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gangen sind und schon die Blasenmuskulatur ergriffen haben,
dann werden selbst die energischsten Eingriffe unwirksam
bleiben miissen. Aber auch in den weniger schweren Formen
ist ein Erfolg nur von dieser Methode zu erwarten, welche
eine vollige Erneuerung der Schleimhaut erstrebt und er-
mbglicht.
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VL.

Experimentelle Beitriige zur Lehre von dem
latenten Mikrobismus.

(Aus dem Institut fiir allgemeine und experimentelle Pathologie der
Jagiellonischen Universitit in Krakau.)

Von
Dr. Adam Wrzosek,

Assistenten am Institut.

L
Seit jenen berithmten Diskussionen iiber die generatio aequi-
voca, denen im Jahre 1862 Pasteur!¥ ein Ende machte, galt
es allgemein als wissenschaftlich feststehend, daB die Gewebe
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normaler Tiere niemals Mikroben enthalten. Lange Zeit wagte
és piemand, gegen dieses Dogma aufzutreten. Dies taten erst
Nencki und Giacosa!®, Thre Arbeit erschien in einer chemi-
schen Zeitschrift und dies mag der Grund sein, warum sie von
den Bakteriologen nicht beachtet wurde.

In den letzten Jahren aber ist eine ganze Reihe von Ar-
beiten erschienen, welche beredtes Zeugnis dafiir ablegen, da8
das alte Dogma von der unbedingten Sterilitit der normalen
Gewebe nicht linger haltbar ist, dal es vielmehr einer neuen
Anschauung Platz machen muB, wonach die Gewebe normaler
Tiere allerdings Mikroben enthalten konnen, einige innere Or-
gane aber sogar stindig von Mikroben bewohnt sind. Die
Arbeiten von Manfredi'® und seiner Schiiller Perez, Viola,
Mirto und Frisco haben gezeigt, daB in den Lymphdriisen
fast immer, zuweilen aber anch in der Milz und Leber Mikroben
in fortpflanzungstihigem Zustande vorhanden sind. Auf diese
Befunde baute Manfredi seine Theorie des latenten Mikrobis-
mus der Lymphdriisen auf. Nach der Ansicht von Manfredi
wandern die Mikroben, welche in die Gewebe geraten sind,
durch die LymphgefiBe in die Lymphdriisen ein, wo sie sich
festsetzen. - Hier leben sie eine Zeitlang, ohne.dem Organismus-
zu schaden. Unter fiir sie giinstigen Bedingungen aber konnen
sie Infektionskrankheiten hervorrufen. Die Resultate der ita-
lienischen Forscher fanden binnen kurzem eine Bestitigung
in bezug auf die Bronchialdriisen durch Kélble®und Quensel®,
in bezug auf die Mesenterialdriisen durch RogozinskiZ

Aber nicht nur die Lymphdriisen enthalten Mikroben. Nach
Carriére und Vanverts® enthilt auch die Milz des Hundes,
des Kaninchens und des Meerschweinchens im normalen Zu-
stande verschiedene Mikroorganismen, vorwiegend Bakterium
coli commune, seltener Staphylokokken und Streptokokken.
Endlich geht aus den Forschungen von Ford® hervor, daB
Leber und Niere frisch getoteter Tiere in 70 p.c. aller Fille
Mikroben enthalten.

Seit mehreren Jahren mit der experimentellen Bearbeitung
verschiedener Fragen aus dem iiberaus wichtigen Gebiete des
latenten Mikrobismus beschaftigt, will ich 1m folgenden die
Resultate meiner diesbeziiglichen Untersuchungen wiedergeben,

6*
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und zwar sollen hier die Ergebnisse einiger in der polnischen
Zeitschrift ., Przeglad Lekarski“ (1902), in dem Polnischen Archiv
fir biologische und medizinische Wissenschaft (Bd. II, 1903)
und in den Sitzungsberichten der Akademie der Wissenschaften
in Krakau (Bd. XLIII, Serie B. Mathematisch-naturwissenschaft-
liche Sektion 1903) schon publizierten Untersuchungen in Kiirze
referiert und die Resultate meiner weiteren, mit den fritheren
eng verbundenen, bis dahin andererorts nicht verdffentlichten
Experimente ausfiihrlich angegeben werden.

Alle bisher erwihnten Forscher, auBler Carriére und
Vanverts, haben behufs Ziichtung von Mikroben ganze Organe
oder Stiicke davon auf Nahrboden verimpft. Dagegen haben
Carriére und Vanverts nicht Stiicke der Milz verimpft,
sondern, nach Absengung der Oberfliche der Milz mit dem
Thermokauter, an der Absengungsstelle eine Pasteursche
Pipette eingestochen, mittels welcher sie einige Tropfen blutiger -
Flitssigkeit aufsogen. Die so erhaltene Fliissigkeit fibertrugen
sie sofort anf Bouillon. -

In Anbetracht dessen, daB Carriére und Vanverts bei
ihren Versuchen eine Methode anwendeten, welche Verunreini-
gungen aus der Luft so gut wie vollig ausschlieBt, verdienten
ihre ungemein merkwiirdigen Befunde umsomehr die Miihe
einer Nachpriifung, als aus den Untersuchungen von Ford
hervorgeht, daB nicht nur die Milz, sondern auch andere
Organe normaler Tiere Mikroben beherbergen kénnen.

Aus diesem Grunde habe ich eine Reihe von Versuchen
ausgefiihrt von Herrn Professor K. v. Klecki angeregt, wofiir
ich ihm an dieser Stelle meinen innigsten Dank ausspreche,
erstens um die besagten Befunde von Carriére und Vanverts
nachzupriifen, zweitens um festzustellen, ob auch andere Organe
normaler Tiere Mikroben enthalten konnen.

Diese Versuche unternahm ich mit allen aseptischen Kaute-
len und impfte Organfliissigkeit nach der Methode von Carriére
und Vanverts aus narkotisierten Tieren oder sofort nachdem
sie getotet wurden.

Da ich jedoch nach einigen Versuchen zu der Ansicht gelangt bin,

daB ich auf solche Weise gar zu kleine Mengen fliissigen Organinhalts
erhielt, fing ich an, statt der Pasteurschen Pipette starke Platindrihte



85

mit axt- oder meiBelahnlichem Ende zn gebrauchen. Nach Absengung der
Oberfliche des Organs stach ich den in der Flamme gegliihten Platindraht
in die Tiefe des Organs ein und bewegte ihn in verschiedenen Richtungen
hin und her; die so erhaltene Substanz verimpfte ich schnell auf Nahr-
boden. Aber auch dieses Verfahren erwies sich in der Praxis als unzu-
reichend, da es oft zu wenig Substanz ergab. Deshalb fing ich in der
zweiten Versuchsreihe an, an den angesengten Stellen mit der Schere
Organstiicke auszuschneiden und rasch auf die Nahrboden zu tibertragen.
Auf solche Weise verimpfte ich Stiicke der Milz, der Leber,. der Lunge,
zuweilen auch der Nieren uid von anderen Organen. Die Verimpfung des
Knochenmarkes fiihrte ich folgendermaBien aus. Nach dem Abpréiparieren
der Haut und der Muskeln der einen der Extremititen und nach Abschaben
des Periosts, befeuchtete ich- dem Knochen mit absolutem Alkohol und
verbrannte denselben. Dem Knachen, mit so sterilisierter . Oberfliche,
schnitt ich mit einer sterilisierten Knochenzange beide Enden ab und ver-
impfte das so erhaltene Stiick (1 bis 1} em) der Diaphyse auf den Nahrboden.

Galle, Harn und Blut verimpfte ich auf die Weise, daB ich erst die
Harnblase, die Gallenblase oder das Herz mit Thermokauter ansengte,
sodann an der versengten Stelle mittels einer Pasteurschen Pipette einen
oder einige Kubikzentimeter Harn, Galle oder Blut entnahm. Die Brust-
héhle erdffnete ich unter denselben Kautelen wie die Bauchhohle.

Die verimpften Organstiicke waren gewéhnlich nicht gréBer als § cem.

Wihrend des Versuchs stand auf dem Operationstisch eine Gelatine-
oder Agarplatte, zur Feststellung, ob und welche Mikroben in der Luft
des Operationssaals: zur Zeit des Impfens vorhanden waren. Zur Impfung
verwendete ich verschiedene Néahrboden, hauptsichlich ‘aber Rinderbouillon
mit 1p. ¢. Pepton, ferner Gelatine und Agar. Die geziichteten Mikroben
isolierte ich mittels Gelatineplatten und untersuchte sie mikroskopisch.
Die Nahrboden hielt ich im Thermostat bei 37° C.

