die Bakterien, welche in dem 
Gewebe des Ganglion eingeschlossen sind, dort inaktiv, unf~hig 
sich fortzupfianzen und zu schwach, um den Widerstand des 
Organismus zu besiegen. Wenn abet irgend ein Umstand dazu- 
kommt, welcher diesen Widerstand schw~icht, so ist es ebenso 
offenbar, dass die Bakterien, ~hnlich wie es in den Culturen 
eintritt, sich vermehren und in den Stand gesotzt werden, auf 
einmal auf den sie beherbergenden Organismus die Wirkung 
ihrer pathogenen Eigenschaft auszufiben. 

W~ihrend diese Thatsachen der Lehre veto latenten Mikro- 
bismus eine sichere und klare experimentello Grundlage geben, 
erwecken sie andererseits das lebhafteste Interesse ffir die be- 
sondere Art der Function des Lymphganglien-Systemes den 
Bakterien gegenfiber, sowohl im normalen Zustande als unter 
pathologischen Bedingungen. 

II. Das VermSgen der Lymphgang l i en ,  die Bak te r i en  
abzuf i l t r i r en  und e in ige  Zei t  lang lebenskri~ftig zu 

erhal ten.  

Um die Resultate der eben besprochenen Untersuchungen 
klarer and vollst~ndiger zu machen, ist es n0thwendig, folgende 
beiden Fragen zu beantworten: 1. Woher stammen die Bakterien~ 
welehe sich normaler Weise im Innern der Ganglion befinden, 
und durch welchen Mechanismus gelangen sie dorthin? 2. Warum 
werden gerade in diesen Ganglion die Bakterien nicht durch die 
keimtiidtenden Kri~fte des Organismns vernichtet, wie es doch 
an allen anderen Stellen geschieht? 

Man weiss, dass die Lymphganglien wegen ihrer Struktur, 
ihrer Vertheilnng and besonders wegen ihrer Beziohungen zu den 
peripherischen Lymphwegen betraehtet werden kiinnen and that- 
s~chlich auch betraehtet werden als ebensoviele Anhalts-odor 
Zuriickhaltungs-Stationen ffir alle Fremdkiirper, wirknngslosen 
Staubtheile odor Gifte, welche dureh die Ganglion hindurch 
passiren mfissen, wenn sie sich im Organismus verbreiten wollen. 

Von dieser filtrirenden Th~tigkeit der Ganglion, welche 
genfigend gut studirt and naehgewiesen ist, sowohl ffir un- 
organische Substanz-Partikelchen (Zinnoberstaub, Kohle, chine- 
sische Tusche)~ als ffir organische Substanzen (Detritus yon 
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L enkocyten u.A.), nahm man bisher an, mehr durch Induktion 
oder durch Analogie, als in Folge eines direkten Nachweises, 
dass sie sich ebenso den pathogenen Bakterien gegenfiber be- 
th~tigte ; die klinischen Beobachtungen bekr~ftigten eine 
solche Auffassung, indem sie ~zeigten, wie in vielen F~llen die 
erste Etappe bei einer Infection offenbar in den Lymph- 
ganglien gemacht wird. Es fehlte abet noeh tier experimentelle 
Beweis dafiir. Dieser ist nun yon uns durch Fxperimente ge- 
liefert, welche zwar sehr einfach, abet um so mehr beweisend sind. 
Ich ifasse hier 'einige der interessantesten aus  de~r Arbeit yon 
Perez zusammen. 

1. E x p e r i m e n t .  Mit  einer feinen Bfirste verreibt man die Emulsion 
einer Cultur des B a c t e r i u m  p r o d i g i o s u m  atff der Unterleibshaut eines 
]geerschweinchens , nachdem man ~orber die Haare glatt abrasirt hart% ohne 
irgend eine Verletzung herbeizuffihren. 

TSdtet man das Thief nach 12 Stunden und nimmt man dann die betreffen- 
den Impfungen ffir die Isolations-Culture n vor, so erh~lt man yon den Ganglien 
der Unterhaut eine reiehliche Entwickelung yon Colonien (ungef~ihr 6 pro 
Gangiion) des P rodigiosus, die dutch i h r e F/Jr b u n g c ha  r a C t e ri  s i r t  sind, 
keine Colonien jedoch yon dem 'Zellgewebe der Unterhaut, yon den mesen- 
terialen G anglien, yon der Milz und yon dem Blute. 

Das Experiment ha/ ein ~hnliehes Resultat, wenn man die Einreibung 
mit einem pathogenen Bakterium, z. B. dem Milzbrandbacillus, ~ornimmt 
und alas Thier 2 4 Tage  darauf tSdtet. 'Nur  in den Ganglien finden sich 
Bacillen (1--5 pro Ganglion), Und diese .sind auch noch in dem Besitze ihrer 
u .In •olge einer solchen Einreibung sterben die Thiere abet ~nicht, 
und wenn man e!nige yon ihnen nach 10--15 Tageia tSdtet, so findet man 
aueh in den Ganglien keine Mi[zbrandbacillen mehr. 

2. E x p e r i m e n t .  Wenn man kleine ~Iengen einer Milzbrandcultur, 
( ~ , ~ v  einer Bouilloncultur yon 48 Stunden) Meerschweinehen, oder besser 
noch Kaninehen in  die vordere Augenkammer impft und dabei sich in Acht 
iiimmt, um die Conjunctiva nicht zu verletzen, so bleiben die derartig ge- 
impften Thiere meist am Leben. TSdtet man einige nach 4--5 Tagen, s~ 
finder marl zahlreiehe Bacillen in den Carotiden~ und den Unterhautganglien: 
naeh 10 Tagen finder man nur in den Carotidenganglien einige Bacillen, 
und nach 15--20 Tagen f~llt der Befund vollkommen negativ aus. 

Die obengenannten Bacillen zeigen sich, wenn sie aus den Ganglieu 
i solirt, cultivirt und dann Meersehweinchen unter die Haut eingeimpft werden, 
bis zum 4 ~ 5  Tage virulent. 

3. E x p e r i m e n t .  Ein analoges P~esultat, wie bei den vorhergehenden 
Experimenten~ erhMt man bei Versuehen, wie sie HerrDr. M i t t  o angesteIlt, 
aber noch nicht verSffentlicht~hat, n~mlich wenn man Milzbrandgift auf dot 
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Schleimhau~ der Vagina yon NIeerscbweinchen verreibt, oder besser noch, 
wenn man einen Wattepfropf, der in dem genannten Gifts herumgewii]zt 
war, einige Zeit in dsr Vagina stecken l~sst. 

Unter dieseil Bedingungen durehsetzen die Milzbrandbacillen die un- 
verletzte Sehleimhaut und machen in den benachbarten Ganglien Halt. Man 
kann sie dort noch 5 10 Tage lang nachher ]ebend und bis zum 4.--5. Tage 
noeh virulent wieder antreffen, wenn auch nur in geringer Zah]. Dis Thiete 
sterben davon nieht. 

Diese und i~hnliche andere Versuche beweisen klar und 
deutlizh, dass die LymphgangZien richtigo Bakterien- Filter 
und im Stande sind, den Gang der Infektion vollkommen aufzu- 
halten in allen den Fi~llen, wo das Eindringen des Virus aus- 
schliesslieh dutch die Lymphwege (unverletzte Haut, Schleimhaut 
tier Vagina, vordere Augenkammer u. s. w.) erfolgt, and voraus- 
gesetzt, dass die Menge der eindringenden Bakterien nicht allzu 
gross ist. Sie besti~tigen ferner vollkommen eine Annahme, 
welehe durch friihere Versuche bereits geniigend klargestellt und 
heutzutage allgemein angenommen ist, n~imlich, dass auch im 
normalen Zustande oder unter dem Einflusse ganz geringer, 
kaum sch~itzbarer StSrungen pathogene Keime dutch die Haut 
und den grSsseren Theil der Schleimh~ute eindringen. Da nun 
best~indig und ununterbrochen das Eintreffen yon Mikroorga- 
nismen auf der Oberfl/~che tier Haut und der Sehleimh~iute, 
welehe die mit der Aussenwelt in Verbindung stehenden HShlen 
des Organismus auskleiden, sich erneuert, so ist es kiar, dass flit 
diese Mikroorganismen dauernd die MSgliehkeit besteht~ in die 
Lymphwege unter der Haut und unter den Sehleimh~uten 
einzudringen und so einzeln in die Lymphganglien der be- 
treffenden Regionen zu gelangen, von denen sie festgehalten 
werden. So erkl/irt sieh zum grossen Theile die Thatsache 
des fast bestKndigen Vorkommens yon Bakterien, der ]atente 
Mikrobismus, in dem Lymphganglien-System bei normalen 
Thieren. 

Aber nicht allein auf diesem Wege und in der eben ge- 
sehilderten Weise, d. h. yon aussen her und unter normalen 
oder fast normalen Bedingungen, kSnnen die pathogenen Keime 
in das Innere der Ganglien gelangen und sich dort festsetzen. 
Nir selten kommen sie im Gegentheil aus dem Innern des 

Archly  f. pathoL Anat.  Bd. 155. l i f t .  2. 23 
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Organismu% wenn dieser sich yon einer Infektion erholt; in 
diesem Falle bleibt dann eine Reserve des infektiSsen Agens 
kiirzere odor li~ngere Zoit in dem Ganglienapparate zuriick. 
Dureh eine ]ange Reihe yon Versuchen konnten wir in der That 
nachweisen, dass die Bakterien, mSgen sie pathogen sein odor 
nicht, wenn sie in nicht tSdtlichen Desert dem Organismus ein- 
geimpft werden, sehr bald, in demselben Maasse~ als das Thier 
yon den durch die Impfung herbeigeffihrten StSrungen sich or- 
holt, zerstSrt oder yon den versehiedenen Organen und Geweben 
des Haushaltes des K5rpers vollst~ndig ausgesehieden werden, in 
einer Weise~ wie es Wissokowitseh und Andere bereits fest- 
gestellt haben, b~ur in den Lymphganglien kSnnen sie sich eine 
sehr lunge Zeit hindurch lebensfs im latenten Zustande er- 
halten. Das Ueberloben innerhalb der Gangllen dauert, sowoit 
es sieh um saprophytische Bakterien handelt, bei den mit Sporen 
ausgestatteten Arten, wie beim Baei l lus  mesen te r i eus  fuscus 
l~nger (bis zu 3 Monaten), kiirzer aber bei den sporenlosen, 
wie beim Bacil lus prodigiosus (his zu 5 Tagen). In Bezug 
auf die pathogenen Bakterien hat sich das AufnahmevermSgen 
seitens der Ganglion als proportional der EmpfS.ngliehkeit, welche 
das Thier dem Virus gegenfiber besitzt, erwiesen. Es ergiebt 
sich dies aus folgenden Beispielen: 

1. S t a p h y l o c o c c u s  p y o g e n e s  a u r e u s  im Meer schwe inchen  40 T a g e .  

im t i u n d e  . 30  

2. T y p h u s b a c i l l u s  . . . . . .  im M e e r s c h w e i n c h e n  6 0  

. . . . . .  inn t l u n d e  . 3 0  

3. M i l z b r a n d b a c i l l e n  . . . . . .  im H u n d e  . 15 

Es ist dies also eine andere Quelle, aus denen die Ganglion 
zum Theil ihren Gehalt an Bakterien beziehen, besonders soweit 
es sich um pathogene Bakterien handelt; bleibt doch bei jedem in 
Heilung begriffenen Infektionsprocesse das betreffende pathogene 
Agens lunge Zeit hindurch im latenten Zustande als Gast in 
dem Lymphganglien-System zuriick. 

