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sein werden und dem entscheidenden Tierversuche stand-
halten diirften, bleibt abzuwarten. Vorliufig haben alle diese
Bestrebungen #tiologischer Forschung iiber die Genese der Tu-
moren nach unserer Meinung kein eindeutiges Resultat ergeben.
Es geht unseres Erachtens auch viel zu weit, die parasitire
Natur der Geschwiilste als ein wissenschaftliches Postulat zu
proklamieren. Andererseits soll nicht geleugnet werden, daB
auch die gegnerische Partei zu weit geht, wenn sie ebenso
strikte die Unmoglichkeit einer parasitiren Genese der malignen
Geschwiilste erklirt. Vielleicht ist die Ursache der bosartigen
Geschwiilste gar keine einheitliche, sondern im Gegenteil von
sehr verschiedenartigen Noxen abhéingig, unter denen Ent-
- wicklungsstorungen: wohl sicher eine grofie Rolle spielen.

Erklarung der Abbildungen auf Taf. V.

Fig. 1. Randstelle des kleinen Nierentumors einer Ratte. Nach unten
im Bilde die angrenzende normale Nierensubstanz. Vgl. den Text
Zeiss A& Oc.II. Him.-Eosin.

Fig. 2. Meerschweinchen II (Sanfelicesche Hefe). Vordringen der
Blastomyceten in die Bauchmuskulatur unter entziindlichen Er-
scheinungen.

Y.

Experimentelle Beitriige zur Frage kongenitaler
Tuberkelbazilleniibertragung und kongenitaler
Tuberkulose.

Von
Friedrich Franz Friedmann in Berlin.

Die im folgenden beschriebenen Untersuchungen, zu deren
Verdfentlichung ich aus fuBeren Griinden erst jetzt komme, wurden
im Sommer 1901 im hiesigen anatomiseh-biologischen und
hygienischen Universitétsinstitut begonnen und im Jahre 1903
abgeschlossen.

Die Geldmittel zu diesen Arbeiten wurden mir zum Teil
von der hohen Berliner Fakultit aus der Grafin Bose-Stiftung,
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zum andern Teil von der Kgl. PreuBischen Akademie gewihrt.
Beiden hohen Korperschaften Dank auszusprechen, ist mir
eine ehrenvolle Pflicht.

Die Untersuchungen schlieBen sich an meine erste die
Frage betreffende Arbeit an, die im 43. Band der Zeitschrift
fir klinische Medizin erschienen ist.

Damals suchte ich nachzuweisen, daB Tuberkelbazillen,
die sogleich nach stattgehabter Begattung Kaninchenweibchen
in die Vagina injiciert werden, ohne Vermittelung des miitter-
lichen Korpers in die Embryonen ilbergehen und sich in diesen
in einem sehr frithen (6 oder 7tigigem) Stadium stets ver-
einzelt nachweisen lassen.

Zur weiteren Klarstellung der fiir die wissenschaftliche und
fast noch mehr fir die praktische Medizin so bedeuntungsvollen
Frage habe ich folgende Versuchsreihen angestellt.

Es wurden

1. einer Reihe von Kaninchenbdcken menschliche resp.
Perlsuchtbazillen in eine oder in beide Vasa deferentia injiciert,
die Bocke einige Zeit darauf zur Begattung mit gesunden
Weibchen gebracht, diese 7 Tage nach der Kopulation getotet
und die Embryonen untersucht.

2. Eine Anzahl von Kaninchen- oder Meerschweinbiocken
in beide Hoden mit menschlichen Tuberkelbazillen injiciert,
nach einiger Zeit zur Begattung mit gesunden Weibchen ge-
bracht, diese wiederum 7 Tage nach der Kopulation getotet,
festgestellt, wie oft unter solechen Verhiltnissen iiberhaupt
Konzeption stattfand und falls eine Graviditit eingetreten war,
die Embryonen untersucht.

3. Kaninchen intrapulmonal resp. intraperitoneal mit
Tuberkelbazillen injiciert, nach einiger Zeit zur Begattung mit
gesunden Weibchen gebracht. und teils nach 7 Tagen getitet
und falls Embryonen vorhanden, dieselben untersucht, teils
die Jungen austragen gelassen und aufgezogen.