 Aus allen diesheziiglichen Versuchen ergibt sich, daB ich bei
Impfung von den inneren Organen von 23 normalen Tieren
mittels Pipette oder Platindraht nur aus den Organen zweier
Tiere Mikroben erhielt; bei der Impfung von Organstiicken
von 29 Tieren dagegen erhielt ich Mikroben aus den Organen
mehrerer Tiere. ,
Was die einzelnen Organe anbelangt, so erhielt ich bei
Abimpfung mittels Pipette oder Platindraht
‘ aus der Milz von 21 Tieren Mikroben in 2 Fillen,
» . » Leber , 20 ” w2
»n » Lunge , 15 »  » 1 Fall
Dagegen erhielt ich bei Impfung von Organstiicken:
aus der Milz " von 28 Tieren Mikroben in 7 Fillen
' » Leber . 80, ” N I
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aus der Lunge von 15 Tieren Mikroben in 8 Fillen
» » Mesenterialdriise ,, 17 " T
5 Niere ' » 21 » » I
» ” Galle ” 21 » » ” 0 ”
» dem Harn s 20 » » 1
» den Bronchialdriisen , 10 » P -
» dem Blut » 23, » T
» » Knochenmark . 18 ,, P

Unter den aus den Organstiicken geziichteten Mikroben
betanden sich auch anaérobe Arten. In 24 Fallen untersuchte
ich auch die Virulenz der geziichteten Mikroben auf die Weise,
daB ich einem Meerschweinchen 21 cem einer einige Tage alten
Bouillonkultur in die Bauchhohle einspritzte. Von den so ge-
impften Tieren starben sieben nach zirka fiinfzehn bis fiinfzig
Stunden. : , )
In der ersten Versuchsreihe erhielt ich auf 23 Versuchstiere
nur- aus den Organen zweier Mikroben; auf Grund dieser ersten:
Versuchsreihe konnte ich also die Resultate von Carridre
und Vanverts nicht bestitigen, denn als ich, &hnlich wie
die genannten Forscher, sehr kleine Mengen Organsubstanz
auf die Nahrboden verimpfte, erhielt ich vorwiegend negative
Resultate. Als ich dagegen Organstiicke impfte, erhielt ich
von mehreren Tieren Mikroben.

Von vornherein ist es sehr wahrscheinlich, daBl, wenn es
in normalen Geweben iiberhaupt Mikroben gibt, sie dort nur
in #uflerst geringer Anzahl vorhanden sind. In Anbetracht
dessen ist es klar, daB der Erfolg der Impfung in hohem Grade
von der Menge des verimpften Materials abhidngen mufl. DaB dies
in der Tat zutrifft, zeigen jene Versuche, bei welchen ich gleich-
zeitig von denselben Organen teils mittels Pipette und Platin-
draht Verimpfungen vornahm, teils ganze Organstiicke ver-
impfte; auf den mit Organstiicken geimpften Nahrboden ent-
wickelten sich relativ sehr hiufig Mikrobenkulturen, wihrend die
mittels Platindraht oder Pipette geimpften Ndhrboden steril blieben.

Man kinnte nun vermuten, daf die positiven Resultate,
die ich erhielt, durch Verunreinigungen der Nihrbdéden durch
die Luft zu erkliren sein. In der Tat laBt sich bei dem bis-
herigen Stande der Forschungsmethoden die Méglichkeit nicht
bestreiten, daB ein Teil der von mir erhaltenen Mikroben in
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der Tat aus der Luft stammen konnte. Diese Vermutung
kann aber keinesfalls bei allen meinen positiven Resultaten
zutreffen und zwar aus folgenden Griinden.

Die zu den Versnchen verwendeten Instrumente wurden nach dem
Heransnehmen aus dem Sterilisator vor jedesmaligem Gebrauch in der
Flamme des Bunsenbrenners ausgeglitht, wobei sie sich so stark erhitzten,
daB ich sie kaum noch in der Hand halten konnte. Zwischen dem Ab-
sengen der Oberfliche des Organs und dem Ausschneiden eines Stiickes
und seiner Ubertragung auf den Nihrboden verliefen kaum einige Sekunden.
Es hitten also sehr viele Mikroben in der Luft vorhanden sein miissen,
um die geimpften Nahrbiden relativ so oft zu verunreinigen. In Wirk-
lichkeit aber enthielt, infolge entsprechender Vorbereitung des aseptischen
Saales am vorhergehenden Tage, die Luft in demselben zur Zeit der
Impfung sehr wenig Mikroben; dafiir zeugen die wihrend der ganzen
Daner des Versuchs exponierten Gelatine- und Agarplatten, auf denen
sich nur eine geringe Zahl von Mikrobenkolonien entwickelte. Ferner
kam es vor, daB aus mehreren Stiicken desselben Organs dieselbe Mikroben-
art wuchs.

Auf den im aseptischen Saal wihrend der Versuche exponierten
Platten entwickelten sich in der Regel Kolonien von Kokken, nur selten
von Bazillen, in den aus Organen geziichteten Kulturen erhielt ich dagegen
ofters Bazillen als Kokken.

-Die vorstehenden Tatsachen berechtigen also zu dem
SchluB, dal wenigstens in einem Teil jener Falle, wo ich
positive Resultate erhielt, dieselben nicht von Verunreinigung
durch die Luft herrithrten, sondern bedingt waren durch die
Anwesenheit von Mikroben im Parenchym der Organe. Eher
wire ich geneigt, zu vermuten, ein Teil meiner negativen
Resultate sei dem Umstande zuzuschreiben, daf ich die Ober-
flache -der Organe zu stark absengte, sowie dafl die Schere,
mit welcher ich die Organstiicke ausschnitt, zu stark glithend
gemacht wurde. .

Wenn also auch die Methoden bakteriologischer Unter-
suchung, die wir heute besitzen und die ich bei der vorliegenden
Arbeit anwandte, nicht immer mit unbedingter Gewiheit dafiir
biirgen, daf die erhaltenen Befunde dem tatsiichlichen Stande
der Dinge entsprechen, so zeigen doch die vorstehend mit-
geteilten Versuche, dafl wunter normalen Verhiltnissen die
inneren Organe nicht immer unbedingt steril sind.

Nach Feststellung dieser Tatsache dringte sich sofort die
Frage auf, woher diese Mikroben kommen.



88

1L

Bekanntlich enthilt der Verdauungstrakt stindig eine
Menge von Bakterien der verschiedensten Arten. Es erscheint
also von vornherein wahrscheinlich, daf aus diesem zentralen
Mikrobenreservoir des Organismus die Bakterien in die inneren
Organe gelangen. Diese Vermutung ist um so mehr begriin-
det, als abgesehen von den Wanderungen von Bakterien aus
dem Verdauungstrakt post mortem, auch wihrend der Agonie,
also noch bei Lebzeiten, Mikroben aus dem Verdauungstrakt
ins Blut gelangen konnen, wie dies die Experimente von
Bouchard gezeigt haben, deren Resultate von Wurtz,
Charrin, Béco, sowie von Chwostek und Egger* bestitigt
wurden. ;

Wir besitzen bereits eine umfangreiche Literatur iiber die
Einwanderung von Mikroben wihrend der Agonie aus dem
Verdauungtrakt ins Blut, sowie iiber das Hindurchtreten von
Mikroben durch die Darmwand unter pathologischen Verhilt-
nissen; Arbeiten dagegen, welche die Frage der Einwanderung
von Mikroben aus dem Verdauungstrakt in das Blut und die
inneren Organe unter normalen Verhiltnissen behandeln, be-
sitzen wir nur in geringer Zahl.

1895 haben Nocard'” und seine Schiiler Porcher und
Desoubry? als die ersten diese Frage untersucht. Diese
Autoren gelangten auf Grund ihrer wenig zahlreichen und nicht
besonders exakten Experimente zu dem Ergebnis, da wihrend
der Verdauung von Fett, Mikroben aus dem Darmkanal in den
Chylus und ins Blut resorbiert werden, von wo sie in die
Lunge und andere Organe gelangen.

Eine Nachpriifung der Resultate dieser Autoren nahmen
M. Neisser* und Opitz'® vor. Sie stellten die Richtigkeit
dieser Resultate kategorisch in Abrede. Sie treten als Ver-
teidiger der Ansicht auf, daf die inneren Organe unbedingt
steril seien und daB die Darmschleimhaut normalerweise fiir
Mikroben undurchléssig sei. Zwischen den Ergebnissen ihrer
Experimente und den Folgerungen, welche die Autoren daraus
ziehen, besteht kein vollstindiger Einklang. - In allen Fillen,
wo sie aus den Organen Kulturen enthielten, erkliren sie deren
Vorkommen durch Verunreinigung. Aufierdem haben Neisser
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und Opitz den wichtigen Fehler begangen, einige Nihrboden
entschieden zu kurze Zeit zu beobachten.