Hiernaeh ist as nun aueh leicht zu verstehen, wie die so~ 
geuannten Recidivo odor l~iickfi~lle bei infektiSsen Krankheiten 
jenem hinterlistigen Zuriiekbleiben des Virus in den Lymph- 
driisen, odor mit anderen Worten, jenem specifischen latenten 
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Mikrobismus zuzusehreiben sind. Beiirgend einer StSrung kann 
der Organismus yon neuen Invasionen, oder besser gesagt, neuen 
endogenen  Explosionen desselben Virus, welches sich in dem 
Ganglien-Apparat eingenistet hatte, zum Opfer fallen. Es ist 
nSthig, dies hervorzuheben, denn es geht daraus hervor, dass in 
Bezug auf den Kampf des Organismus gegen die Bakterien die 
Ganglien eine verschiedene, ja man kann fast sagen, eine 
entgegengesetzte Funktion ausiiben. W/~hrend sie auf der 
einen Seite den Mikroorganismen den Weg verlegen und 
so als Vertheidigungsorgane wirken, erscheinen sie auf der 
anderen Seite dadurch, dass sie die Mikroorganismen 1/~ngere 
Zeit am Leben erhalten, als Stapelpl/~tze und gefs Schlupf- 
winkel einer ansteckenden Materie, und zwar gerade mitten im 
KSrper. 

Es bleibt nun noeh, um den Gegenstand dieses Capitels 
vollst~ndig zu erledigen, zu erkl~iren, wie die Langlebigkeit 
der Bakterien innerhalb der Ganglien mit den bekannten bakterien- 
tSdtenden Eigensehaften, mit denen der Organismus ausgestattet 
ist, in Einklang zu bringen ist, d. h. wie es mSglieh ist, 
class Bakterien, welehe in allen anderen Organen, im Blute, i m  
Bindegewebe, mehr oder minder schnell dutch das phagoeytische 
VermSgen der Leukocyten oder dutch die keimtSdtende Wirkung 
des Blutserums zerstSrt werden, doeh in dem Parenehyme 
tier Lymphdrfisen ihre Lebensf~higkeit so lange bewahren kSnnen. 
Die Erkl/~rung erseheint ziemlich einfaeh und klar, sofern man 
an die Eigenth/imlichkeiten des Baues und der Fanction sich 
erinnert, welche aus diesen Organen ein besonderes Etwas machen, 
das yon dem Rest des Organismus verschieden ist. Auf sie l~isst 
sieh in tier That weder die Phagocyten-, noeh die Humoral- 
Theorie, welche zur Erkl~irung der Zerst~rung und der Abwesen- 
heit der Bakterien unter normalen Bedingungen in allen fibrigen 
Geweben und Flfissigkeiten des Organismus benutzt werden, in 
Anwendung bringen. 

Also die Phagoeyten-Theorie gilt bier nichL Die Leukoeyten 
n/imlich, welehe meistentheils in den Ganglieu vorkommen, sind 
Lymphoey ten ,  Weleho deft ihre Entstehung nehmen, dl h. also 
jugendliche~ kleine Elemente, denen jede phagocytisehe g/s 
abgesprochen wird (Metschnikoff) .  Es fehlen dagegen oder 

23* 
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es kommen doeh nut in ~ussert geringem Zahlen~erh~ltniss die 
grossen einkernigen und noch mehr die vielkernigen Leukocyten 
vor, welehe richtige Phagoeyten darstellen und im Gegensatz 
hierzu in allen anderen Organen im Ueberflnsse vorhanden sind. 
Das Ganglion kann daher nicht der Sitz eines Phagocytismus 
sein, es sei denn im Falle einer ,Entzfindung, d. h .  bei der Eat. 
wickelung eines allgemeinen oder eines loealen Infektionsprocesses. 
In diesem Falle tritt, wie neuerdings die Versuche yon 
Bezan~on und Labb~ 1) gezeigt haben, gleichen Schritt haltend 
mit dem Eindringen der Bakterien, innerhalb des Ganglien- 
Parenehyms eine starke Stockung in den GefS~ssen, ein bedeutender 
Zufluss yon Leukoeyten, eine Diapedese und daher alas Erscheinen 
einer grossen Zahl einkern~ger und vielkerniger Leukocyten ein, 
welche den Kampf gegen die eingedrungenen Bakterien auf- 
nehmen. Unter normalen Bedingungen jedoch, gegenfiber den 
wenigen Keimen, welche das Ganglion beherbergt und gewShn- 
lich ohne entziindliche geaktion beherbergt, in einem Stadium 
fSrmlicher Symbios% ist anzunehmen, dass kein Phagocytismus 
Platz greift, oder dass er wenigstens doch nur in elner ganz 
unvollst~ndigen und langsamen Weise durch endotheliale Zellen 
des Ganglions und dutch die wenigen einzelligen, aus den Blut- 
gefiissen eingewanderten Leukocyten stattfindet. 

,Es ist daher eine reine ttypothese ~', wie Perez sagt, ,wenn 
man die Ganglien als die Organe ansieht, in denen der th~- 
tigste Phagoeytismus des Organismus stattfinde. Es ist wahr, 
dass die Lymphganglien die Bildungsheerde der Leukocyten 
darstellen, aber gerade nar fiir jene~ welche noeh keine phagocy- 
tischen Eigensehaften besitzen." 

Ebenso daft man in keiner Weise auf die Ganglien die 
moderne ttumoral-Theorie anwenden, welche sieh auf die bakterien- 
tSdtende, antitoxische Eigenschaft des Blutes oder anderer S~ifte 
des KSrpers griindet. Ist doch heutzutage nachgewiesen, dass 
die Lymphe und also auch tier eigene Salt der Ganglieu der- 
artiger Eigensehaften entbehrt, ja im Gegentheile ein gutes 
Culturmedium ffir Mikroorganismen darstellt. Es geht dies 

~) Bezan~on et Labb~. Archives de m~deeine experiment, et d'anat. 
pathol. Tome 10~ 1898~ No. ,2 e~ 3. 
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unwiderleglieh aus den Untersuchungen von P a g a n o  1) hervor. 
Dieser vermied die y o n  Anderen begangenen Fehler und ex- 
perimentirte nicht mit d e m  aus den Lymphdrfisen gepressten 
Safte: ( H a n k i n ) ,  in welehem sieh ausser den Produkten des 
Gewebes noch das in den genannten Drfisen vorhandene Blur 
befindet~ sondern verwendete nu t  reine Lymphe~ welche dem 
Ductus thoracicus yon  tlunden, :wetche! 2 4  Stunden gefastet 
hatten, entnommen war, und erhielt mit ihr besti~ndig nich~ um 
gfinstig% sondern im Gegentheil flit das Leben: und die' Ent- 
wickelung der Bakterien gfinstige Resultate. 

Die Thatsachen alsol dass im Gangliensystem unter n0rmalen 
Verh~ltnissen Bakterien vorkommen und in ihm in Fifllen vor- 
aufgegangener Infektion des  Organismus specifische Agentien am 
Leben bleiben, miissen in Zusammenhang gebracht werden: 
1. mlt dem eigenth/imliehen Verm5gen des Gangliensystems~ nicht 
rim" unsch~idlich% pulverfSrmige Substanzen, sondern aueh 
Mikroorganismen anzuhalten und zu erhalten, 2. m i t  der Ab- 
wesenheit oder doeh dem ~iussersten Mangel in diesem Systeme 
yon jenen bakterientSdtenden Einfi/issen, welche an allen'anderen 
Stellen dazu beitragen, die Asepsi s der lebenden und normalen 
Gewebe aufi'echt zu erhalten. 

lII. Das Ve rmSgen  der L y m p h g a n g l i e n  d i e  Virulenz  
p a t h o g e n e r  B a k t e r i e n  a b z u s c h w S e h e n .  

Die einzig~ wichtige Ver~nderung, welche die Mikroorganismen 
w~hrend ihres Aufenthaltes innerhalb der Ganglien erleiden, be- 
trifft ihre Virulenz ~). 

: Die zahlreiehen Versuche, welche wit anstellten, um diese 
Erscheinung augenscheinlich zu maehen, bezweckten Folgendes: 
den Aufenthalt des Virus im Ganglion und seine Berfihrung mit 

~): Pagano. I1 comportamento della linfa di fronte ai batteri patogeni. 
Riforma medica. 1894. No. 208. --  Derselbe~ I1 potere antitossico 
della linfa e del sangue. Settimana medica dello Sperimentale. Anne 51 
No. 51 e 5:L 

7) Bezan~on et Labb~ (1. e.), welcho sich mit den Alterationen der 
L~mpbgangliea bei Infektionen besch~ftigten~ behaupten ia einem 
ihrer 8chlSsse~ dass in den Gaaglien eine Abschw~ehung der pathogenea 
Bakterien eintrete, ohae es iadessen zu beweisen; dena in der That 
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dem Gewebe desselben nach MSglichkeit zu verl~ingern. Dies 
ist experimentell zu erreichen, entweder indem man virulente 
Culturen wenig empf'~nglichen Thieren einimpft, oder indem 
man mit abgeschw~ichten Culturen an sehr empf~nglichen Thieren, 
oder auch an eben solchen Thieren mit nicht tSdtlichen Dosen 
virulenter Culturen eine Impfung vornimmt, oder endlich auch, 
indem man das Virus durch eine ganze Reihe yon Lymphganglien 
versehiedener Thiere passiren l~isst. 

Im letzten Falle verf~hrt man folgendermaassen: Impfung 
eines pathogenen Bakterium in ein empf/~ngliches Thier; beim 
Tode dieses Thieres Cultur des Bakterium aus den Ganglien; 
Impfung eines anderen Thieres mit dieser Cultur; Wiederansetzen 
einer Ganglien-Cultur yon diesem letzteren; Impfung eines 
dritten Thieres mit dieser Cultur und so fort. :Natiirlieh setzt 
man der Controle wegen gleichzeitig damit und unter denselben 
Bedingungen eine Reihe yon Culturen yon der Milz und dem 
Blute an. 

Es wurden bei den betreffenden Versuchsreihen Impfungen 
mit den Culturen vorgezogen, und nicht etwa solehe mit den 
Emulsionen der Organe gemacht (mit Ausnahme der Versuche 
fiber Tuberkulose), nieht allein um jedesmal eine Sicherheit 
fiir die Lebensf/~higkeit und die Reinheit der eingeimpften Mikro- 
organismen zu haben, sondern auch um zu verhfiten, class bei 
der Einimpfung dieser auch zugleieh etwas yon dem Parenchym 
tier Drfisen oder tier Milz mit eingeimpft wurde. Von Zeit zu 
Zeit wurde iibrigens in jeder Reihe auch eine direkte Einimpfung 
der durch Zerstfiekelung der genannten Parenchyme erhaltenen 
Masse vorgenommen, ohne dass freilich dadurch eine bemerkens- 
werthe Abweichung in den Resultaten erzielt worden w~re. 

Aus diesen Versuehen ergiebt sich nun mit einer solchen 
Constanz, dass diese die Bedeutung eines Gesetzes gewinnt, class 
alle - -  und zwar warenes nicht wenige der zu den Experimenten 

nicht e in  e i n z i g e r  ihrer Versuche bezieht sich auf eine solche Er- 
scheinung. Sie stfitzen sich daher augenscheinlich auf eine einzige 
Beobachtung yon P hi s a l i x  bei Milzbrand (Nouvelles recherches sur 
la maladie charbonneuse. Arch. de m~d. exper. Tome 13, 1891), 
welcher indessen, wegea der offenbaren Unzul~nglichkeit dor ange- 
wendoten Technik, jeder Werth abgesprochea werden muss. 
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verwendeteu Bakterien - -  Diplococcus der Pneumonie ,  
Typhusbac i l lus ,  S taphylococcus  pyogenes  aureus ,  Milz- 
brandbaci l lus ,  Bacil lus der Bubonenpes t ,  Tuberke l -  
bacil lus - -  allmithlich ihre Virulenz verlieren. Diese Ab- 
sehw~iehung erfahren sic dutch den verl~ingerten Aufenthalt in 
odor durch wiederholtes Passiren durch das Ganglien-Parenchym, 
w~ihrend es  doeh als allgemeine Regel bekannt ist, dass das 
wiederholte Passiren der pathogenen Mikrorganismen durch andere 
Organe, z. B. durch die Milz, ihr pathogenes Vermiigen er- 
hiilt odor geradezu verst~irkt. 

Die Art der Abschw~ichung jedoeh variirt bedeutend, je 
nach den einzelnen Species der Bakterien, und ich will bier kurz 
die wichtigsten Charaktere angebon, welche der genannte Process 
bei jeder einzelnen der yon uns studirten Arten zeigt. 