4. Kaninchenbocke intravends mit Tuberkelbazillen injiciert,
nach einiger Zeit zur Begattung mit einer Anzahl gesunder
Weibchen gebracht, diese teils nach 7 Tagen getotet und die
Embryonen untersucht, teils bis zum Ende der Trichtigkeit
am Leben gelassen, von den Neugeborenen ein Teil bei der



152

Geburt getotet und sowohl mikroskopiseh untersueht, als auch
die eingestampften Organe auf Meerschweine verimpft, ein
anderer Teil am Leben gelassen.

5. Kaninchenweibchen unmittelbar nach stattgehabter Be-
gattung intravaginal mit einigen Tropfchen menschlicher
Tuberkelbazillen resp. Perlsuchtbazillenemulsion injiciert und
dann teils nach 7 Tagen getotet und die Embryonen unter-
sucht, teils diese austragen gelassen, von den Neugeborenen
ein Teil bei der Geburt verarbeitet, ein anderer Teil zusammen
mit fremden Kontrolljungen aufgezogen.

6. Subcutan, intraperitonaeal, intravends 1nﬁe1erte Kanin-
chen- resp. Meerschweinweibchen nach einiger Zeit mit ge-
sunden Backen kopuliert, und falls eine Graviditit eingetreten
war, die Embryonen untersueht.

7. Endlich eine Anzahl Hoden phthisischer menschlicher
Leichen ohne Genitaltuberkulose anf Tuberkelbazillen untersueht.

Die einzelnen in der Literatur niedergelegten positiven
klinischen und experimentellen Beobachtungen von angeborener
Tuberkulose bei Mensch und Tier méchte ich hier nicht wieder-
holen, da sie in meiner oben erwihnten Arbeit ausfithrlich
besprochen sind.

Was zuniichst die von der phthisischen Mutter durch den
Placentarkreislauf auf die Frueht iibergegangene tuberkulose In-
fektion betrifft, so sind bisher 22 solche Fille fiir den Menschen
beschrieben; unter diesen war 12mal eine anatomisch nach-
weishare Tuberkulose der Frucht vorhanden, wihrend in den
iibrigen Fillen ' der Bazillengehalt nur dureh den Tierversuch
(Verimpfung von Placenta, Nabelvenenblut, Foetalorganen) er-
wiesen wurde. In etwa 30 weiteren Fillen, die meistens in
den ersten Lebenswochen verstorbene Kinder betreffen, war ein
Ubergang der Tuberkelbazillen von der Mutter auf die Frucht
wenigstens sehr wahrscheinlich.

Fiir das Rindvieh sind 44 Fille entsprechender placentarer
Tuberkelbazilleniibertragung ~ bekannt; bemerkenswerterweise
waren in diesen Fillen ausnahmslos schon bei der Geburt
tuberkuldse Organerkrankungen nachweisbar.

Es sind also alles in. allem gegen 100 Fille placentarer
Tuberkelbazillenitbertragung bekannt, die sich in den letzten
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80 Jahren der Tuberkuloseforschung (die ersten Falle stammen
vom Jahre 1825) angesammelt haben. Hierdurch ist bewiesen,
daB eine kongenitale placentare Tuberkulose tatsichlich vor-
kommt. Aber die Zahl erscheint freilich gering hinsichtlich
der groBen Uberzahl der Fille, in denen ein solcher Ubergang
der Bazillen vermifit wurde und — trotz oft scheinbar giinstig-
ster Vorbedingungen — tiglich vermiBt wird.