Die im Instit. f. allg. u. experim. Pathologie der Univ. in
Krakau von K. Rogozinski®? ausgefithrte Untersuchung iiber die
Resorption von Mikroben aus dem Darmkanal unter normalen
Verhiltnissen ist eigentlich die erste Arbeit, worin auf Grund
exakter Forschungen der Beweis gebracht wird, daB vom Darm
aus unter normalen Bedingungen Mikroben resorbiert werden.
- Auf Grund seiner Untersuchungen gelangt Rogozinski
zu folgendem Schlusse: ,In den Mesenterialdriisen nor-
maler Tiere finden sich stindig aus dem Darmkanal
stammende Bakterien vor, und zwar hauptsichlich
Mikroben, die zur Gruppe des Bacterium coli ge-
horen.“

AuBer der Lymphe und den Mesenterialdriisen untersuchte
Rogozinski auch einige Male die Milz, die Leber und das
Blut, und zwar meistens Blut aus der vena portae oder einer
der Mesenterialvenen. Diese Untersuchungen ergaben aber
durchwegs negative Befunde.. }

Die Arbeit von Rogozinski bestitigt vor allem die Be-
funde Manfredis und seiner Schiller in bezug auf die Lymph-
driisen; anBerdem erbringt sie den klaren Beweis dafiir, daB
- die Bakterien in den Mesenterialdriisen aus dem Darmkanal
stammen, von wo aus sie unter normalen Verhiltnissen resor-
biert wurden.

Rogozinski hat jedoch die weitere Frage nicht gelost,
ob die Mikroben lediglich in die ChylusgefiBle iibergehen;
ebenso die Frage, ob alle resorbierten Mikroben sich in den
Mesenterialdriisen festsetzen.

Zur Aufhellung dieser Frage nahm ich eine Reihe von
Versuchen vor, die darin bestanden, daf ich gesunden Tieren
mit dem Futter Kulturen solcher Mikroben verfiitterte, die sich
in der Luft gewohnlich nicht vorfinden. Nach Ablauf einer
gewissen Zeit nahm ich die bakteriologische Untersuchung der
inneren Organe der so gefiitterten Tiere vor, um festzustellen,
ob die Mikroben aus dem Verdauungskanal nur in die Mesen-
terialdriisen tibergehen oder aber auch in andere Organe, etwa
in die Leber, die Milz, die Lunge usw.
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Die Untersuchungen wurden auf folgende Weise ausgefiihrt:

Die fiir die Versuche bestimmten Tiere wurden gewogen, sodann in
gesonderten Kifigen untergebracht und gewthnlich eiumal im Tage .ge-
fiittert, wobei ich dem Futter gewthnlich 5—15 ccm Bouillonkultur von
B.. prodigiosum, B..fluorescens non liquefaciens, B. violaceus, B. kiliense
oder B. pyocyaneus zusetzte. Diese Kulturen waren gewohnlich nicht dlter
als eine Woche, hiufiz sogar nur zwei bis drei Tage alt. Hauptsichlich
verfiitterte ich den Tieren Kulturen von B. prodigiosum und B. fluorescens
non liquefaciens, und zwar aus zwei Griinden: erstens weil diese beiden
Arten nicht virulente Bakterien sind, und daher keine Verinderungen im
Verdauungstrakt hervorrufen; zweitens, weil sie selbst ohne mikrosko-
pische Untersuchung leicht mit aller Bestimmtheit zu erkennen sind, schon
auf Grund des charakteristischen Aussehens der Kulturen, zumal auf Kar-
toffeln und Agar. Nach 1—30 Tagen, gewohnlich 2 bis 3 Tage solcher
Fiitterung wurde das Tier entweder durch einen Schlag auf das Genick
oder durch Verbluten getotet oder aber narkotisiert und sofort die Organ-
stiicke nach der gleichen Methode wie in der zweiten Versuchsreihe
verimpft.

Gewohnlieh verimpfte ich Stiicke aus der Milz, Leber, Niere, Lunge,
Muskel, Mesenterialdriisen, manchmal verimpfte ich auch Blut, Harn
und Galle. . :

Das Knochenmark dieser zu meinen Experimenten gebrauchten Tiere
untersuchte Herr Dr. med. Rzegocinski®® und die Ergebnisse dieser
Untersuchungen erlaube ich mir zusammen mit den FErgebnissen meiner
Untersnchungen anzufiihren.

In fiinf Féllen gebrauchte ich zu den Experimenten neugeborene’
Tiere (Hunde, Katzen). Diesen goB ich mittels einer Sonde in den Magen
Bouillonkulturen mit Milch gemischt.

Die Ergebnisse dieser (dritten) Versuchsreihe sind folgende:
Von 47 warmbliitigen Tieren, in deren Verdaunungskanal
ich Kulturen verschiedener Mikroben eingefithrt habe, habe ich
bei 30 die eingefithrten Mikrobenarten aus den inneren Or-
ganen, und zwar aus den Mesenterialdriisen, aus der Leber,
aus der Milz, aus der Niere, aus den Bronchialdriisen, aus der
Lunge, aus dem Knochenmark, ans den Muskeln durch Ziichtung
wieder erhalten. '
Was die einzelnen Arten der Tiere anbelangt, so erhielt
ich am haufigsten positive Resultate bei Hunden, am seltensten
bei Kaninchen.
. Es ergibt sich also, da bei normalen Tieren, sowohl bei
neugeborenen, als bei erwachsenen, in den Verdauungskanal
eingebrachte Mikroben in die inneren Organe eindringen kénnen.
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Zu erwihnen ist, daB ich bei der Verfiitterung nicht viru-
lenter Mikroorganismen am meisten positive Resultate dann
erhielt, wenn ich einem und demselben Tier gleichzeitis zwei
Mikrobenarten verabreichte, namlich B. prodigiosum und B.
fluorescens n. liq. Dies scheint darauf hinzudeuten, daB bei
dem Eindringen von Mikroben aus dem Verdauungskanal in.
die inneren Organe den symbiotischen Verh#ltnissen im Darm-
kanal eine gewisse Bedeutung zukommen diirfte.

Neben den in den Verdauungskanal eingefithrten Mikroben-
arten erhielt ich durch Ziichtung aus den inneren Organen und
aus dem Harn auch andere Mikroorganismen; ja .in einigen
Fallen erhielt ich ausschlieBlich andere Mikroben als jene, die
ich in den Verdauungskanal eingefilhrt hatte. Es ist nicht
ausgeschlossen, daB in einem Teil ‘der Fille diese Mikroben
schlechthin aus der Luft stammende Verunreinigungen dar-
stellten. Wenn wir jedoch in Betracht ziehen, daB ich aus.
inneren Organen recht hiufig Bazillen erhielt, wihrend auf
den im Operationssaal wahrend der ganzen Dauer der Impfung
exponierten Agar- und Gelatineplatten hauptsichlich Kokken
wuchsen, so kann fiir nahezn sicher gelten, daB die auns den
inneren Organen geziichteten Mikroorganismen zum groBen Teil
wirklich aus dem Parenchym dieser Organe stammen,

Datiir, daB die von mir geziichteten Mikroben in der Tat
aus den verimpften Organstiicken stammten und nicht aus der
Luft herrithrende Verunreinigungen darsteliten, dafiir sprechen
ferner noch folgende Umstéinde,

Wenn ich, nach Verimpfung des Organstiickes auf Gela-
tine, spiter die Gelatine samt dem Organstiick in die Petri-
sche Schale goB, so wuchsen niemals Kolonien auf der Gela-
tine neben dem Organstiick, sondern immer auf dem Organ-
stiick selbst, gleichsam von innen heraus.

Wihrend der Impfung waren im aseptischen Saal offene.
Petrische Schalen mit Gelatine oder Agar auf dem Operations-
tisch oder . neben -ihm  exponiert. Nach Beendigung des Ver-
suchs schloB ich die Schalen.

In diesen Schalen nun - wuchsen niemals Kolonien jener
Mikrobenarten, welche ich den Tieren verfiittert hatte. Folg-
lich stammten in jenen Fillen, in welchen ich die verfiitterten



92

Mikrobenarten durch Ziichtung aus den inneren Organen wieder-
erhielt, diese Mikroben wirklich aus den Organen und nicht
aus der Luft, denn in der Luft waren diese Mikroben nicht
vorhanden.

Den wichtigsten Beweis endlich dafiir, daB die geziichteten
Mikroben aus den Organen hervorwuchsen und nicht aus der
Luft stammten, bildet folgender Umstand. Mehrfach bediente
ich mich des. sogenannten Anreicherungsverfahrens, d. h. ich
verimpfte Organstiicke auf Bouillon, aus welcher ich erst nach
einigen Stunden die Organstiicke in Petrische Schalen mit Ge-
latine verbrachte. Nun kam es in meinen Versuchen vor,
ganz wie in den #lteren Versuchen von Rogozinski, daB die
Bouillon, auf welche das Organstiick anfangs verimpft worden
war, dauernd steril blieb, wihrend auf dem auf Gelatine iiber-
tragenen Organstiick nach ecirca vier bis vierzehn Tagen eine
Kolonie sich- entwickelte.