1. Pneumococcus.  Wit gingen aus yon einer Bouillon- 
cultur des Fraenkel 'schen Diplocoeeus, yon der ein nor- 
maler Tropfen, in das Unterhautbindegewebe geimpft, stets 
Kaninchen in nngef~ihr 36 Stunden tSdtete. Von den Ganglien- 
Cul turen wurden drei Tropfen eingeimpft; die Resultate waren 
folgendo: 

Cultur des 1. Durchganges . Der Tod trat moist nacb 2 Tagen bei den 
Thieren ein. 

0". In 4 F~illen blieben die Thiere am Leben, 
in anderen 4 F~lten trat der Tod in 0" Tagen 
ein, in 1 Falle nacb 3 Tagen, in 0" Fiillen 
nach 4 Tagen~ in 1 Falle nach 6 Tagen. 

3. Von den 5 angestellten Versuchen erhielten 
wit:  in 1 Falle Ueberleben des Thieres, in 
0" Fiillen Tod nach 0" Tagen~ in 1 ~alle nach 
3 Tagen und in 1 Falle nach 1o, Tagen. 

4. . . 3 Versuehe fanden start. '2, Kaninchen 
blieben am Leben~ 1 starb naeh 0" Tagen. 

5. Nur ein Versueh endete mit dem Tode 
des Thieres nach 2 Tagen. 

6. Ebenfalls nur ein u Ted nacb 
4 Tagen. 

7. - Desgleichen nur ein Versueh. D a s  Kanin-  
chert bleibt am Leben. 

Die Abschw~chung, welche sehon nach dem ersten Dutch- 
gauge Vollkommen deutlich ist, schreitet jedoch ein wenig 



352 

sprungweise und unregelm~ssig fort. Ein guter Theft der Thiere 
fiberlebt bereits die Impfung mit einer Ganglien-Cultur des 
zweiten Durchganges, so dass man sehliessen mSchte, dass schon 
fast der gS.nzliche Verlust der Virulenz eingetreten sei, und doch 
hatten wir im Gegentheil auch noch bei den sp~teren Durch- 
giingen den Tod einiger Thiere zu verzeichnen, bald mit, bald 
ohne VerzSgerung. Es erkl~irt sich dies aus der n ich t  aus- 
zuschaltenden individuellen Verschiedenheit~ welehe dem be- 
sonderen Medium~ mit dem wit es hler zu thun haben, n~mlich 
dem thierischen Organismus, inhaerent ist. Daher kommt es, 
dass das Virus nicht in allen Thieren :die gleichen Bedin- 
gungen antrifft: bald finder es eine st~rkere Beth~tigung des 
Ganglien-Apparates, bald eine schw~chere, und:hier wie dort 
erfs es  in demselben Ganglien-Territorium in ungleicher Weise 
den Einfluss der verschiedenen Art und Weise, in welcher jedes 
Thief gegen eine allgemeine Infection seines eigenen Organismus 
reagirt. 

Um reinere und constantere Resultato zu haben, geniigt es, 
die Untersuchung des Virus, wie es sich in Thieren findet, 
welche die Einimpfung der abgeschw~chten Ganglienculturen 
fiberlebt haben, gegen den 15.--20. Tag wieder aufzunehmen, 
d. h. also nachdem die Complication des allgemeinen infektiSsen 
Processes vorfiber und tier Diplococcus l~ngere Zeit in Be- 
rtihrung mit dem Ganglien-Parenchym gewesen ist. In solchen 
F~llen haben die Impfungen yore Blute, der Milz uad den 
Ganglion aus eine, wenn auch langsame (hath 48 Stunden)Ent- 
wickelung des Pneumocoecus ergeben. W~hrend nun Culturen 
yore Blute und yon der Milz Kaninchen in 3 - - 4  Tagen 
tSdteten, verursachten die yon den Ganglion stammenden 
Culturen niemals den Tod tier Thiere. Wurden yon diesen 
letzteren einige nach einem Mortar getSdtet, so erhielt man nur 
aus den Ganglion derselben Culturen des Diplococcus, welche 
gleichfalls mit keiner Virulenz mehr begabt waren. 

2. Typhus .  Die Virulenz der Typhusbacillen erleidet ganz 
analoge Vedinderungen und Schwankungen, wie diejenige des 
Pneumococcus, bei hintereinander folgenden Durchg~ngen durch 
die Ganglien, wenn man an Thieren experimentirt, welche 
fiir dieses Gift sehr empf~nglich sind, wie Meerschweinchen. 
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Die Ganglienculturen zeigen yon Anfang an eino geringere 
Virulenz, als die von der Milz erhaltenen Culturen, und k5nnen 
oft nach verschiedenen Durchg~ingeu (bisweilen schon nach dem 
d ritten) ihre tSdtliche Wirkung verlieren. Abet auch bier sind 
die Resultate nichl; immer constant uud gleichm~ssig. 

Regelm~ssiger und bedeutender ist dagegen die Wirkung, 
welche die Ganglien auf die: Infection yon flit Typhus wenig 
empf~inglichen Thieren auf die Typhusbacillen ausiiben kSnnen. 
Impft man tlunde mit nicht tSdtlichen Dosen von Culturen und 
tSdtet man sie naeh 2~ 4, 6, 10, 15 Tagen, so bemerkt man, 
dass die yon den Ganglien erhaltenen Culturen allm~hlich ihre 
Virulenz ffir Meerschweinchen verlieren~ bis sie nach dem 
15. Tage fast ganz unsch~idlieh erscheinen. ES ist indessen 
nicht ausgeschlossen, dass mit den : frfiheren noah ein- 
zelne Meerschweinchen sterben, ausnahmsweise ~ sogar nach 
36 Stunden. 

3. S taphylococcus  pyogenes aureus. Fiir ihn gilt un- 
gefiihr dasselbe, was  ffir den Typhusbacillus gesagt worden ist. 
Es tritt oft, aber nicht konstant~ eine vollkommene Abschw~ichung 
der Ganglien-Culturen ein, welche yon serienweise geimpften 
und der Staphylococeus-Infeetiou erlegenen Thieren (Meer- 
schweinchen) gewounen wurden. GrSsser ist die Constanz und 
Regelm~issigkeit bei Thieren, welche mit nicht tSdtlichen Dosen 
geimpft und verschieden lange Zeit nach der Impfung getSdtet 
werden, So ergab es sich aus wiederholten Versuchen, (lass 
Cutturen des Staphylococcus, welehe yon den Ganglien yon 
Meerschweinchen~ die 9, 15, 25 Tage naeh der Impfung ge- 
tSdtet wurden, angesetzt waren, nicht mehr im Stande waren, 
den Tod der Thiere herbeizuf/ihren, sondern nur noch einen 
vorfibergehenden krankhaften Zustand hervorriefen. 

4i Bubonen-Pest .  Dieses Virus schien uns ffir die hier in 
Rede stehnden Versuehe besonders geeignet, d a e s  sich aus 
klinisehen Beobachtungen ergeben hat,  dass die Infection sieh 
unter zwei Hauptformen zeigt. Die eine davon ist vorwiegend 
septicaemiseher Natur, wobei die Bacillen in das Blut eindringen; 
sie ist sehr gef~hrlich und fiihrt meist zum Tode. Die andere 
verl~uft vorwiegend in den Ganglien, nnd das Eindringen 
der Bakterien beschriinkt sich fast ganz auf das Lymph- 
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gefi~sssystem; sic ist dureh geringere BSsartigkeit gekenn- 
zeichnet. 

Wir bedienten uns der Methode aufeinanderfolgender Dnrch- 
ggnge dureh die Lymphganglien yon Meersehweinchen und 
gingen yon (besti~ndig in den Thieren erneuerten) Agarkulturen 
aus, yon denen eine Platin-Oehse yell in alas Unterhautbinde- 
gewebe geimpft den Ted der Meerschweinchen unabi~nderlich 
naeh 4--5 Tagen herbeiffihrte. 

Das Resultat war eines der reinsten und hSchst demonstrativ. 
W~hrend der pesterzeugende Bacillus bei den aufeinanderfolgenden 
Durehgiingen durch die Milz seine Virulenz unbeeintr~ichtigt be- 
wahrt, erleidet er bei seinem Durchgange durch die Ganglien 
eine fortsehreitende Absehw~chung, so dass schon nach dem 
vierten Durchgauge die mit Ganglien-Culturea geimpften Thiere 
entweder nicht gesch~digt werden, oder doch nur mit einer 
bedeutenden Verz5gerung sterben. Und mit dieser u 
zSgerung h~lt noch eine augenf~llige Ver~nderung der wesent- 
lichsten Charaktere der Infection gleiehen Schritt. Sehr erheblich 
ist an den Thieren, welche die Impfung einige Tage fiberleben, 
die Schwellung der der Impfstelle benaehbarten Ganglien, be- 
deutend auch diejenige der welter entfernt liegenden Ganglien. 
Ausserdem findet man bei der Section dieser Theorie zahl- 
reiche Bacillen sowohl in den der Impfstelle benachbarten, 
als auch in den entfernter liegenden Ganglien und in der 
~lilz, w~ihr~nd sic im Blute sehr setten oder auch gar nicht 
vorkommen. 

5. Milzbrand. Dieses Virus hat uns bei der Untersuchung 
fiber die Art und Weise, wie es sich im Lymphgef~isssystem be- 
nimmt, am meisten zu schaffen gemaeht. Bei den ersten, sehr 
zahlreiehen Versuehen, welche mit einem Milzbrandbacitlus an- 
gestellt wurden, der so virulent war, dass er Meerschweinehen 
auch noch nach dem 30. Durehgange in 24--36 Stunden tiidtete, 
gingen die mit Ganglien-Culturen geimpften Thiere nach 
Verlauf yon h~ichstens 48--60 Stunden zu Grunde. Diese geringe 
VerzSgerung, welche man schon bei dem 2.--3. Thiere er- 
hielt, ver~nderte sioh nicht welter, wie hooh man auch die 
Zahl der Durehg~inge steigern mochte. Es mSchte demnach 
scheinen, als ob fiir den Milzbrandbacillus, wenigstens bei 
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diesem Verfahren, eine bedeu~ende Abschw~chung nicht be- 
st~nde. 

Welches ist nun der Grund dieses Misserfolges? Uns scheint 
er auf dem Umst~nde zu beruhen, dass die aus den Ganglien 
der Milzbrandthiere cultivirten Bacillen nicht alle aus den 
Zwischenr~umen des Parenchyms der Drfisen stammen, sondern 
zum gnten Theile -con Bacillen herrfihren, welche in den die 
Ganglien durchsetzenden Gefiissen vorkommen. Daes  nun nicht 
mSglich ist, die Culturen der einen yon denen der anderen zu 
trennen, so ereignet es sich, dass bei der Impfung der Thiere 
mit den Culturen immer die virulentere Wirkung der aus den 
Gefiissen stammenden Bacillen iiberwiegt. 