Wihrend nun immerhin eine gewisse Anzahl von sicheren
Beobachtungen placentarer foetaler Infektion mit Tuberkel-
bazillen vorliegt, betrigt die Zahl leidlich gut beschriebener
Fille, in denen ein Ubergang der Tuberkulose vom Vater auf
die Frucht angenommen werden muf}, nur zwei: Sarwey ver-
offentlichte einen von Baumgarten sezierten Fall einer zu
spit zur Welt gekommenen Miigeburt mit tuberkulosem Hals-
wirbelabszeB. Der Vater des Kindes litt schon lange Zeit an
bestindigem Husten mift zihem Auswurf, auch dessen Vater
war an einem langwierigen Lungenleiden gestorben. Die
Mutter des Kindes zeigte keinerlei Erscheinungen von Tuber-
kulose. Landouzy beschreibt einen Fall, in dem das Kind
eines tuberkulosen Vaters im Alter von 24 Stunden an Tuber-
kulose starb, wihrend die Mutter, eine blithende junge Frau,
keine Spur einer tuberkuldsen Erkrankung zeigte. Vor einiger
Zeit erwihnte Klebs mehrere und u. a. zwei bis in die
Mitte des 18. Jahrhunderts zuriickreichende Familienstamm-
biume, deren Mitglieder er groBenteils selbst kannte und in
denen mit grofer Regelmifigkeit die tuberkuldsen Minner mit
gesunden Frauen tuberkulose Kinder erzeugten. Mehrmals be-
obachtete er den Fall, daB ein und dieselbe Fran mit einem
tuberkulosen Manne tuberkulése Kinder und spiter mit einem
gesunden Mann eine gesunde Nachkommenschaft erzeugte. Er
fand, daB von tuberkulosen Miittern in 40%o, dagegen von
tuberkulosen Vitern nur in 4% der Gesamtfille gesunde
Kinder erzeugt wurden. ,Die Tuberkulose des Vaters ist
zehnmal gefihrlicher fiir die Kinder als die der Mutter.¥ —
Naturgemaf konnte so einwandsfrei wie die meisten der oben
erwihnten Idlle placentarer Infektion bisher kein einziger Fall
menschlicher oder tierischer foetaler resp. kindlicher Tuberkulose .
auf alleinige Vererbung von seiten des tuberkuldésen Vaters
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zuriickgefithrt werden. Das liegt aber in der Natur der Sache
begriindet. Denn die fiir einen jeden einzigen Fall, in welchem
die tuberkunlose Infektion vom Vater direkt auf die Frucht
itbertragen sein soll, erforderlichen Beweise .

1. daB im Sperma des betreffenden Vaters virulente
Tuberkelbazillen vorhanden sind,

2. daB die Bazillen in diesem Falle nur mit dem Samen
und ohne jede Vermittelung der Mutter auf die Frucht tiber-
tragen sind,
werden, wenigstens durch die menschliche klinisch-patho-
logische Beobachtnng, kaum je zu erbringen sein.

Wir lassen nun die hauptsichlichen Protokolle der Tier-
versuche als Paradigmata in Kiirze folgen.

L
1. Kaninchenbock A.

19. XI. 01. Injektion {frisch gewachsener menschlicher Tuberkel-
bazillen in das linke Vas deferens. _

7. XII. Der Bock begattet dreimal hintereinander ein hellgraues
Weibchen. ’

14. X1I. Das Weibchen getétet. 3 Embryonen. Alle drei anf sehr
zahlreichen Serienschnitten untersucht. Die Embryonen stellen, wie immer
in diesem Stadium, zarte, diinnwandige, im Innern von Fliissigkeit aus-
gefiillte, auflen von der enganliegenden hyalinen Zona pellucida um-
schlossene Blasen dar. Die Wand der Fruchtblase besteht aus grofiten-
teils in einfacher Schicht angeordneten abgeplatteten Zellen mit grofem
blidschenformigen Kern, nur an einem kleinen circumscripten Bezirk, dem
sogenannten Embryonalfleck, besteht die Wand aus zwei Zellschichten.

In allen drei Embryonen werden fast auf jedem Schnitt
in der Keimblasenhiéhle oder in der Zellschicht selbst ver-
einzelte Tuberkelbazillen gefunden, einmal ein Bazillus im Kern
einer grofen Embryonalwandzelle.