Auf ein Detail mochte ich an dieser Stelle aufmerksam
machen, némlich darauf, daB man bei der bakteriologischen
Untersuchung von Organstiicken die geimpften Nihrbdden min-
destens zehn Tage beobachten mufl, da zaweilen erst nach Ab-
lauf dieser Zeit die Mikroben, die sich bis dahin wahrschein-
lich innerhalb des Organstiicks entwickelten, die Oberfliche
desselben erreichen und eine sichtbare Kolonie bilden. In
meinen Versuchen habe ich. denn auch die Nihrbdoden meist
10 Tage lang, zuweilen auch linger beobachtet.

Sowohl aus den Versuchen von Rogozinski, als auch
aus den meinen geht hervor, daB der hiufigste Sitz der Darm-
mikroben: auBerhalb des Darmes bei Warmbliitern die Mesen-
terialdriisen sind; aus meinen Versuchen und den Versuchen
von Rzegocinski geht das weitere hervor, daB die Mesen-
terialdriisen nicht der einzige Sitz ausgewanderter Darmmi-
kroben sind. : '

DaB wir in den Lungen, Bronchialdriisen, Leber, Milz,
Niere, Knochenmark Mikroben vorfanden, scheint darauf hin-
zuweisen, daB ein Teil der von den Mesenterialdriisen nicht
festgehaltenen Darmmikroben in andere Organe einwandern,
und zwar durch die groBen LymphgefiBe, weiterhin durch die
groBen Venen und das Herz. Es ist indessen nicht ausge-
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schlossen, daB sie nicht nur durch die mesenterialen Lymph-
gefiBe, sondern auch durch die Mesenterialvenen dorthin ge-
langen konnen.

Die Tiere, denen ich mit dem Futter die vorhin bezeich-
neten Mikroben verabreichte, sahen wihrend der ganzen Beob-
achtungsdauer vollig gesund aus; der Appetit war nicht verringert;
fast alle nahmen an Gewicht zu; weder konnte ich intra vi-
tam irgendwelche Storungen im Bereich des Verdanungskanals
bei ihnen beobachten, noch irgendwelche Veranderungen bei
der Untersuchung post mortem. :

Zur Kontrolle verfiitterte ich eine Anzahl von Tieren
Mikroben in ganz analoger Weise, wie in den vorstehend be-
schriebenen Féllen. Diese Tiere beobachtete ich durch lingere
Zeit (von einigen Wochen bis zu einigen Monaten), bemerkte
aber an ihnen keinerlei Storungen, weder intestinale noch all-
gemeine. Ich darf also behaupten, daB in meinen Versuchen
die Einwanderung von Mikroben aus dem Darmkanal in. die
inneren Organe unter physiologischen Verhiltnissen -erfolgte.

In den vorstehend beschriebenen Versuchen habe ich nicht
bei allen Tieren positive Resultate erhalten, sondern nur bei
einem Teil (66 p. ¢c.).

Es bleibt nun die Frage iibrig, ob in all jenen Fillen,
in denen ich negative Resultate erhielt, die inneren Organe in
der Tat vollig steril waren?

Abgesehen von solchen Fillen, wo die in relativ germger
Zahl verfiitterten Mikroorganismen alsbald von den eigentlichen
Darmmikroben iiberwuchert werden, schon deshalb die inneren
Organe nicht erreichen konnten, ist es durchaus méoglich, da
in einem Teil der Fille die in den inneren Organen vorhan-
denen Mikroben auf den kiinstlichen Ndhrboden nicht gediehen,
sei es infolge Uberwucherung durch andere Mikroorganismen
(zumal auof fliissigen Nihrbhoden), sei es weil die Bedingungen
tir ihre Entwicklung anderweitiz ungiinstig lagen.

Bekanntlich gehen selbst in relativ groBen Mengen in den
Blutkreislauf eingefiithrte und durch den Blutstrom nach vielen
inneren Organen verschleppte Mikroorganismen oft sehr rasch,
nimlich schon im Laufe einiger Stunden zugrunde (Wyso-
kowiez?").
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Um so leichter werden natiirlich in den Organen Mikroben
absterben, die aus dem Verdauungskanal auf dem Wege der
physiologischen Resorption in sehr viel kleinerer Menge dort-
hin gelangt sind.

Die negativen Resultate einer Anzahl meiner Versuche
konnen also zum Teil davon herrithren, daf die nach den
inneren Organen verschleppten Mikroben, die man zu einer
gewissen Zeit nach ihrer Resorption mit Hilfe kiinstlicher Nahr-
boden hitte nachweisen kénnen, in diesen Organen bereits zer-
stort worden waren durch die Tatigkeit der hierzu geelgneten
hochdifferenzierten Zellen.

Unter Beriicksichtigung aller vorstehend aufgefithrten Um-
stinde komme ich zu der SchluBifolgerung, dal der relativ
hohe Prozentsatz positiver Befunde, welche ich dank der Be-
nutzung verschiedenartiger Nihrboden und dank einer relativ
langen Beobachtung derselben erlangte, nur um so iiberzeu-
gender dafiir sprechen, daBl unter normalen Verh#ltnissen Mi--
kroben aus dem Darm nicht nur in die Mesenterialdriisen,
sondern . teilweise auch in andere inmere Organe gelangen
kénnen.

1.

Es dringt sich nunmehr die Frage auf, welche Wege
diese Mikrobenwanderung einschligt. Was den Ubergang von
Darmmikroben in die Mesenterialdriisen betrifft, so ist es klar,
daB. sie auf dem Lymphwege dorthin gelangen. Was. aber die
Einwanderung von Darmmikroben in andere innere Organe an-
langt, so ist sie unter normalen Verhiltnissen auf folgenden
Wegen denkbar: ,

1. Entweder wandern dle Mikroben ausschlieBlich in die
mesenterialen Lymphgefifie ein, von da in den Duectus thora-
cicus und von da in den Blutkreislauf; oder

2. sie wandern ausschliefilich durch die Mesenterlalvenen
ein; oder

3. sie wandern auf beiden Wegen:

Es mochte scheinen, als sei das einfachste Mittel zur
Losung dieses Problems: die -bakteriologische Untersuchung der
Lymphe aus dem Ductus thoracicus und des Blutes aus den
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Mesenterialvenen, wobei man Lymphe und Blut zur Zeit der

Verdaunung zu entnehmen hitte.

Zu diesem-Zwecke verabreichte ich Hunden einen oder zwei Tage
lang Futter, dem groBe Mengen (einige Hunderte von Kubikzentimetern)
von Bouillonkulturen verschiedener - nichtvirulenter Mikroben' beigegeben
waren, und zwar von solchen Arten, die in den Kulturen leicht erkennbar
sind, ndmlich von B. prodigiosum, B. fluorescens non lig. und B. wviola-
ceus. Am Tage der Vornahme des operativen Eingriffs, fiinf bis sieben
Stunden nach der Fiitterung, fithrte ich dem narkotisierten Tiere eine
Kaniile in den Ductus thoracicus (an seiner Miindungsstelle in die
Vene) ein. '

Nach Einfithrung der Kaniile in den Ductus thoracicus sammelte ich
die Lymphe, sobald sich ihrer etwa % ccm angesammelt hatte, mittels
einer sterilisierten . Pasteurschen Pipette ein, die ich vorher mehrmals
durch die Flamme gezogen hatte. Die so gewonnene Lymphe impfte ich
sofort in Eprouvetten mit Bouillon oder fliissiger Gelatine. Vor jedesmali-
gem Einsammeln der Lymphe wurde das offene Ende der Kaniile ange-
gliiht. Auf einige Nihrboden impfte ich die Lymphe mehrmals, jedesmal
L com. Bei dieser Methode der Impfung war es leicht, die Verunreini-
gung der Lymphe durch Mikroben oder deren Sporen zu vermeiden, um
so mehr, als die Luft im Saal, dank besonderen Vorbereitungen, sehr rein
war; hiervon zeugten die wihrend der Impfung auf dem Operationstisch
exponierten Agarplatten.

Um {festzustellen, ob die Mikroben nicht etwa auch durch
die Mesenterialvenen aus dem Verdauungstrakt in die inneren
Gewebe einwandern, impfte ich in einigen Fillen Mesenterial-
venenblut.

Zur Entnahme desselben benutzte ich auBer der Pasteurschen Pi-
pette auch die Ureterenkaniile nach v. Kleckil?, die es ermdglichte, das
Einsammeln und Impfen der Fliissigkeit in einer Weise auszufithren, welche
die Vernnreinigung durch Luftkeime fast vollig ausschlieBt.

“AuBer Lymphe und Blut (aus den Mesenterialvenen und dem Herzen)
impfte ich auch mehrmals Stiicke innerer Organe, deren Oberfliche ich
vorher mit rotglihendem Eisen angesengt hatte. Die GriBe der ver-
impften Stiicke -betrug % bis 1 cem. Nach Beendigung des Versuchs
warde das Tier verblutet und seziert, wobei ich vor allem auf etwaige
Verdnderungen im Verdauungstraktachtete. Verinderungen fand ich niemals.