Andererseits k~innte man hier einwenden, dass auch bei 
der Infection mit Pneumonie, mit Typhus und Staphylo- 
coccus das betreffende Bacterium mehr oder minder reich- 
lich im Blute kreist, und dass nichtsdestoweniger, wie wit 
gesehen haben, bei ihnen eine Abschw~chung eintritt. In- 
dessen haben eigens in dieser Beziehung angestellte Experimente 
bis zur Evidenz erwiesen, dass auch bei diesen Infectionen in 
dem Falle, dass Keime in grosset Menge im Blute vorkommen, 
die Ganglienculturen eine nur wenig ausgesprochene Abschw'~chung 
zeigen, und dass, wenn diese letztere bei den aufeinander 
fo]genden Durchgi~ngen sich steigert, im gleichen Schritte damit 
eine Verringerung der Anzahl der Bakterien im Blute bemerkbar 
wird; yon diesen befinden sieh einige im Zustande der Auf- 
tgsung oder sind auf das Granulationsstadium zurfickgef/ihrt, wie 
es meist bei dem Pneumocoecus vorkommt. Wenn dies der Fall 
ist, so versteht man, wie in den Ganglien die dem Driisengewebe 
angehSrigen Bakterien, welche sich noch in einem blfihenden 
und iippigen Zustande befinden, die Oberhand fiber die spiir- 
lichen und verkiimmerten Bakterien aus dem B]ute gewinnen 
kSnnen. Bei dem Milzbrande dagegen ver~ndert sieh, trotz der 
wiederholten Durchg~nge des Virus durch die Ganglien, der 
Typus der Infection ganz und gar nicht; es ist das Blut, in 
welehem die Baeillen reichlich und iippig vorkommen. Das Vor- 
kommen und das Ueberwiegen derselben ia den Ganglien-Culturen 
l~sst sich daher nicht ausschliessen: 

Nichtsdestoweniger ist es, wenn man von einer anderen 
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Stellung ausgeht, aueh bei der Infection mit Milzbrand~ mSglich, 
einen wirklich und bedeutend abschwiichenden Einfluss der 
Ganglien auf den betreffenden: B~cillus deutlich vor Augen zu 
ffihren, :Wir haben dies auf drelerlei Weise erreicht: 

a) I m p f u n g  mit a b g e s c h w ~ c h t e n  C u l t u r e n .  Zu r Verwendung 
gelangte eine Cultur, welche sich 40 Tage lang bei einer Temperatur Yon 
400 C entwickelt hatte und welche ein Drittel der damit geimpften Thiere 
nsLch Verlauf yon 5 Tagen tSdtete. Bei der Sektion dieser MeerSchweinehen 
wurden Milzbk'andbaeillen in grosser l~enge in der ~Iilz und ia den 
Ganglien, in ziemlieh geringer Anzahl im Blute gefunden. 

Von einem dieser nach 5 Tagen gestorbenen Thiere wurden 12 Meer- 
sehweinchen mit einer ~on tier Mi]z gewonnenen Cultur und 12 andere mit 
einer yon den Ganglien herrfihrenden Cultur geimpft. Von den ersteren 
biieb e i n e s ,  yon den letzten dagegen aeh t  Thiere am Leben. 

Es genfigte also ein einziger Durchgang dieser zum Theil abgesehw~ehten 
Baeillen durch die Ganglien eines empf~nglichen Thieres, um fast den voll- 
kemmenen yerlust ihrer Virulenz herbeizuffihren. 

b) I m p f u n g  mi t  v i r u l e n t e m  M i l z b r a n d  in die  L y m p h w e g e .  
Es ist mSglich, wie wit bereits angegeben haben, das Eindringen des ~Iilz- 
brandgiftes lediglich auf den Lymphkreislauf zu beschr~nken, indem man 
sich z. B. der vorderen Augenkammer als Impfstelle bedient und nut  eine 
ganz kleine •enge des Virus einimpft. Auf diese Weise gelangen die Bacillen 
meist nicht ins Blut, sondern werden in den Lymphganglien festgehalten, 
we man sie mit ~ i l f e  ~on Culturen noch naeh 10--15 Tagen nach- 
weisen kann. 

Unter diesen Bedingungen tritt die Abschw~ehung des Milzbrandbaeillus 
in ziemtich sehneller Weise ein. Sieben Thiere (3 Meersehweinche n und 
4 Kaninchen) wurden je mit 0,5 cc einer Cultur, welehe aus Ganglien yon 
Meerschweinchen und Kaninchen herstammte, in die vordere Augenkammer 
geimpft und 10 Tage sp~ter getSdtet. Von diesen 7 Thieren blieben sechs 
am Leben und nut eines starb naeh 6 Tagen. 

e) I m p f u n g  re f i ' ak t~re r  Th i e f  e m i t  v i r u l e n t e m  M i l z b r a n d .  
Bei derartigen Thieren, z. B. Hunden, verschwinden die Milzbrand- 
baeillen sehon ziemlich schnell aus den verschiedenen Organen des Organismus, 
wie oben auseinandergesetzt wurde; nur in den Lymphdrfisen erhalten sie 
sich eine gewisse Zeit lang. 

Aueh in diesem Falle tritt rapid eine Abschw~ehung ein. Wean man 
die Virulenz dieser Baeillen nach elnem Aufenthalt derselben yon 5 Tagen 
in den Ganglien des ltundes prfift, so constatirt man, class sie ]~Ieer- 
schweinehen in 3--4 Tagen t5dten. Geschieht die Prfifung aber naeh einem 
Aufenthalte yon 10, 15, 25 Tagen, so bleiben die Meerschweinehen fast con- 
stant (in 8 yon 10 F~tlen) am Leben. 
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Auf 6rund dieser Experimente kann man den ,Sehluss 
ziehen, dass, mit Ausnahme des Falles einer Milzbrandinfection 
unter septic~mischer Form, verschiedeae andere Bedingungen, 
nicht nur experimentelle, sondern auch in der Natnr mSglich'e 
vorkommen kSi~nen, .in denen eine Absehw~chung des Mi]zbrand- 
bacillus: dutch die Lymphganglien klar naehgewiesan werden kanm 
Diese Bedingungen treten ein: 1) wenn ein schwaches Milzbtand: 
virus einen empfs ' Organismus angreift, 2)Wenn ein 
starkes Virus einen refrakt~ren Organismus bef~illt, 3) endlich i 
wenn virulente Bacillen in kleiner Menge i n  die Lymphbahnen 
eindringen. 

6) Tuberku lose .  Dies ist eine Infection, welche allen 
anderen gegenfiber mi t  Vorliebe sich langsam im Orga- 
nismus verbreitet und dabei die Lymphwege bevorzugt , -  z wei 
Eigensehaften; welche sie ganz besonders dafiir geeignet 
machen mfissen, den Einfiuss des Gangliensystems an sich zu 
erfahren. 

Bei den m i t  dieser Infection angestellten Versuchen be: 
nutzten wit eine Cultur yon einer menschlichen Tuberculose, 
welehe nach Einimpfung in das Unterhautgewebe Meerschweinchen 
ira Mittel naeh 45--60 Tagen tSdtete. Bei den Impfungsreihen 
haben wit indessen davon Abstand genommen, Culturen yon 
der Milz und den Ganglien zu verwenden, es h~itte dies zu viel 
Zeit  beansprucht. Wir haben hier direkt ein Material eingeimpft, 
welches wir durch Zersttiekelung gleicher Theile tier genanntcn 
Organe in einer gleichen Menge physiologischer KoehsalzlSsung 
erhielten. Jedesmal steltten wir dabei eine vergl6ichende mikros- 
kopische Untersuehnng soteher Emnlsionen an; aus diesen ergab 
sich, dass im Allgemeinen keine bedeutenden Unterschiede 
zwischen den Lymphdrfisen und der Milz in Bezug auf den 
Gehalt an Tuberkelbacillen statt hatten. Die Reihen-Impfungen 
wurden stets in das Unterhautzellgewebe bei Meerschweinehen 
vorgenommen. 

Die Resultate dieser ExPerimente haben den Voraussetzungen 
im vollen Maasse entsprochen. Schon yon dem 1. Durchgange 
an sterben unter gleichen Bedingungen die mit Milzsubstanz ge- 
impften schneller, als die mit Gangliensubstanz geimpften, und 
schon nach dem 3. Durchgange bleiben diese l e t z t e ren  am 
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Leben ,  w~hrend die ersteren naeh kiirzerer oder l~ngerer Zeit 
sterben. 

Das Tuberkel-Virus wird also abgeschw~cht und verliert 
dureh aufeinanderfolgende Durchg~nge durch die Ganglien 
yon Thieren, wenn sie auch noch empf/inglich ffir dieses 
Virus sind, wie die Meerschweinchen, sehr sehnell seine 
Virulenz. 

In bedeutend weniger empf~ngliehen Organismen, wie in 
Hunden, kann sieh die ~iusserste Abschw~ichung in den Ganglien 
eines einzigen Thieres vollziehen. Wenn wir mit Tuberkel- 
bacillen geimpfte I-Iunde einen Monat nach der Impfung 
tfdteten, trafen wir die genannten Baeillen sowohl in den 
Ganglien, als aueh in der Milz an, zahireicher jedoeh in ersteren. 
Von drei Meersehweinchen nun, yon denen zwei mit dem Brei 
aus Ganglien und eines mit der gleichen Menge yon Brei aus 
der Milz geimpft wurden, - -  starb nur das letztere nach 20 Tagen 
und zeigte kleine zerstreute Tuberkeln in verschiedenen Organen. 
Eines von den zwei anderen wurde sp~ter getfdtet und wies eine 
leiehte Schwellung der der Impfstelle benachbarten Ganglien auf; 
nur in diesen fanden sich einige wenige Tuberkelbacillen, w~hrend 
alle iirigen Organe normal waren. 

Es ist ausserdem erw'~hnenswerth, dass parallel der in der 
angegebenen Weise erhaltenen Absehwi~chung eine Ver';inderung 
der typischen Charaktere der Tuberkelinfection bei den einzelnen 
Thieren einhergeht~ welche das lebhafteste Interesse beansprucht. 
Aus dem Berichte fiber die zahlreichen Versuche und Beobach- 
tungen, welche Perez (a. a. o.) hieriiber angestellt hat, gebe ieh 
hier die betreffenden Stellen w5rtlieh wieder: 

.Bei der Todtenschau der aus Ganglien des !. und 2. Durchganges 
geimpften Thiere (Meerschweinchen) wurde eine bedeutende 8chwellung aller 
Lymphdrfisen, sowohl der subcutanen als auch der mesenterialen, beobachtet 
und zwar ia viel mehr ausgesprochener Weise, als bei den aus der Milz 
geimpften Controlthieren." 

,Bei fast allen Experimenten wurde ausserdem eine andere~ bemerkens- 
werthe Thatsache festgestellt. Es war n~mlich in den aus Lymphganglien 
hergestellten Praeparaten die Zah] der Baeillen bedeutend h5her~ als in 
der ~Iilz. In diesem Organe wurde dagegen oft~ und zwar mit Hfilfe 
zahlreicher Praeparate, die Abwesenheit -~on Baeillen festgestellt. Daffir 
kamen aber Granulationen vor, welche nut mit der ffir die Koehschen 
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Bacillen typisehen :F~rbemethode fllrbbar waren und oft sich innerhalb der 
vielkernigen weissen BlutkSrperehen eingeschlossen fanden." 

,,Die Thiere, welche die Impfung mit Bacillen des 2. und 3. Durch- 
ganges fiberle]oten, zeigten alle, 15--30 Tage nach der Impfung, eine mehr 
oder weniger ausgesprochene Schweltung nieht nur der in der Naehbarschaft 
der Impfstelle, sondern auch der entfernter davon gelegenen LymphganKlien. 
Die I=[aat zeigte an der Impfstelle niehts yon einer Verschwiirung und auch 
keine Adh~.renz an die darunter gelegenen Ganglien, welche deutlich ver- 
sehiebbar waren." 

,Als jedoch zwei yon diesen Meerschweinehen 8 Monate naeh der Impfung 
getSdtet wurden, war eine sehr bedeutende VergrSsserung der Ganglien in 
der N~he der Impfstelle zu constatiren. Aueh die entfernter getegenen 
Ganglien unter der Haut und im Mesenterium waren vergrSssert and enthielten 
verkalkte TuberkelknStchen, so dass sie unter dem Messer knirschten. ])Iilz 
und Leber waren verhMtnissm~ssig nieht stark vergrSssert, enthielten aber 
gleichfalls zum Theil verkalkte KnStchen. Auch in der Lunge warden zu- 
sammenfliessende KnStehen eingetroffen, dis indessen zum grossen Thei]e so 
verkalkt waren, dass eiu Zerschneiden mit Bistouris unmSglich war." 

,,Trotz tier so verbreiteten Tuberkulose batten die Thiere einen sehr guten 
Ern~thrungszustand und ein ebensolches K6rpergewicht bewahrt." 

,Bei der mikroskopischen Untersachung wurden in den Lymphganglien 
nnr sehr vereinzelte, gut erhaltene Tuberkelbacillen gefunden. In der ~Iilz 
wurden Granuli und einige vereinzelte Bacillen, aber nicht in allen Pr[i- 
paraten, angetroffen." 