Die beobachteten Nihrboden beobachtete ich zehn Tage

lang, zuweilen auch langer.

Die Nahrboden hielt ich fast ausschlieBlich in Zimmertemperatur, da
die verfiitterten Mikrobenarten am besten bei Zimmertemperatur gedeihen
und bei dieser Temperatur ihren charakteristischen  Farbstoff entwickeln:

Fast immer untersuchte ich auch die Virulenz der geziichteten Mi-
kroben, indem ich sie in (meist 24 stiindiger) Bouillonkultur Meerschweinchen
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in die Banchhhle einspritzte. . Mehrmals untersuchte ich auch die
Lymphe unter dem Mikroskop. Es gelang mir aber kein einziges Mal,
in den mit Anilinfarben (Methylenblan und Fuchsin) gefirbten Priparaten
Mikroben aufzufinden, weshalb ich nach -einigen Versuchen die weitere
mikroskopische Untersuchung der Lymphe einstellte.

Die Ergebnisse dieser (vierten) Versuchsreihe stelle ich
in der nebenstehenden Tabelle zusammen.

Wie die Tabelle zeigt, habe ich in dieser Versuchsreihe
insgesamt 157 cem Lymphe von zehn Hunden in 119 Por-
tionen verimpft und bakteriologisch untersucht.

Kein einziges Mal gelang es mir, aus der Lymphe die mit
dem Futter verabreichten Mikroben zu ziichten. Andere Mi-
kroben erhielt ich nur in sechs Portionen, die von drei Hunden
stammten. _ .

AuBerdem untersuchte ich in derselben Weise 22 Blut-
portionen mit einem Gesamtvolumen von 80 cem, von fiinf
Hunden stammend. Nur aus einer Portion erhielt ich Mikroben,
und zwar Mikroben, die ich nicht verfiittert hatte. - Aus den
iibrigen Blutportionen erhielt ich keinerlei Mikroben.

Ob die von mir aus Lymphe und Blut geziichteten Mi-
kroben ans dem Verdauungstrakt -stammen, oder aber Verun-
reinigungen aus der Luft darstellen, ist nicht zu entscheiden,
da es selbst bei solchen Kautelen, wie ich anwandte, nicht
moglich ist, jede aus der Luft stammende Verunreinigung un-
bedingt auszuschlieBen.

Gleichzeitig mit den Lymphe- und Blutimpfungen impfte
ich in einigen Fiilen anch Organstiicke. Auf solche Art unter-
suchte ich die inneren Organe von sechs Hunden. Die diesen
sechs Hunden verfiitterten Mikroben erhielt ich viermal aus
den Mesenterialdriisen, einmal aus der Bronchialdriise,. einmal
aus der Lunge und einmal aus der Niere wieder. AuBer den
Tieren dargereichten Mikroben ziichtete ich aus den inneren
Organen auch andere Mikroben.

~ Die Befunde, die ich bei -der bakteriologischen Unter-
suchung der Lymphe erhielt, unterscheiden sich von den Be-
funden von Nicolas und Descos®, deren Arbeit zu einer
Zeit erschien, als ich bereits mit der Ausfithrung meiner Ver-
suche begonnen hatte. ,

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 178. Hit, 1. 7
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Auf Grund ihrer Versuche, die aber nicht als véllig ein-
wandsfrei bezeichnet werden konnen, formulieren die Autoren
ihre Schliisse folgendermafien: ,Drei Stunden nach der. Ver-
fiitterung von Tuberkelbazillen konnen der Chylus -und die
Lymphe des Ductus thoracicus Bazillen enthalten, sogar viru-
lente Bazillen in hinreichender Menge, um ein Meerschwein-
chen mit Tuberkulose zu infizieren.“ Diese SchluBfolgerung
kann man nicht ohne Vorbehalt gutheiien, denn die Exaktheit
der Versuche 148t viel zu wiinschen iibrig.

Vor Nicolas und Descos haben Noeard', Porcher
-und Desoubry?, Neisser' und Opitz'® Lymphe und Chylus
bakteriologisch untersucht. Die Resultate der Untersuchungen
von Nocard, sowie von Porcher und Desoubry, wonach
im Chylus, in der Lymphe und im Pfortaderblut regelmiBig
Mikroben wihrend der Verdauung zirkulieren sollten; und zwar
inshesondere wihrend der Verdauung von Fett, wurden von
Neisser und Opitz mit Entschiedenheit bestritten.

- Wir haben also bisher keinen unanfechtbaren Beweis
dafiir, daB unter normalen Verhiltnissen Mikroben aus dem
Verdauungstrakt in die Lymphe und von da ins Blut iibergehen.

Der Verfasser dieser Arbeit hat bei der bakteriologischen
Untersuchung von Hundeblut und Hundelymphe, beides zur Zeit
der Verdauung entnommen, negative Resultate erhalten; immer-
hin kénnte man annehmen, daB Blut und Lymphe, weil bakte-
rizide Eigenschaften hesitzend, die in ihnen vielleicht vorhan-
denen’ Mikroben nicht zur Entwicklung gelangen lieBen.

IVv.

Als erster behandelte die Frage der bakteriziden Eigen-
schaften der Lymphe M. Neisser* in seiner Arbeit iiber die
Durchgingigkeit der Darmwandung fiir Mikroben.  Nach NeiBer
hat die Lymphe keine bakterizide Fahigkeit. Als einzige Stiitze
dieser Behauptung fiihrte er an, daB er nach Verimpfung von
B. prodigiosum, Staphylococcus aureus, B. pyocyaneus und eines
typhuséhnlichen Bacillus auf Lymphe oder auf mit groferen
oder kleineren Mengen Lymphe versetzte Nahrboden keine Be-
eintrichtigung des Wachstums genannter Mikroben beobachtet hat.
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Bald nach den:Untersuchungen Neissers untersuchte auch
Lowit!! die keimfeindlichen Eigenschaften des Serums der
Lymphe,. die aus dem Ductus thoracicus des Kaninchen nach
eigener. Methode erhalten wurde. Dieses Serum besitzt bakte-
rizide Eigenschaften in betreff- der zu Untersuchungen beniitzten
Mikroben .— B. Typhi und Staphylococcus.

. Die Frage des bakteriziden Vermogens der Lymphe aus
dem Ductus thoracicus. des Hundes untersuchten auch Meltzer
und Norrisi® die mit Recht die Untersuchungen Neissers
als ungeniigend betrachten:: Auf Grund der Untersuchungen, die
an gehungerten Hunden unternommen wurden, gelangten Meltzer
und Norris zu dem Resultat, daB die defibrinierte Lymphe dem
Typhusbakterium gegeniiber bakterizide Wirkung besitze. E{
bleiben jedoch die Fragen zu erdrtern: 1. ob. die nicht defi-
brinierte Lymphe gleichfalls bakterizide  Féahigkeit besitzt —
denn es ist ja nicht defibrinjerte Lymphe, die wir auf die Nihr-
boden impfen, um ihren Mikrobengehalt zu untersuchen — und
2. ob in bezug auf bakterizide Fahigkeit nicht ein Unterschied
stattfindet zwischen der Lymphe aus dem Ductus thoracicus
eines hungernden Hundes und eines gefutterten

Die bakteriziden Elgenschaften zur Verdauungszelt ent-
nommener Lymphe haben Meltzer und Norris iiberhaupt
nicht untersucht.

Wie schon oben bemerkt habe ich bei bakteriologischer
Untersuchung zur Verdauungszeit aus dem Ductus thoracicus
von Hunden entnommene Lymphe kein einziges Mal die ver-
fiitterten Mikroben wiedererhalten. Um nun festzustellen, ob
diese meine negativen Resultate nicht etwa dem bakteriziden
Vermigen der Lymphe zuzuschreiben seien, muBite ich die
Frage losen, ob die Lymphe in eben jenem Zustand, in welchem
ich ‘sie verimpft hatte, nidmlich undefibriniert und zur Ver-
dauungszeit entnommen, in vitro bakterizide Wirkung besitzt
oder nicht. :

Um undeﬁbmmerte und nicht gerinnende Lymphe zu er-
halten, bediente:ich' nmrich der nach Bordet und Gengou?!
modifizierten Methode von Freund. Ich verwendete also zum
Einsammeln der Lymphe Eprouvetten, deren innere Fliche mit
einer diinnen Paraffinschicht bedeckt war, in den Ductus tho-

7*
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racicus aber fithrte ich eine rechtwinklig gebogene Kaniile ein,
deren Innenfliche gleichfalls mit Paraffin iiberzogen war. Auf
diese Weise kam die Lymphe nach dem Austritt aus dem
Brustlymphgang lediglich mit dem Paraffin in Berithrung. Trotz
dieser Kautelen gelang es mir nicht immer, Lymphe zu er-
halten, die nicht binnen beildufig fiinf bis fiinfzehn Minuten
gerann. In einigen Fillen gerann die Lymphe allerdings erst
nach einigen Stunden oder noch spiter.

Die Lymphe, deren bakterizide Fihigkeit ich untersuchen
wollte, entnahm ich sowohl hungernden als auch gefiitterten
Hunden; einige Portionen defibrinierte ich, andere nicht. Die
Mikroben, die ich auf die Lymphe oder auf die Bouillon, dem
Lymphe zugesetzt wurde, impfte, stammten hauptsichlich ans
Bouillonkulturen, die gewohnlich nicht #lter als 24 Stunden
waren. :

Der Kiirze wegen fithre ich die Protokolle blo8 einiger

Versuche an.
Versuch B.1)
In acht innen mit Paraffin bestrichene Eprouvetten sammelte ich je
1 cem klarer Lymphe ein; in drei gewdhnliche Eprouvetten goB ich je
1 cem ebensolcher, aber defibrinierter Lymphe. In alle Eprouvetten impfte
ich eine gleiche Zahl von Osen einer Kultnremulsion von B. fluorescens
non liqu. Die Eprouvetten mit der geimpften Lymphe verbrachte ich in
den Thermostat (379, und von Zeit zu Zeit nahm ich eine Eprouvette:
heraus, mischte ihren Inhalt mit 10 cem fliissiger Gelatine, goB das Gemisch
in eine Petrischale, die ich sodann in Zimmertemperatur aufbewahrte.
Zur Kontrolle impfte ich eine ebensolche Anzahl Osen von B. fluorescens
non liqu. in acht Eprouvetten mit Gelatine (10 cem) und stellte sie gleich-
falls in den Thermostat; hierauf goB ich den Inhalt je einer Kontroll-
eprouvette gleichzeitig mit jenem je einer der mit Lymphe beschickten
Eprouvetten gleichfalls in eine Petrischale.
Die Lymphe in den mit Paraffin bestrichenen Eprouvetten gerann nicht.
Die Anzahl der Kolonien in den Petrischalen betrug nach drei Tagen:

In der nicht defibrinierten Lymphe

in Schale I (0 Stunden) ....... 1032
» ” II (1 Stande) . . . ... .. 174
” ” III (2%/2 Stunden) ....,. 50
” » v ¢ » cee... 80

1) In diesem und den folgenden Versuchsprotokollen bezeichne ich die
zur Verdanungszeit entnommene Lymphe als ,milchig®, die von
einem hungernden Hunde stammende dagegen als ,klar®,
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in Schale V (6 Stunden) . . . . .. 15
” ” VI (24 v c e 6
" ., VI (48 w e e 65
" , VII (32 . ..... 9
, In der Kontrollgelatine
in Schale I (0 Stunden) .......1802
” ” II (1 Stunde) . ......, 2214
” ” HI (2%2 Stunden) . . . ... 5580
" " IV (4 e e e co
" " V (6 9 e e ee oo
” " VI 24 y e e e oo
” , VII (48 w e ee e o
" » - VII (7312 ., e e e OO
In der defibrinierten Lymphe
in Schale I (1 Stunde). . ......... 719
" " 1T @ Stunden) . ... ...... 123
» HI (23%/2 Stunden) . . ... ... 165
Versuch C.

In zwei Eprouvetten, deren innere Fliche mit einer Schicht Paraffin
bedeckt war, sammelte ich je 1Y/2 cem milchiger Lymphe ein. In die
eine Eprouvette impfte ich einige Osen B. prodigiosum aus einer Kultur-
emulsion, in die andere B. fluorescens .non liqu. Jedesmal nach Ablauf
einer gewissen Zeit impfte ich von der Lymphe jedesmal die gleiche An-
zahl Osen auf 10 cem fliissiger Gelatine ab, welche ich zusammenschiittelte
und sofort in Petrischalen goB,

Die Zahl der Kolonien in den Schalen betrng nach drei Tagen:

in Schale I (0 Minuten) . .. .. 13 B. prodigiosum

kol ” II (12 b 4 ” »

. e @0, ... o. .

” ” IV (90 ” A " . O ” kel
in Schale I (0 Minuten) . ... .. 96 B. fluoresc. n. lig.
» bl II (11 b A L 396 ” » bl ”
” ” III (30 ” R L 0 ” ” ) »
” ” v (105 ” ) 0 woon o

Versuch E.

Drei innen mit Paraffin bestrichene Eprouvetten, von denen jede je
11/4 ccm milchiger Lymphe enthielt, infizierte ich mit Mikrobenkulturen,
und zwar die erste mit B. pyocyaneus; die zweite mit Staphylococcus
pyogenes aureus; die dritte mit Streptococeus pyogenes.

Die Eprouvetten mit der infizierten Lymphe hielt ich im Thermostat
879). Gleich nach der Impfung entnahm ich aus jeder Eprouvette einige
Osen behufs Abimpfung auf Gelatine (5 cem), die ich “sofort in Petri-
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schalen goB. Dieselbe. Prozedur wiederholte ich 30 Minuten nach der
Impfung; weitere Wiederholungen waren nicht mehr ausfithrbar, da die
Lymphe bereits geronnen.war.

Die Zahl der Kolonien betrug nach drei Tagen:

in Schale I (0 Minuten) . . ... . ca. 35110 B. pyocyaneus
. » B0 ., . ......, 10930 ”

in Schale I (0 Minuten) . . . ca. 1340 Staphyloc. pyog. aur.
” ” I (30 ) L) 4 ” ” »
in Schale I (0 Minuten) . .. ca. 3000 Streptococcus pyog.
,, » 1L'B0 ... on 2020 » »

Aus allen meinen diesheziiglichen Versuchen geht hervor,
da die Lymphe aus dem Ductus thoracicus des Hundes in
vitro dentliche bakterizide Fahigkeit beziiglich des B. pyo-
cyaneus, Streptococcus, Staphylococcus, B. coli com., B. fluoresc.
non lig. und B. prodig. besitzt, gleichviel, ob die Lymphe
von einem gefiitterten oder hungernden Hunde stammt, ob sie
defibriniert ist oder nicht. Man konnte also hieraus die Fol-
gerung ziehen, daB ich deshalb beim Impfen von Lymphe auf
Bouillon negative Resultate erhielt, weil das bakterizide Ver-
mogen der Lymphe jene spérlichen Mikroben, welche aus dem
Verdauungstrakt durch die ChylusgefiBe und die Mesenterial-
dritsen in den Ductus thoracicus gelangt sein mochten, auf
den Nahrboden nicht aufkommen lie8.

V.

Die bakteriologische Untersuchung der Lymphe aus dem
Ductus thoracicus von Hunden zur Verdauungszeit hat infolge
der bakteriziden Wirkung der Lymphe die Frage nicht zu losen
vermocht, auf welchem Wege die Mikroben aus dem Ver-
dauungstrakt in den Blutkreislauf und von da in die inneren
Organe gelangen. Deshalb ~versuchte ich, diese Frage auf
anderem Wege zu losen. Hierbei ging ich von folgender An-
nahme aus: Wenn die Mikroben aus dem Verdauungstrakt nur
dadurch in die inneren Organe gelangen, daf sie vom Darm
aus ausschlieBlich durch die ChylusgefdBe, nicht aber durch
die Mesenterialvenen resorbiert werden, so werden wir, wenn
wir Tiere nach Unterbindung des Ductus thoracicus mit irgend-
welehen Mikroben fiittern, diese Mikroben in den innern Organen
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niemals wiederfinden, denn durch die Unterbindung des Ductus
thoracicus haben wir ihnen den Zugang zum Blutkreislauf ver-
sperrt, und somit auch den Zugang zu den innern Organen.

Zu den Versuchen, deren Ziel die Losung dieser Frage war, ver-
wendete ich zehn Hunde, denen ich den Ductus thoracicus in der Narkose
dicht an der Einmiindung in die Vene an zwei Stellen unterband und
zwischen beiden Ligaturen durchschnitt. —Sobald das Tier nach der
Operation zu sich gekommen, seine Korpertemperatur normal wurde und
der Appetit zuriickkehrte, was sehr bald geschah, verabreichte ich ihm
zwei Tage lang mit dem Futter ein- bis zweitigige Bouillonkulturen ver-
schiedener Mikroben, worauf ich vom lebenden Tier in der Narkose
Stiicke verschiedener Organe in derselben Weise verimpfte, wie in den
vorigen Versuchsreihen. Nach Vornahme der Impfung totete ich den
Hund.

In allen zehn Fillen verfuhr ich bei Verimpfung der Organstiicke
in véllig gleicher Weise, und zwar impfte ich je zwei Stiicke Mesenterial-
driisen, Leber, Niere, Lunge; je ein Stiick Milz und Bronchialdriisen, ferner
%+ bis 1 cem Harn, Galle und Herzblut.