Es ist nicht nSthig, die offenbare Analog!e, welche diese 
abgeschw~ichte, fast gutartige Form der experimentellen Infection 
mit  vorwiegender oder aussehliesslicher Localisation in den 
Lymphganglien mit dem klinischen Bilde der tr~gen Infections- 
form beim Menschen, und specielI mit der skroful~isen Adenopathie 
besitzt, hervorzuheben. Auch in diesen F~llen kann man nicht 
umhin, zuzugeben, dass das Lymphganglien-System, nicht stark 
genug, das Virus aufzuhalten und zu vernichten, dennoch i m  
Stande ist, dasselbe abzuschw~chen and der Krankheit einen beson- 
deren Charakter der Milde and des langsamen Fortschreitens 
aufzupriigen. 

Die Abschw~ohung des Tuberkel-Virus durch die Th~itigkeit 
der Lymphganglien vollzieht sieh also in ~hnlicher Weise, wie  
es bei allen anderen Virus stattfindet, ja man kann sogar sagen, 
in einer mehr gleichm~issigen and typischen Weise. Es erkl~rt 
sieh dies daraus, dass das Tuberkel-Virus, indem es die Lymph- 
bahnen fiir seine Wanderung vorzieht und sich li~nger, als jedes 
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andere Virus, im Organismus aufh~ilt, in d i e  Lage kommt, die 
Wirkung des Ganglien-Parenchyms in einer langsamen, graduellen 
und, geradezu zu sagen, eleCtiven Weise zu erfahren. 

Nachdem so nachgewiesen ist, dass die abschwi~ehende 
Wirkung der Lymphganglien einem, allgemeinen und constanten 
Gesetze entspricht, dem die verschiedensten Virus gehorchen, 
mSgen es ungestfime und heftig wirkende, wie der Milzbrand, 
bacillus, oder mSgen es hartn/ickige ~ langsam wirkende, wie 
dasjenige der Tuberkul0se, sein, so diirfte es sicher nicht ohne 
Interesse sein, diesen Vorgang eingehender zu studiren, d. h. zu 
erforsehen, durch welehen Mechanismus alas Driisenparenchym 
auf die pathogenen Bakterien in der angegebenen Weise einwirkt. 
In Bezug auf diesen Punkt haben indessen die Untersuchungen 
noch kein concretes Resultat ergeben. Eine Thatsache, welche 
"sich genfigend hat sicher stellen lassen, ist folgende: Wenn 
man bei geimpften Thieren in aseptischer Weise Lymphganglien 
ausschneidet und diese in einem Thermostaten bei 37 o auf- 
bewabrt, so bewirkt das Verweilen tier verschiedenen pathogenen 
Bakterien in den genannten Ganglien , d. h .  also ausserhalb 
des lebendigen Organismus~ 10--20 Tage hiudurch keine be- 
deutende Ver~inderung, Es muss also die Quelle der Ab, 
schw~iehung augenscheinlich in den Lebensprocessen der Organe 
zu suchen sein. 

Eine andere bemerkenswerthe Thatsaehe ist folgende: Bei 
allen yon uns ausgefiihrten Untersuchungen hat die mikrosko- 
pische Musterung yon Schnitten durch die Lymphganglien sowohl 
als die Priifung der Culturen in fibereinstimmender Weise hath. 
gewiesen, dass eine bestimmte Beziehung zwisehen tier Ab- 
schw~chung der Bakterien und der Art ihrer Vertheilung im 
Ganglien-Gewebe besteht, besonders bei denen, welche mehr durch 
Infection, als dutch Intoxication wirken, wie bei dem Milzbrand- 
bacillus, dem Pneumocoecus and auch dem Pestbacillus. Wenn 
nehmlich das Thief iu kurzer Zeit stlrbt, so finden sich die 
Bakterien zahlreicher in den Blutgef~issen und nur in geringer 
Menge in dem eigentlichen Stroma der Gangtien selbst. Das 
Gegentheil ist aber der Fall, wenn die Thiere versplitet sterben; 
dann kann man oft feststellen, dass die Mikroorganismen aus 
den Blutgef/issen vollkommen verschwunden sind. Was ihre 
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Localisation im Ganglien-Gewebe anbelangt, so kann man sagen, 
dass Sie sich zum grSssten Theile fi'ei in den Zwischenri~umeu 
zwischen den Bindegewebs- und Zellenelementen, sell:chef im 
Innern tier ZelIen befinden. 

Es ist also nicht allein die Lebensthi~tigkeit des Organismus 
nSthig, Sondern diese muss auch yon den eigenen Zellen des 
Lymphganglien-Systems, mit Ausschluss der in den Blutgef~ssen 
enthaltenen Elemente, vor sich gehen. 

�9 Weiter zu gehen gestatten uns vor der Hand unsere'Unter- 
suchungen nicht. Man kSnnte hypothetischer Weise an einen 
langsamen, unvollst~ndigen, yon den fixen Zellen des Ganglien: 
Gewebes ausgefibteu Phagocytismus oder an eine besondere 
Wirkung des den Lymphdrfisen eigenen Saftes denken; oder 
man kSnnte, wenn man berficksichtigt, dass fast immer die Bak- 
Cerien theils innerhalb der Zellen, theils frei in den Bindegewebs- 
Zwischenri~umen angetroffen wurden, eine zusammengesetzte bio- 
chemische Einwirkung zu Hiilfe nehmen, welehe in Beziehung 
zu dem besonderen Ban und der besonderen Function dieser 
Organo zu bringen wSre. 

S icher  sind wit nach den in diesem Capitel berichteten 
Thatsachen dazu autorisirt, den im vorigen Capitel aufrecht ge- 
haltenen Grundsatz zu bestStigen und besser zur Geitung zu 
bringen, nehmlich dass das Lymphsystem in dem Kampfe gegen 
die Bakterien ein Verhalten zeigt, welches verschleden yon dem 
ist, wodurch die anderen Organe und Gewebe charakterisirt 
werden, well es nehmlich weder die phagocytische Eigensehaft 
seiner Leukocyten~ noch die antiseptischen Eigenschaften seiner 
Secrete benutzen kann. 

IV. Einfluss  der Lymphgangl ien  auf  die nat i i r l iche und 
die erworbene  Immunit~it. 

Nachdem nachgewiesen worden war, dass die Lymphganglien 
die Eigenschaft besitzen, die pathogenen Mikroorganismen fest- 
zuhalten, lange Zeit hindurch lebenskrMtig zu erhalten und ab- 
zuschwKcheD, schien es logisch , die Untersuchungen weiter aus- 
zudehnen und sich die Frage vorzulegen: Haben eine solehe 
verti~ngerte Existenz und ein solcher ]angsamer Abschw~ehungs- 
process der pathogenen Keime~ wie sic sich im KSrper, wenn 

Archly f. pathol. Auat, Bd. 155. [:[ft. 2. ~ 4  
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auch nur an begrenzten Stellen , zeigen, auf die Ei'zeugung des 
Zustandes natiirlicher oder erworbener ImmunitKt des ganzen 
KSrpers gegen die Einwirkung der verschiedenen infectiSsen 
Agentien einen Einfluss oder nicht? 

In Bezug auf den Mechanismus tier Erzeugung der Immuai- 
t~it, besonders der erworbenen, ist his jetzt positiv sieher- 
gestellt, dass sie entsteht dureh Einf/ihrung entweder eines 
kfinstlieh abgeschwiichten Virus oder einer refrakten Dosis~ mit 
anderen Worten, durch einen verlKngerten und nicht tSdtlich 
wirkenden Aufenthalt des Virus im Innern des Organismus. 
In Uebereinstimmung hiermit war  anzunehmen, da ja der- 
artige Bedingungen h~ufig in natiirlicher Weise in dem Lymph- 
ganglien-System eintreten, class die natfirliche oder auch die erwor- 
bene Immunit~t in vielen F~llen Bezug hubert m[isste auf jene 
biologischen Proeesse, welche sieh in latenter Weise in dem 
Stroma des Ganglien-Parenehyms vollziehen. 

Untersuchungen, welche sich auf das Studium dieser Frage 
beziehen, wurden ebenfalls unter meiner Leitung und unter Mit- 
wirkung des tterrn Dr. P. Viola angestellt. In der fiber diesen 
Gegenstand verSffentlichten Arbeit sind die Einzelheiten der an- 
gewendeten Technik und der beziigliehen Versuche zu finden. 

Der experimentelle Weg, welehen wir ausdachten und weleher 
uns besser zu dem uns vorgesteckten Ziele zu ffihren und zu 
den Resultateu der friiheren Versuche zu passen sehien, 1/isst 
sich in folgende zwei Punkte zusammenfassen: 1) Einimpfung 
pathogener Bakterien in das peripherische Lymphnetz, um das 
Eindringen und die Ablagerung in den Lymphganglien herbei- 
zuffihren und um die MSglichkeit des anfiinglichen Eindringens 
in andere Gewebe, vor allen Dingen in den Kreislauf, aus- 
zuschliessen, 2)Erforschung der dutch diesen latenten, speeifisehen 
und auf den Ganglien-Apparat besehr~inkten Parasitismus in dem 
Organismus hervorgerufenen Vergnderungen. 

Als Eingangsweg fiir die eetolymphatische Impfung wurde 
die vordere Augenkammer gewghlt. Die zu dem Experimente 
verwendeten Virus waren drei: ein Bakterium mit hervorragend 
infectiSser Wirkung, der Milzbrandbaeillus, - -  ein Bakterium mit 
gemischter infectiSser und toxischer Wirkung, der Typhusbacillus, 
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und ein Bakterium mit aussehliesslich toxiseher Wirkung, der 
Diphtheriebaeillus. (Von diesem letzteren haben wir eine 
filtrirte Bouilloncultur, also einzig und aHein die 15slichen Pro- 
dukte, verwendet.) 

Das erste bemerkenswerthe Ergebniss, welches wir bei den 
intraocul~ren Impfungen mit den genannten Virus erhielten, war 
die relativ hohe natfirliche Refrakti~riet~it, mit welchcr Sich 

die Thiere (Kaninchen und Meerschweinchen) bei dem Erdulden 
der pathogenen Wirkung ausgestattet erwiesen, und zwar der- 
artig, dass, bei vorhandener Gleichheit aller fibrigenBedingungen, 
zur Herbeiffihrung eines tSdtlichen Ausganges ffir den Weg durch 
das Lymphsystem viel hShere Dosen des Virus nSthig waren, 
als sie bei irgend einem anderen Wege gefordert werden. 
Ein evidentes Beispiel daffir, welches alle vorher gehegten 
Erwartungen fibertrifft, liefert das Milzbrand-Virus. Von ihm 
ist es bekannt, dass sehon ganz wenige Bacillen (nach neueren 
Untersuchungen yon Sobernhe im ~) sogar ein e inz ige r  
oder sehr wenige), an irgend einer Stelle des Organismus 
eingeimpft, genfigen, um Kaninchen fast immer und Meer- 
schweinchen ausnahmslos zu t5dten. Nun, bei der intra- 
oculi~ren Impfung erfolgte der Ted dieser Thiere nicht ein- 
real durch Dosen yon Culturen, welehe einige Hundert Bacillen 
enthielten. Im Mittel konnte man ffir unsere Milzbrand-Culturen 
eino in Bezug auf das Lymphsystem min ima l s t e  tSdt l iche 
Dosis  feststellen. Diese betrug ffir Kaninchen ~ cem einer 
Bouilloncultur von 47 Stunden (ungef~hr 620--684 Bacillen), 
ffir Meerschweinehen ~ ccm (ungefs 392--425 Bacillen). 

Ffir das VirUs des Typhus erhielt man in dieser Beziehung 
ebenfalls ein sehr bemerkenswerthes Resultat. Ws unsere 
Cultur (Agareultur "con 24 Stunden) bei Einimpfung in das 
Peritonaeum 300g schwere Meerschweinehen dutch eine Minimal- 
dose yon 0,2 mg und ~ngefghr 1000 g schwere Kaninchen 
dutch eine Minimaldose yon 18 mg tSdtete, war es unmSglich, 
flit dieselben Thiere eine tSdtliche Dosis bei Impfungen in 
die Lymphwege zu erreichen, well eine Menge yon 50 mg 
ffir Meerschweinchen und yon 100 mg ffir Kaninchen i n  

1) s o b e r n h ei m. Ueber aktive und passive Milzbrand-Immunifiit. Zeitschr. 
f. Hyg. u. Infektionskr. ~5. Bd. 1898. 

24* 
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dicker Emulsion die hSchste Capaeit/tt der vorderen Augen~ 
kammer erforderte und doeh weit davon entfernt war, tSdtlieh 
zu sein, ja nieht einmal eine beaehtenswerthe pathogene 
Wirkung ausiibt. 

Dasselbe, wenn aueh in geringeren VerhKltnissen, wiederholt 
sieh bei dem Diphtherie-Toxin. Seine minimalste tSdtliche Dosis 
ffir die vordere Augenkammer ergab sieh als beinahe doppelt 
so gross, als sie f/ir die Impfung in die Unterhaut, bei 
Meersehweinehen sowohl als bei  Kaninchen, sieh her aus- 
gestellt hatte. 

Es besteht also kein Zweifel dariiber, dass der Organismus 
gegentiber dem Eindringen des Virus aussehliesslich dutch die 
Lymphwege einen Widerstaud oder, wenn man so will, einen 
Grad nat/irlieher Immunit~t zeigt, welehe entweder kein Seiten- 
stiick besitzt (Milzbrandbaeillus) oder doch jener Immunit~t, 
welche die anderen Gewebe erkennen lassen, bei Weitem iiber- 
legen ist (Typhus, Diphtherie). 

Noch bemerkenswerther an der Wirkung der endolympha- 
tischen Impfung ist an erster Stelle die Vermehruug des 
specifisehen Widerstandes der Lymphwege selbst, d.h. die Er- 
zeugung eines hSheren Stadiums der ImmunitS~t des Lymph- 
systems gegen das eingeimpfte Gift, und an zweiter Stelle das 
Auftreten eines ~hnlichen Zustandes bei allen anderen Bahnen~: 
d. h. eine wiehtige, allgemeine lmmunisirung des Organismus. 

Das hervorragendste und zugleieh am meistea beweisende 
Beispiel dafiir liefert aueh hier der Milzbrand. Es ist bekannt, dass 
die Immunisirung der Kaninehen gegen Milzbrand die ~ussersten 
(naeh manehen Forsehern s0gar uniiberwindiiche) Schwierigkeiten 
bereitet, und class eine solehe Immunisirung bei Meerschweinchen 
ohne Frage unmSglich ist. Nun, diese Sehwierigkeiten und 
diese Unm5gliehkeit lassen sich fiberwinden durch wieder- 
holte Impfung mit virulentem Milzbrande in die vordere 
Augenkammer. Wenn naeh einer ersten Impfung mit einer nicht 
t5dtlichen Dosis sich das Thier wieder vollkommen erholt hat, 
kann man zur zweiten Impfung mit der minimalsten t5dtliehen 
Dosis fibergehen, dana zu einer dritten und vierten mit successiv 
waehsenden u Das Lymphsystem liesse auf diese 
Weise eine Steigerung des anf/ingliehen Widerstandes his 
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in alas Unendliche zu, wenn nicht die Reactionsprocesse, welche 
5rtlich im Auge entstehen, nach einer bestimmten Anzahl yon 
Impfungen die MSglichkeit, sich noch welter der vorderen Augen- 
kammer zu bedienen, erschSpften. 

Aber damit ist es noch nieht genug. Wenn man nach der 
3. und 4. Impfung dazu sehreitet, den Widerstand der anderen 
Gewebe zu prfifen und z. B, eine starke Menge einer Milzbrand- 
cultur Kaninchen oder Meersehweinehen in das Unterhaut- 
bindegewebe impft, so bleibt das Thief nicht allein am Leben, 
sondern es wird auch allm~hlieh f~hig, auf diesem oder einem 
anderen Wege die Einimpfung einer Dosis bis zu der GrSsse 
yon �89 ccm einer Cultur zu ertragen. Es handelt sich also 
bier um einen richtigen i erworbenen, allgemeinen Immunisations- 
Zustand, und man kSnnte hinzufiigen, wenn man die Art des 
eingeimpften Giftes und die zu den Experimenten verwendeten 
Thierspeeies in Reehnung zieht, dass diese Immunisirung als 
die kiihnste und energisehste, welehe man heutzutage kennt, 
angesehen werden kann. 

Um eine iLimliche Wirkung dureh Typhusbacillen zu er- 
zielen, geniigt eine einzige intraoculare Impfung, und~ mit 
der Maximaldose yon 100 mg ffir Kaninchen und mit 50 mg 
oder auch weniger fSr Meerschweinehen. 1Naeh dieser einen 
Impfung ist da s Thier immunisirt, und zwar kri~ftig; man kann 
dann z. B. einem Meersehweinchen in das [Peritoneum eine 
15faeh grSssere Menge der Cultur, als sie flit die Control- 
thiere tSdtlich ist, einimpfen, ohne dass das Thier irgend welche 
StSrung zeigt. Auch bei dem Typhus verleiht also eine v o r -  

herige Einffihrung des Virus Vermittelst der Lymphwege dem 
ganzen Organismus eine Immunit~t, welche, was die Sehnellig- 
keit und die unmittelbare Intensit~t betrifft, hSher ist, als 
die auf irgend einem anderen Wege zu erhaltende. Es handelt 
sich hier angenscheinlich, so zu sagen~ um eine gemischte 
Immunisirung, eine antibakterisehe und eine antitoxisehe, indessen 
doeh vorwiegend um eine antitoxisChe, da ja der Typhusbaeillus, 
wie bekannt, nur durch seine Tox0protSine wirkt. 

In Bezug auf das Diphtherie-Toxin sind die betreffenden Re- 
sulfate nielit ktar und eni~Scheidend genug: Wenn man auch 
mit iutraoeularen Impfungen bei Meersehweinehen and Kaninchen 
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eine ErhShung der verh~ltnissm~issigen, natfirlichen Immunit~t 
der Lymphwege erreicht, so erstreckt sieh diese doch nicht auf 
die anderen Gewebe; es fehlt also eine allgemeine Immunisirung. 
Auch wenn die Thiere daran gewShnt sind, steigende 5'Iengen 
des Virus in die vordere Augeukammer aufzunehmen, so sterben 
sie doch, wenn ihnen die tSdtliche Minimaldosis in das Unterhaut- 
bindegewebe eingeimpft wird, genau so wie die Controlthiere, 
h5chstens mit etwas VerzSgerung. - -  Eines muss indessen 
bemerkt werden. Es handelt sich hier nicht mehr um ein 
lebendes Virus, welches sich anschickt , sich in dem Ganglien- 
Parenchyme festzusetzen und darin zu verweilen (wie es der 
Typhusbacillus macht), sondern um ein toxisches Produkt, 
welches schon als solches gebildet dorthin gelangt. Da dies so 
ist, ist yon vornherein anzunehmen, class die Ganglien nicht im 
Stande sind, so energische antitoxische Eigenschaften zu ent- 
wickeIn, dass diese dem ganzen Organismus mitgetheilt werden 
kSnnten (wie es beim Typhus der Fall ist). Abet wie dem auch 
sein mag, dieser Punkt verdient n och durch weitere Experimente 
vertieft zu werden. 

Wenn wir jetzt wieder zu tier Immunisirung gegen 
Milzbrand und gegen Typhus zurfickkehren, die man dutch 
die Lymphwege erhg~lt, so kann man behaupten, dass der Sitz 
der Production oder der Erzeugung derselben gerade die Ganglien 
sind. Folgende Experimente beweisen dies: 

Man ~imm~ zwei Gruppen yon Thieren, jede aus 8 oder 10 
Meerschweinehen oder Kaninchen zusammengesetzt, und impft 
sie, und zwar die Thiere der 1. Gruppe mit einer tSd t l i chen  
Min imaldose ,  die der 2. Gruppe mit einer nicht  tSd t l i ehen  
D o sis einer Bouilloneultur des Milzbrandbacillus yon 48 Stunden 
in die vordere Augenkammer. Dann tSdtet man der Reihe naeh 
die so geimpften Thiere in verschiedenen Zeitr~iumen nach 
einander, und zwar parallel in beiden Gruppen; hierauf sucht 
man nach der Methode der Isolirungsculturen die Milzbrand- 
bacillen in dem Organismus auf. Die Resultate sprechen zu 
deutlich und sind dabei doch so eiufaeh, dass ich der Versuchung 
nicht widerstehen kann, sic hier in zwei Tabellen zusammen- 
gefasst wiederzugeben: 
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Es ist klar, dass wenn die Thiere mit einer todtbringenden 
Dosis des Virus geimpft werden, die pathogenen Bakterien ihren 
Weg dureh die Lymphganglien nehmen, dort eine Rast von 
einigen Tagen halten, dann abet diese Barriere fiberschreiten 
und in alas Blur und somit auch in die anderen Organe ein- 
dringen. Ist dagegen die Dosis des Virus nicht tSdtlich, wohl 
aber immnn i s i r end ,  so bleiben die Bakterien definitiv in den 
Ganglien, und nur hier finden sie sich noch nach 10--15 Tagen. 
Wir wissen schon aus den vorhergehenden Experimenten, dass 
hater diesen Bedingungen die Bakterien, ehe sie sterben, 
durch die Th~tigkeit des Drfisengewebes in Bezug anf ihre 
Virulenz langsam abgeschw~icht werden. Es kann daher keinem 
Zweifel unterliegen, dass in den Lymphdrfisen selbst, wo einzig 
und allein das Ueberleben und die Abschw/~chung des Virus 
stattfindet, der Sitz des Ursprungs, wie auch des Mechanismus jener 
besonderen Processe, welehe zu der allgemeinen Immunisirung 
des Organismus ffihren, zu suchen ist. 

Was nun in Wirklichkeit im Innern des Ganglien-Parenchyms 
vor sieh geht, wodureh in Folge des Conflietes dieses Gewebes 
mit den pathogenen Bakterien eiu so ausgedehnter und wichtiger 
Effekt, wie es die Immunisirung des ganzen Organismus ist, er- 
zielt wird, das genau anzugeben, d[irfte wohl vor der Hand nicht 
leicht sein. Wie schon oben gezeigt wurde, ist es ausgeschlossen, 
class das Ganglion, mit Ausnahme in den F~llen ausgesprocheuer 
Infection, in allen iibrigen F/illen gegen die Bakterien mit den 
bekannten phagoeytischen oder keimtSdtenden Processen reagirt, 
welche in der Regel in den anderen Organen und Geweben 
auftreten. Es sind daher nut zwei Hypothesen mSglich. Ent- 
weder reagirt das Ganglion indirekt, indem es das Auftreten 
oder die Verst~rkung jener allgemeiuen Vertheidigungs-Processe 
in den anderen Organen und dem Blute befSrdert, oder die 
Reaction des Ganglion besteht in besonderen Processen, welche 
dem Leben nnd dem Chemismus dieses Organes inherent sind, 
nnd deren Einfluss sich auf alle anderen Gewebe ausdehnt. 