In dieser Versuchsreihe habe ich, von den Mesenterial-
driisen abgesehen, die verfiitterten Mikroben nur einmal durch
Zichtung wiedererhalten, und zwar aus der Bronchialdriise.
Auf welche Weise konnten sie aber dorthin gelangt sein, wenn
der Ductus thoracicus unterbunden war? Hier ist zu bemerken,
daB ich dem Hund, aus dessen Bronchialdriise ich die ver-
fiitterten Mikroben durch Ziichtung wiedererhielt, die fraglichen
Bakterienkulturen mittels der Sonde in den Magen eingebracht
hatte. Bedenkt man, daB bei diesem Eingriff der Hund oft
unruhig wird, nicht selten in solchem Grade, daB es schwer
ist, ihn zu halten, so ist leicht zu verstehen, daB wihrend des
Herausnehmens der Sonde Mikroben in die Lunge geraten
konnen, besonders wenn der Hund zu bellen anfingt. Ver-
mutlich sind auch in diesem Falle Mikroben in die Lunge ge-
raten, und erst von da aus in die Bronchialdriise.

Vergleichen wir. nun die Resultate der Verimpfung von
Organstiicken von Hunden, denen ich nach vorheriger Unter-
bindung des Ductus thoracicus Mikrobenkulturen verfiitterte
(letzte Versuchsreihe), mit den Resultaten der Verimpfung von
Organstiicken ebenso gefiitterter normaler Hunde (dritte Ver-
suchsreihe), so -ist der Unterschied leicht zu bemerken. In der
dritten Versuchsreihe erhielt ich
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aus den Mesenterialdriisen von 10 normalen Hunden die verfiitterten
Mikroben 7mal wieder,

aus der Milz von 10 Hunden 1mal,

aus der Leber von 10 Hunden Omal,

aus der Niere von 10 Hunden 1mal,

aus der Lunge von 6 Huuden 1mal,

aus den Bronchialdriisen von 10 Hunden 1mal, -

v aus dem Knochenmark von 4 Hunden imal.

In der letzten Versuchsreihe (Hunde mit unterbundenem
Ductus thoracicus) erhielt ich :
ans den Mesenterialdriisen von 10 Hunden die verfiitterten Mikroben

2mal wieder,
aus der Milz von 10 Hunden Omal,
aus der Leber von 10 Hunden Omal,
aus der Niere von 10 Hunden Omal,
aus den Lungen von 10 Hunden Omal,
aus den Bronchialdriisen von 4 Hunden 1mal,
aus dem Knochenmark von 4 Hunden Omal ‘

Es ist bemerkenswert, dafl die Hunde mit unterbundenem
Ductus thoracicus die verfiitterten Mikroben relativ selten auch
nur in die Mesenterialdriisen iibergingen. Die negativen Re-
sultate bei Verimpfung von Mesenterialdriisenstiicken sind da-
durch zu erkliren, daB nach der Unterbindung des Ductus
thoracicus eine Drucksteigerung in den ChylusgefaBen auftreten
und die resorbierende Titigkeit dieser GefiBe - beeintrichtigen
mufBte. Von dieser Drucksteigerung zeugten die ungemein stark
mit Chylus angefiillten LymphgefiBe des Mesenteriums, die bei
-allen Hunden mit unterbundenem Ductus thoracicus zu beob-
achten waren.

Auf Grund der vorstehend mitgeteilten Versuche darf be-
hauptet werden, daB in die inneren Organe eingewanderten Darm-
mikroben, wenn nicht ausschlieBlich, so doch zum grofen Teil,
auf dem Wege der ChylusgefiBle in den Ductus thoracicus und
von da in den Blutkreislauf gelangt sind.

Wenn wir nun auf Grund aller bisher vorliegenden Unter-
suchungen zu der Folgerung gelangen, daf die Darmmikroben
durch den Ductus thoracicus passieren miissen, um in die inneren
Organe zu gelangen, so bleibt zu erkliren iibrig, warum ich
die verfiitterten Mikroben aus der zur Verdauungszeit ent-
nommenen Lymphe des Duectus thoracicus niemals zu ziichten
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vermochte. Ich habe schon oben bemerkt, daB man diesen
Umstand dem baktericiden Vermoégen der Lymphe zuschreiben
konnte, infolge welches die in der Lymphe vorhandenen Mikroben
sich nicht entwickeln konnten. DaB aber die im Organismus
zirkulierende Lymphe gleichfalls baktericide Eigenschaften be-
sitze, das kann man auf Grund der bisherigen Forschungen
nicht behaupten. Im Gegenteil, manche Untersuchungen aus
jiingster Zeit (Gengou®) sprechen eher dafiir, da8 Blut und
Lymphe, solange sie im Organismus zirkulieren, gar keine
baktericide Fiahigkeit besitzen, oder doch nur in unvergleich-
lich geringerem Grade, als defibriniertes Blut und defibrinierte
Lymphe oder das aus ihnen erhaltene Serum.

Die von mir untersuchte Lymphe ist nicht mit der im
Korper zirkulierenden zu identifizieren, denn in der Lymphe
die ich in die Paraffin-Eprouvetten eingesammelt hatte, gingen
gewisse Verdnderungen vor sich, welche frither oder spiter
deren Gerinnung herbeifithrten.

Es bleibt noch zu erkliren iibrig, warum ich trotz der
baktericiden Fihigkeit der Lymphe in vitro bei der Unter-
suchung von 119 Portionen derselben doch in sechs Fillen
Kulturen voh Mikroben erhielt (wenn auch nicht dieselben
Arten, die ich den Hunden in den Verdauungstrakt gebracht
hatte). Dies konnen entweder gleichfalls Darmmikroben ge-
wesen sein, aber von solchen Arten, die gegen die schiidigende
Wirkung der Lymphe eine grofere Widerstandskraft besitzen,
oder aber, was freilich fra,gwurdlger ist, sie konnten aus der
Luft stammen.

VL :

Die Gesamtheit der Untersuchungen iiber die Sterilitit
der Gewebe normaler Tiere weist darauf hin, daB diese Ge-
webe hiufig vermehrungsfihige Mikroben enthalten, sowie
daB die in den Geweben vorfindlichen Mikroben wenigstens
zum groBen Teil aus dem Verdauungstrakt stammen. Erwigt
man, da8 ich bei iiber 65 p.c. der verwendeten warmbliitigen
Tiere die verfiitterten Mikroben aus den inneren Organen wieder-
erhielt, .so darf behauptet werden, daB die Darmmikroben
wihrend der Verdauung regelmiBig durch die Schleimhaut des
Verdauungstrakt hindurchgehen; denn etwa 35 p.c. negativer
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Resultate kann man recht wolil technischen Mingeln der Versuche
zuschreiben. Es ist auch nicht ausgeschlossen, daB der Pro-
zentsatz der positiven Resultate ein groferer gewesen wire,
hitte ich eine groBere Zahl von. Stiicken verschiedener Organe
verimpft. Deshalb bin ich der Ansicht, daB mindestens bei
fleischfressenden Tieren die Einwanderung von Darmmikroben
in die inneren Organe die Norm bildet. Ich habe die inneren
Organe von 4 Katzen und 15 Hunden untersucht, und ich habe
die verfiitterten Mikroben aus den inneren Organen von allen
diesen Tieren wiedererhalten. Und zwar habe ich bei jenen
4 Katzen und 15 Hunden die verfiitterten Mikroben 13 mal aus
den Mesenterialdriisen, fiinfmal ans der Lunge, je zweimal aus
den Muskeln und den Bronchialdriisen und je einmal aus der
Milz, der Niere und dem Knochenmark geziichtet.