Wir haben indessen an einer Reihe yon Thieren, welche 
sowohl mit dem Milzbrandbaeillus, als aueh mit dem Typhus- 
bacillus in die Lymphwege geimpft worden waren, Untersuchungen 
darfiber angestellt, ob und welche Aenderungen durch eine solche 
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Immunisirnng in dem Blute, sowohl in Bezug auf die cherno- 
taktischen Eigenschaften der weissen BlutkSrperchen (also der 
Phagocytose), als auch in Betreff der keirntSdtendeu Eigenschaften 
des Serums eintreten. Wir haben dabei auf die Sehwankungen 
tier Ternperatur, des KSrpergewichtes und des Allgerneinbefindens 
der dieser Behandlung unterworfenen Thiere hcht gegeben. Wir 
haben festgestellt, dass irn Altgerneinen entweder keine Aende- 
rungen dleser verschiedenen Faktoren eintreten, oder dass es sieh 
nut urn rnehr oder minder geringfiigige Modifieationen handelt 
welche in keiner Weise der Schnelligkeit und Intensit.~it, rnit 
welcher die Irnmunisirung durch Verrnittelung der Lymphdriisen 
eintritt, proportional sind. Es geniigt, wend wir rnittheilen, class 
bei den gegen Milzbrand irnmunisirten Thieren das Blut irn Ver- 
gleieh zu dern norrnaler Thiere eine kaum wahrnehrnbar hin- 
dernde Kraft gegeniiber der Entwickelung des Milzbrandbacillus 
erkennen liess. Bei den gegen Typhus irnrnunisirten Thieren 
erschien das keirntSdtende VermSgen herzlich gering, wenn es 
rnit dem vergliehen wurde~ welches die in das Peritoneum, in 
die Unterhaut oder direkt in das Blut geirnpften Thiere zeigten. 
Die Chernotaxis liess, in dem Falle des Milzbrandes, einen 
Wechsel erkennen: aus einer negativen war eine positive ge- 
worded, aber aueh diese war nicht sehr bedeutend. 

Diese Beobachtungen legea den Gedanken nahe, class in 
gleicher Weise, wie bei der absehw'~chenden Wirkung auf die 
Bakterien, so auch bei der imrnunisirenden Wirkung auf den 
Organisrnus das Lyrnghganglien-Systern wahrscheinlich eigene, be- 
sondere Einfiiisse ins Spiel treten l~sst, welche in den besonderen 
Eigenschaften der Struktur und Function desselben zu suchen 
siud. 

Zur Zeit k5nnen wir, wenn wit yon dern eigentlichen Wesen 
des Vorganges absehen, rnit aller Sicherheit den Schluss ziehen, 
dass unter dern Einfiuss eines specif isehen latenten Mikrobis- 
rnus in den Lyrnphganglien, wie er yon uns ffir die Bacillen des 
)/Iilzbrandes uud des Typhus festgestellt worden ist, es rnSglich 
ist, experirnentell die allgerneine Imrnuniti~t des Organismus 
gegen die betreffenden Infectionen herbeizuffihren. 

Wir kSnnen ferner daraus zwei fiir die Klinik und die all- 
gerneine Lehre yon tier Irnrnuniti~t wichtige Schliisse ziehen: 
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Erstens, da die Ganglion tier gewShnliche, normale  Sitz des 
]atenten Mikrobismus flit alle pathogenen Bakterien sind, welche 
unter physiologischen Bedingungen odor beinahe solchen die Haut- 
Barriere des Organismus iiberschreiten und in das Lymphnetz 
gelangen, so ist nicht daran zu zweifeln, dass sich in den Lymph- 
driisen gegen die Bakterien, welehe sie zu beherbergen gezwungen 

�9 sind, ein lautloser, aber best~ndiger Immunisirungs-Kampf voll- 
zieht. Und es ist anzunehmen, dass darin der Grund odor 
der Meehanismus jener Immunit~iten zu suchen ist, welche 
man w~hrend des Lebens in v e r s c h l e i e r t e m  Zustande, ohne 
eine erkennbare Ursache, erwirbt und welche mit im Lauf 
der Jahre sich einstellen odor verstiirken. In der That hat die 
klinische Beobachtung nachgewiesen, dass tier Widerstand der 
Lymphganglien Infeetionen gegeniiber in dem Kindesalter und in 
dem Mannesalter verschieden sind. So ist z. B. die Polyadenopathie, 
welche im ersten Kindesalter so h[iufig vorkomrat und auf ganz 
verschiedene Infectionsproeesse bezogen werden kann (Tuber- 
kulose, heredit~re Syphilis, Darminfektionen, morbillSse Broncho- 
pneumonie u. a.), im Stande, die in der That besondere u 
barkeit des Ganglien-Apparates yon Seiten inficirender Keime bei 
dem Kinde zu beweisen. Im Mannesalter dagegen haben die 
Infeetionsvorg~nge dieses Apparates die Neigung, seltener und 
gutartiger zu werden. Das Ganglion erwirbt unter der ge- 
wohnten Einwirkung det" Bakterien, welche best'~ndig in dasselbe 
eindringen, besondere Eigenschaften, es wird zu einem Verthei- 
digungsinstrumente flit den Organismus. 

Dieser immunisirende Einfiuss des Ganglien-Apparates tritt 
ferner zu Tage bei derjenigen Immunitiit, welche gewShnlich 
der Heilung einer ansteekenden Krankheit folgt. In diesem 
Falle versehwinden die specifischen Keime mehr odor minder 
schnell aus allen Orgauen und finden sich sp~iter nur noch 
in den Ganglion, wo sie allm~hlich abgesehw~cht werden. 
Es ist daher klar, dass der Organismus, wenigstens zum Theile, 
die erworbene Immunit~t den besonderen VorgS~ngen verdankt~ 
welehe im IDnern des Ganglien-Gewebes verlaufen. 

Es ist aber, sowohl im normalen Zustande, also im Falle vor- 
hergegangener Infection, das Lymphganglien-System als ein elec- 
tives Organ der Immunisirung ffir den ganzen KSrper anzusehen. 
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V. Ve r suche  zur E rmi t t e lung  einer  Gangl ien- Immuni-  
s irung und einer Gang l i en the rap ie .  

(Nach noch nicht abgeschlosscnen, in Gemeinschaft mit Herrn Dr. B. Frisco 
angestellten Versuchen). 

Die letzten vorhergehenden Untersuchungen erSffnen den 
Zugang zu weiteren Forschungen. Da die Erzeugung der Im- 
munit~t dureh die Lymphwege auf besonderen Vorg~ingen beruht," 
deren Sitz, wie wir gezeigt haben, das Lymphganglien-System ist, 
so folgt daraus, dass diese Vorgi~nge, welches auch ihr intimster 
Mechanismus sein mag, nur in zweierlei Art verlaufen kSnnen, 
Entweder i~ussert das Ganglien-Gewebe allmi~hlich unter dem 
Reize des Virus eine immer sti~rkere und mehr specialisirte 
Reaction, oder es tritt in jenem Gewebe eine solche organische 
Veri~nderung ein, dass dauernd der intimste Stoffweehsel ge- 
~inderti~wird , so dass in ihm die Bildung besonderer antibak- 
terieller Substanzen eintritt. 

Es ist klar, dass ira ersten Falle die Wirkung tier Schutz- 
impfung sich nieht von dem Organismus, in dem die Immuni- 
sation erzeugt wird, trennen l~sst. Im zweiten Falle kann man 
den immunisirten Organismus als einen Tr~ger tier Sehutz- 
impfung ansehen; er w~re im Stande, zusammen mit seiner 
Ganglien-Substanz, Theile seiner eigenen, direkt gegen das Virus 
erworbenen Immunitgt an Andere abzugeben. Die MSglichkeit 
dieses zweiten Falles berechtigt zu der Vermuthung, dass analog 
dem, was flit die sich besonders im Blute entfaltende and 
vollendende Immunisirung gilt, auch das Ganglien-Gewebe 
seinerseits, wenn die Immnnisirung sich hauptsi~chlich in dem~ 
selben und durch dasselbe entwiekelt, sehutzimpfende and 
heilende, yon einem Organismus auf den andern iibertragbare 
Eigenschaften erwirbt. Mit andern Worten: ist eine Ganglien- 
Immunisation und eine Ganglien-Therapie m~iglich? 

Wir haben soeben in Bezug auf diese Frage eine systema- 
tisehe geihe yon Versuchen angestellt, bei denen wir uns vor- 
nahmen, gegebene Infectionen der Reihe nach in Bezug auf die 
Entwiekelung, auf  Verlauf and den Ausgang zu studiren: 
1) die Wirkung yon Impfungen mit Ganglien-Saft yon Thieren, 
die yon Natur empf~nglich oder immun gegeniiber denselben In- 
fectionen sind, 2) die Wirkung der Impfungen mit Ganglien-Saft 
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yon Thieren, die vorher immunisiri oder die, wenn bereits von 
Natur aus immun, einer weiteren Wirkung desselben Virus auf 
dem Wege der Lymphbahnen unterworfen worden waren. 

Unsere Untersuchungen befinden sich noch in ihrem An- 
fangstadium und die Resultate, welche bisher erhalten wurden~ 
sind noeh zu wenig Ausschlag gebend und entscheidend, als dass 
wir behaupten oder auch nur voraussehen kSnnten, zu welchem 
Ausgang sie fiihren werden. Wir wollen hier nut berichtweise 
einige der unternommenen Versuche anffihren, ohne eine Beur: 
theilung daran zu kniipfen. 

Thiere (Meerschweinchen), welche gleiehzeitig in das Peri- 
toneum mit einer Cultur des Typhusbacillus und in das 
Unterhautbindegewebe mit Ganglien-Saft yon Ochsen (2--5 ccm.) 
geimpft werden, sterben nur bei Anwendung einer stitrkeren 
Dosis und unter bedeutender VerzSgerung gegen~iber den nur mit 
dem Virus geimpften Controlthieren. W~ihrend diese ]etzteren 
unab~nderlich in 20--24 Stunden einer Dosis yon ~ mg nnserer 
24 Stunden alten Kultur des Typhusbacillus in Agar er]agen, 
blieben die ersteren bei Anwendung einer 2, 4, 7 fach grSsseren 
Dosis 5---10, ja bis 18 Tage am Leben. 

Eine erhebliche VerzSgerung des tSdtlichen Ausganges land 
auch bei Milzbrand statt, wenn man mit einem nicht sehr 
starken Virus arbeitete und die Thiere nicht sehr empf.~nglich 
waren. Eine Milzbrandcultur, welehe Kaninchen in ungefiihr 
5 Tagen tSdtete, ffihrte den Tod yon Thieren, denen gleichzeitig 
frischer Gangliensaf~ yon Ochsen eingeimpft wurde, ers~ nach 8, 
10, 12 Tagen herbei. 

Ungef~hr ein analoges Resultat haben die Versuche geliefert, 
welche mit denselben beiden Virus (Milzbrand und Typhus) und 
mit der gleichzeitigen Einimpfung von Ganglien-Saft zweier Hunde 
angestellt wurden. Die Hunde waren mit steigenden Dosen yon 
Culturen des Milzbrandbaeillus, beziehungsweise des Typhus- 
bacillus geimpft, und yon ihren Ganglien musste man annehmen, 
dass sie iiber-immunisirt seien. Die Thiere, welche mit diesem 
Safte und mit dem entsprechenden Virus des Milzbrandes oder 
des Typhus geimpft wurden, blieben li~ngel:e Zeit am Leben, als 
die Controlthiere. 

Ein grosser Theil der unternommenen Versuche wurde mit 
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Tuberkel-Virus angestellt; yon ihnen sei folgender hier an- 
getheilt: Wit versuchten eine Ziege durch wiederholte subcu~ane 
Impfungen mit Culturen des Tuberkelbacillus zu fiberimmuni- 
siren. ~ach einiger Zeit sehnitten wir derselben ein bedeutend 
geschwollenes subcutanes Ganglion heraus und impften mit dem 
Safte desselben, gleichzeitig abet auch mit etwas yon einer 
Cultur des Tuberkelbacillus einige Meerschweinchen; zur Con- 
trole impften wir andere Thiere nur mit letzterer. ~ach 
47 Tagen tSdieten wit ein Versuchsthier und ein Controlthier 
und fanden bei ersterem nur ein einziges, verk~stes, subcutanes, 
Tuberkelbacillen enthaltendes KnStchen in der NiChe tier Impf- 
stelle, alle fibrigen Organe abet gesund, w~hrend das Controlthier 
eine fast auf alle inneren Organe verbreitete Tuberkulose 
aufwies. 

Zur Zeit sind wir mit experimentellen Versuchen fiber die 
Einimpfang des Tuberkel-Virus in refrakten Dosen vermittelst der 
Lymphwege (vordere Augenkammer) in empf/ingliche Thiere 
(Kaninehen) besch~iftigt. Wit wollen sehen, ob es mSglieh ist, 
eine Immunisirung durch die Lymphganglien bei diesen Thieren 
zu erreichen, und so eventuell eine immunisirende Ganglien-Substanz 
zu gewinnen. Wit stiitzen uns dabei auf die durch unsere 
friiheren Experimente sichergestellte Thatsache, dass die Ganglien 
der genannten Thiere die Fs besitzen, das Tuberkel-Yirus 
abzuschw~chen. 

Schlussfolgerungen.  

Die bei unseren Untersuchungen fiber die Funktionsweise 
desLymphganglien-Systems gegenfiber den Mikroorganismen bisher 
erhaltenen experimentellen Resultate und die logisGhen Schluss- 
folgerungen, die man aus ihnen ableiten kann, haben Thatsachen 
ersichtlieh gemacht, welche in ihrer Gesammtheit die Hygieine und 
die Pathologie yon neuen Gesichtspunkten aus interessiren. Sie 
zeigen, wie das Studium dieses Gegenstandes die LSsung einiger 
der wiohtigsten Probleme in Bezug auf Infection uncl Immu- 
nit'~t in sich schliesst. 

An die Stellr der zu einfaehen und vagen, bis jetzt~: zu- ~ 
gelassenen, zum grossen Theile auf induktivem Wege aus der 
klinischen Beobachtung abgeleiteten Auffassung, dass die Lymph- 
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ganglien eine Sehutzwirkung gegen die pathogenen Keime aus- 
iiben, indem sie dieselben festhalten oder ihren Weg yon dort 
in den Organismus verzSgern, musste eine klarere und zu gleicher 
Zeit umfassendere, aus einem organischen Ganzen experimenteller 
Versuehe abgeleitete Auffassung gesetzt werden. 

Die Lymphganglien betheiligen sich an dem Kampfe des 
Organismus gegen die Bakterien, welehe besti~ndig von der Ober- 
fl~che der Haut und der Schleimh~ute auf ihn eindringen, ihn 
bedrohen, und denen es nieht selten auch unter normalen Ver- 
hMtnissen gelingt, die Schranke der Haut zu fiberwinden. Sie 
unserstiitzen den Organismus dabei durch eine dreifache Thiitig- 
keit: 1) dureh eine f i l t r i r ende  Wirkung~ indem sie in 
ihrem Gewebe die eindringenden Bakterien festhalten, dabei 
aber deren Lebensf/~higkeit eine 1/~ngere oder kiirzere Zeit 
respektiren; 2) dureh eine absehw/iehende Wirkung, indem die 
Bakterien, ehe sie sterben, in dem adenoiden Gewebe ihre Vi- 
rulenz ganz oder theilweise verlieren; 3) dureh eine immuni- 
sirende Wirkung, welche darin besteht, dass der Organismus 
unter dem Einfluss der beiden ersten Prozesse mehr oder weniger 
versehiedene und intensive Zust~nde der Immunitat er- 
langen kann. 

Dank diesen ihren Funetionen fiben die Lymphganglien ohne 
Zweifel eine defensive Mission von hSchstem Interesse zu Gunsten 
des Organismus aus. Zerstreut, wie sie iiberall liegen, besonders 
gegen die Peripherie zu, und angeordnet l~ings des Verlaufes der 
Lymphgefi~sse, begabt mit einer fiir die Ausiibung ihrer eben 
genannten Funetionen ausserordentlieh giinstigen Netzstruktur, 
bilden sie hinter der Haut und der Mucosa eine zweite Ver- 
theidigungslinie. Ueberall, wo es Bakterien gelingt, die 
~ussere Barriere zu durchbreehen und in das darunter gelegene 
Gewebe einzudringen, werden sie, sofern sie nicht durch Bruch 
in die Blutgef/isse gelangen, entweder an Ort und Stelle getSdtet, 
oder yon dem Lymphstrome in die am ni~ohsten gelegenen 
Lymphganglien gebraeht; wo diese nicht gen/~gen, treten 
naeh einander andere in Wirkung, da die Ganglien-Haltestellen, 
welche ein Bakterium passiren muss~ ehe es vermittelst des 
Ductns thoraeieus in das Blut gelangen kann, sehr zahIreieh sind. 

Aber gesehieht es stets und allein in diesem Sinne, d. h. zum 
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Schutze, dass die Lymphganglien ihre Th'~tigkeit entfalten? In 
ihnen werden nicht nur in normalen und fast normalen Verh~lt- 
nissen yon aussen kommende pathogene Bakterien festgehalten, 
sondern bei vorhergegangener Infection halten sich aueh die 
entsprechenden speeifischen Agentien mehr oder minder lange 
lebend und virulent in dem Ganglien-hpparate auf, bis die Ab- 
sehw~chung dieser oder jener sich vollzieht (oft tritt sic 
nur theilweise oder nach langer Zeit ein), oder his sie zerstSrt 
sind (manchmal gehSren hierzu Monate). Wenn wir dies 
bedenken, so miissen wir anerkennen, dass die Ganglien zu 
gleicher Zeit ebensoviele gefahrbringende Herde und Zufluehts- 
st~tten ffir infektiSse Materien im Innern des Organismus bilden. 
dedes Ganglion kann als ein Accumulator for pathogene Bakterien 
angesehen werden. Unter physiologischen Bedingungen, d. h. 
wenn die Ganglien im Stande sind, ihre besonderen Th~itigkeiten 
der Filtration, der Abschw~chung und der Immunisirung in regu- 
l~irer Weise zu entfalten, fi~llt dieser ]atente Mikrobismus in- 
offensiv aus, ja er entfaltet sich zum Vortheile des Organismus, 
indem er verschiedene Stadien der Immunit~t erzeugt. Es ist 
abet klar, dass~ wenn diese Bedingungen zu fehlen beginnen, 
entweder aus organischen Griinden oder aus znf~llig eintretenden 
Ursaehen, die in den Ganglien verborgene infektiSse Substanz 
hervorbreehen und im Organismus explodiren kann. Es ist 
dann die MSgliehkeit gegeben, dass eine Infection ohne often- 
bares Contagium eintritt, gleiehsam in autogener Weise, oder 
class ein bereits erloschener Infectionsprocess yon Neuem auftritt, 
gleich wie eine Feuersbrunst, welche aus der alas Feuer be- 
deckenden Asche wieder emporlodert. 

Wir kSnnen auf diese Weise, wenigstens ffir eine gewisse 
Anzahl yon Fs den Mechanismus tier sogenannten Auto-  
infec t ion  oder kryptogenen Infection erkliiren, tier man 
heutzutage einen immer breiteren Raum einzur~iumen verpflichtet 
ist, desgleichen auch den Meehanismus tier Reeidive oder Rfick- 
fs im Verlaufe der ansteckenden Krankheiten, welcher bisher 
noch in Dnnkel gehiillt war. 

Das Lymphganglien-System mit seinem latenten Mikrobismns 
muss daher zugleich als ein Vertheidigungsmittel und a]s eine Quelle 
yon Gefahren angesehen werden. In gewissen Fi~llen kann es 
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den Organismus gegen pathogene Keime schiitsen und ihm aueh 
einen~ ~ gewissen Grad yon Immunii~t verleihen, in anderen 
ka.t~n ~s dagegcn ~um .Ausgangspunkte allgemeiner Infektions- 
processe werden.' Die :eine oder die andere Eventualit~it h~ng~ 
natiirlich von' dem Einfluss gelegentlicher oder praedisponirender 
Ursachen ab. 

In diesem Sinne zeigt der festgestellte latente Mikrobismus, 
Zusammen mit den anderen neuerlich erworbenen Kenntnissen 
fiber das normale: Vorkommen pathogener Bakterien auf der 
Oberfi~ehe der Itau~ und der Schleimh~ute, wie der zwischen 
der althergebraehten, hippokratisehen Lehre yon der Autogeneds 
der Krankheiten:und der modernen aetiologischen Lehre yon der 
Exteriorit~t der pathogenen Ursachen ausgebrochene Streit be- 
glichen werden kann. Die Alten, welche ~ yon der 
WirkUng der Mikroorganismen wussten, sahen nut den Einfiuss 
der fSrdernden oder praedisponirenden Ursachen und glaubten 
deshalb :an die Spontaneit~t der Krankheiten. Die Modernen 
indessen kSnnen nicht anders, a l s  immer mehr die Bedeutung 
derartiger~ Ursachen anzuerkennen, da sie gesehen haben, dass 
der gesammte Organismus den grSssten Theil der~Agentien seiner 
eventuellen Infectionen. in ~sich herumzutragen pfiegt. 

Welchen.Ursachen das Gangliensystem seine so besondere Art, 
sich Mikroorganismen gegenfiber zu verhal~en, verdankt, das bleib~ 
noch zu erforschen fibrig. Sicher ist aber, dass bei den ~Pro- 
zessen~ welehe in gewotinter und ]atenter Weise in den Gang]ien 
unter dem Einflusse der Bakterien ~-- ausser bei jeder ausge- 
sprochenen Infection - -  verlaufen, weder die Phagocytenlehre 
herangezogen werden kann, da das Ganglien-Gewebe das einzige 
im ganzen Haushalte des Organismus ist, welches keine riehtigen 
und wahrenPhagocy~en besitzt, noch aueh die Humoral-Theorie 
geltend gemacht werden kann, well tier Salt der Ganglien selbst 
(Lymphe):.im Gegensatze zu allen anderen S'Mten des KSrpers 
in der That jeder keimtSdtenden Wirkung bar ist. 

Es ist daher nicht unwahrscheinlich, dass es sich bier um 
besondere bio-chemisehe Wirkungen handelt, die innig an die be- 
sondere Struktur und Function dieses Driisen-Apparates gekniipft 
sind, wie sie sich in den anderen Organen und Geweben nicht 
finden. Obgleich im Augenblick eine allgemeine StrSmung herrseht, 

Archly f. pathol. Anat. Bd, 155, Hft, 2. 2 5  
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welche sich weigert, irgend eine Auffassung fiber Immunit~t oder 
Infection zuzulassen, welche sich yon den beiden oben ge- 
nannten Doktrinen entfernt, so ist es nunmehr nothwendig an- 
zuerkennen, class weder die eine, noch die andere beanspruchen 
kS nnen, als S~iulen des Herkules ffir die moderne bakteriolo- 
gische Richtung zu gelten. Ausser tier grossen Zahl -con That- 
sachen, welche bisher unerkls geblieben sind, ausser der 
neuerlichen Entdeckung yon W a s s e r m a n  fiber die besonderen 
antitoxischen Eigenschaften der Gehirnsubstanz normaler Thiere 
dem Tetanusgift gegeniiber, kommen jetzt noch alle die 
neuen Erkenntnisse fiber das Lymphganglien:System hinzu, um 
zu zeigen, dass der Organismus in seinem Kampfe gegeu die 
Bakterien nicht einem absoluten Gesetze gehorcht, sondern fiber 
vielfache und vielgestaltige Mittel verf/igt, so viele als die Ge- 
triebe sind, die ihn zusammensetzen und bewegen. Unter diesen 
Getrieben ist eines der wichtigsten, welches sogar eine elective 
Bestimmung ffir einen solchen Zweck zu haben scheint, ohne 
Zweifel das Lymphganglien-System. 

Es muss zum Schluss noch hervorgehoben werden~ dass die 
besonderen~ im Lymphganglien-System entdeckten Eigenschaften zu 
der Hoffnung bereehtigen, mindestens aber zu Versuchen au- 
spornen, diese Eigenschaften zur Yerhfitung und zur speoifisehen 
Behandlung ansteckender Krankheiten nutzbar zu machen. 

Jene aber, welche hartn~ckig darauf bestehen, nichts Anderes 
sehen zu wollen, als Phagocytose, keimtSdtendes Vermiige n und 
antitoxische Wirkung des Blutes auf der einen und Serum- 
Therapie auf der anderen Self% sollten einmal fiber das nach- 
denken, woran u  zu passender Zeit auf dem jfingsten 
internationalen Congresse gelegentlich der Uebertreibung der 
Serum-Therapie erinnerte, indem er sagte: ,Durch alleinige Be- 
seh~ftigung mit dem Serum ls man Gefahr, sich zu verirren 
und den wahren wissenschaftlichen Weg zu verlieren. ~ 
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