Allem Anschein nach ist der Verdauungsirakt nicht das
einzige Reservoir, aus welchem normalerweise Mikroben in die
inneren Organe gelangen. Auch die Lunge spielt hier eine ge-
wisse Rolle, aber diese Rolle ist jedenfalls unbedeutend im
Vergleich mit jener des Verdauungstrakts. Wiahrend nimlich
im Verdauungstrakt sowohl die groBe Zahl der dort normaler-
weise vorhandenen Mikroben als auch ihre Resorption durch
die ChylusgefaBe in hervorragendem MaBe ihre Einwanderung
in die inneren Organe begiinstigt, so liegen in der Lunge die
Verhiltnisse wesentlich anders. Die Luftmikroben konnen nicht
so leicht in die Lungenalveolen und von da ins Innere der Ge-
webe gelangen, denn erstens gibt es in der Luft viel weniger
Mikroben, als im Verdauungstrakt, und zweitens werden sie
unterwegs in der Nasenhohle und den Bronchien festgehalten.
Dank dem Flimmerepithel, das die Mucosa der Luftwege aus-
kleidet, dank dem Umstande, daB diese Mucosa Schleim ab-
sondert, der nach auBlen entleert wird, wird der Respirations-
apparat die Mikroben, die mit der Luft in ihn hineingeraten,
wieder los. In der Tat habe ich mich bei der bakteriologischen
Untersuchung der Lungen vieler Tiere, wobei ich oft ganze
Lungenlappen kleiner Tiere auf die Nihrboden verimpfte da-
von iiberzeugt, daB sie in 30 p.c. der Fille steril waren.
In jenen Fillen aber, wo ich positive Befunde erhielt, ist es
fraglich, ob diese Mikroben aus dem Parenchym der Lunge
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oder aber von der Oberfliche der .Schleimhaut der kleinen
Bronchien * stammten, ferner, falls sie aus dem Parenchym der
Lungen stammten, ob sie nicht aus dem Verdanungstrakt dort-
hin gelangt waren. Eine wie wichtige Rolle die Wimpern des
Flimmerepithels bei der Heransbeforderung eingedrungener
Mikroben spielen, dafiir-spricht die Tatsache, daB in den tieferen
Teilen der Nasenhthle nur spirliche Mikroben zu finden sind,
im #uBeren Teil der Nasenhohle dagegen.eine Menge.: Nach
Thomson und Hewlett? sind die tiefen Partien der Nasen-
hohle in 80 'p.c. der Fille' ginzlich mikrobenfrei. Ubrigens
haben mich meine eigenen, noch nicht . veréffentlichten Unter-
suchungen davon iiberzeugt, daB in: die Lungen .eingebrachte
Keime, sogar in groBen Mengen, also unter nicht ganz normalen
Verhiltnissen, nur selten in innere Organe gelangen..

Man kann annehmen, daB die in ‘den Geweben gesunder
Tiere vorhandenen Mikroben groBtenteils aus dem Darmkanal
stammen. Der tierische Organismus  infiziert sich also von
frither Jugend bis ins spite Alter unaufhérlich mit Mikroben.

Die Ergebnisse der vorstehend mitgeteilten Untersuchungen
stehen einigermaflen im Widerspruch mit der Theorie - von
Manfredi, nach welcher die Lymphdriisen der einzige Sitz des
sogenannten latenten Mikrobismus im Organismus sein sollen,
von welchem Sitz aus unter hierfiir giinstigen Bedingungen
der ganze Organismus infiziert werden kann. Auf Grund meiner
Versuche bin ich zu einer abweichenden Auffassung gelangt.
Sitz des latenten Mikrobismus koénnen nieht blo die Lymph-
driisen, sondern auch andere innere Organe sein. Der tierische
Organismus ist, da die Schleimhaut des Verdauungstrakt schon
unter normalen Verhiltnissen Mikroben durchliafit, stindig der
Maoglichkeit ausgesetzt, daB Darmmikroben wiahrend der Ver-
danung in verschiedene seiner Organe gelangen (physiologische
Infektion). Von jenen Mikroben, welche durch die Darm-
wand hindurch treten, gelangt nur .ein Teil in die inneren
Organe, da, wie dies schon Rogozinski gezeigt hat, ein grofler
Teil von ihnen in den Mesenterialdriisen stecken bleibt. Die
iibrigen wandern weiter in den Ductus thoracicus, und von
dort in den Blutkreislauf, dringen bis zu.den inneren Organen
vor und siedeln sich dort an. Dort erst erwartet sie der Kampf
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mit den Zellen. In diesem Kampfe siegen entweder die Zellen,
und dann geht der Organismus siegreich aus der Infektion
hervor,” oder aber es siegen die Mikroben und beginnen sich
ungehindert zu vermehren. Manche Mikrobenarten unterliegen,
wie dies Wysokowiez3® gezeigt hat, sehr schnell in diesem
Kampfe, niamlich schon nach einigen Stunden, selbst wenn sie
in groferen Mengen eingewandert sind. Dies gilt vor allem
fir die Saprophyten.

Andere Arten von Mikroben, sowie sporenhaltige Sapro-
phyten erliegen im Kampfe mit den Zellen nicht so schnell;
sie kénnen, nach den Angaben von Wysokowicz u. a., etwa
bis fiinfzehn, ja sogar bis iiber fiinzig Tage in entwicklungs-
fahigem Zustande in den Organen verbleiben. SchlieBlich gehen
meist auch sie zn Grunde; aber wenn fiir ihre Entwickelung
giinstige Bedingungen eintreten, wenn infolge von Trauma oder
irgendwelchen sonstigen Schidlichkeiten ein locus minoris resi-
stentiae entsteht, dann konnen die an einer solchen Stelle be-
findlichen Mikroben sich vermehren und dadurch zum Infektions-
herd fir nihere oder entferntere Regionen des Organismus
werden.

Was z. B. die Tuberkelbazillen betrifft, so gelangen sie
wohl sicher gar nicht selten in' die inneren Organe, denn sie
werden relativ hiufig mit der Nahrung (Mileh tuberkuldser
Kithe) in den Verdauungstrakt eingebracht, und wie aus den
Versuchungen von Wesener, Klebs, Orth, Dobroklonski®
u. a. hervorgeht, kénnen sie durch die unverletzte Darm-
sehleimhaut hindurchtreten.

Im Lichte der Hypothese der physiologischen Infektion
des Organismus erkliren sich mit Leichtigkeit solche Krank-
heitsfille, wie die priméire Nierentuberkulose; wie eitrige Menin-
" gitis infolge anhaltender Einwirkung der Sonnenstrahlen auf
den Kopf (Bornhaupt®; wie die traumatische Tuberkulose
der Knochen, Gelenke und Hoden ; wie die traumatischen Abscesse
der Leber, der Milz, der Niere und des Gehirns; wie die Ver-.
eiterung eines retrouterinen Haematoma, oft erst nach einigen
Monaten; wie die traumatische Knochenmarksentziindung (nach
Gebele? sind 28 p.c. aller Fille akuter Osteomyelitis trau-
matischen Ursprungs) usw.
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Bei Betrachtung der Atiologie derartiger Fille lag der
SchluB . nahe, daB die Mikroben schon vor der Entstehung der
Krankheit in den Geweben des Organismus vorhanden sein
muBten. Unerkldrt blieb nur, wie sie hineingelangt waren.

Schon Wysokowicz?" hat auf Grund seiner Unter-
suchungen den Satz aufgestellt: ,, . . . offenbar ist es sehr
wohl moglich, daB gelegentlich auch pathogene Bakterien in
einer Daner- oder Ruheform lange im gesunden Korper konser-
viert werden, um dann bei irgend einem den Korper treffenden
schidlichen Anla8 eine Infektionskrankheit zu verursachen, fiir
welche ein Zutritt von Infektionserregern von auBlen her nicht
erforderlich ist.“

Stern?2* fillt in seinem Buch iiber traumatische Entstehung
innerer Krankheiten ein &hnliches Urteil: , Gewisse klinische
Beobachtungen sind nicht wohl anders als durch die Annahme
zu erkliren, daB zeitweise auch bei scheinbar vollig gesunden
Menschen Infektionserreger im Blute oder in anderen Organen
vorhanden sein konnen. Woher dieselben in den Kérper  ein-
gedrungen sind, wissen wir meist nicht; soviel aber ist sicher,
daB ihre Lokalisation nicht selten erst durch ein Trauma er-
moglicht und bestimmt wird“. ,

Ebenso #ulert sich Virchow in seinem Vortrage ,,Uber
Traumaticismus und Infektion2“, bei Besprechung des Zu-
sammenhanges zwischen Trauma und Entstehung des Gehirn-
abscesses und der Osteomyelitis in folgender Weise: ,Es bleibt
deshalb nichts iibrig, als daB wir uns in solchen Fillen be-
scheiden, Infektionskérper in den Eiterherden und im Blute
aufzusuchen, ohne den direkten Nachweis des Invasions-Prozesses
selbst zu fordern. Zum mindesten halte ich es fiir unzulissig,
in Fallen, wo der Eiterherd in betrichtlicher Entfernung von
der unversehrten Oberfliche liegt, wie es zuweilen im Gehirn
der Fall ist, die Entstehung der Eiterung auf das klandestine
Eindringen von Parasiten an der Kontusionsstelle. zuriickzu-
fithren“. .

Solche AuBerungen lieBen sich noch mehrere anfithren . . . .

Fiir die Forscher in den Anfingen der bakteriologischen
Ara war die Entstehung solcher Krankheitsfille, wie z. B. die
akute traumatische Osteomyelitis vollig unverstindlich. Im
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festen -Glauben -an’ das Dogma ven -der unbedingten Sterilitat
der Gewebe des Organismus hielten. sie es fiir unmdglich, dafl
bei der Entstehung - von Infektionskrankheiten zuweilen -das
Trauma die Hauptrolle spielen -sollte.

- Die Hypothese der physiologischen Infektion des Organismus
und des latenten Mikrobismus in den Geweben ist der Schliissel
zur Losung des Ritsels, welches diese Krankheitsfille darstellen,
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