3.1 02. Bock getdtet. Linker Hoden, linker Nebenhoden, linkes
Vas deferens in einen groBen, mit Kisemassen durchsetaten tuberkulésen
Granulationstumor verwandelt; rechter Hoden und rechtes Vas deferens
scheinbar unverfindert. Peritonaeum und Lungen mit reichlichen, Leber
und Milz mit vereinzelten Knétchen.. Mikroskopisch: Hodenstruktur nicht
mehr erkennbar, das ganze Organ tuberkulés verindert, aber lkeine
distinkte Tuberkel, vielmehr diffuses Granulatibnsgewebe, zum Teil schon
in kiisigem Zerfall begriffen, nirgends Riesenzellen, dagegen massenhaft
Epitheloide; in jedem Gesichtsfeld Tuberkelbazillen, in der Nihe der In-
jektionsstelle und in kleineren in Nekrose begriffenen Herden dichte
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Haufen von solchen. Blasenschleimhaut zahllose Tuberkel mit massen-
haften Bazillen. Prostata keine Tuberkel oder Bazillen. Lungen von
massenhaften Tuberkeln durchsetzt, die wenig Riesenzellen, vorzugsweise
epitheloide und Rundzellen sowie spérliche Bazillen enthalten. Stellen-
weise sehr schine perivaskulire tuberkulése Wucherungen, inshesondere
ist ein grofer Ast der Pulmonalis ganz umwuchert. Leber und Milz
zeigen einzelne kernarme Tuberkel mit ganz spérlichen Bazillen. Nieren,
Darmschleimhaut ohne Tuberkel und ohne Bazillen.

2. Kaninchenbock B.

25, XI. 01. Injektion von Perlsuchtbazillen in beide Vasa deferentia.

28. XI. Der Bock begattet ein weiBes Weibchen.

5. XII. Weibchen getiotet. 2 Embryonen. Nachdem in sehr vielen
Schnitten durch dieselben keine Bazillen zu finden waren, werden auf
mehreren Schnitten sowohl in der Zellwand, als in der Keimblasenhihle
vereinzelte zweifellose Bazillen konstatiert.

11. XII. Der Bock begattet sechsmal hintereinander ein geschecktes
Weibchen.

18. XTI. Weibchen getotet. Ein Embryo. In diesem an einer
Stelle der Zellwand ein Bazillus gefunden.

8.II. 02. Der Bock begattet ein schwarzes Weibchen.

15. 1. Weibchen getbtet. Keine Embryonen.

15.II. Bock getotet.

Leichte Wandverdickung und Verhdrtung der Vasa deferentia, an
dem vom Nebenhoden entferntesten Pole des Hodens kisige Schwellung,
Verkasung einzelner Mesenterialdriisen. Operationswunde bis auf eine
kleine knéotchenartig verdickte Stelle glatt geheilt. Mikroskopisch: Hoden:
Wihrend viele Schnitte die schonste Spermatogonese zeigen und Bazillen
ganz vermissen lassen, findet man an anderen Stellen nicht nur in den
kleinen Sammelkanilchen, sondern auch in dem Lumen groBer Kanile,
die Millionen von Spermatozoen enthalten, mitten zwischen
diesen einzelne, sowie Nester von Bazillen. Dagegen zeigen die
Wandungen der Hodenkanile keine Spur von Erkrankung. Nebenhoden:
In den Lumina der Nebenhodenkanile sieht man bisweilen Massen von
Spermatozoen und Tuberkelbazillen zusammenliegen, in an-
deren Kanilen wiederum, die auch strotzend mit Spermatozoen gefillt
sind, findet man nur ganz vereinzelte Bazillen; wenn dieselben einzeln
oder zu wenigen im Lumen liegen, so findet man sie meist in groBen
blassen Rundzellen. Die Bazillen kommen aber nicht nur in den Lumina
der Kandle vor, sondern auch vereinzelt in der Wandung, wo es hier und
da zu Zellwncherung, ja sogar Riesenzellbildung gekommen ist. Die Vasa
deferentia enthalten zwar nicht auf allen, aber vielen Schnitten im Lumen
intra- und extrazelluldr gelagerte vereinzelte Bazillen, stellenweise sieht
man sehr schén Tuberkelbazillen dicht umringt von Sperma-
tozoen (fast drei Monate nach der Injektion!). Die iibrigen Organe
(Lungen, Leber, Milz, Nieren) ohne Tuberkel oder Bazillen.
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3. Kaninchenbock C.

26. XI. 01. Injektion von Perlsuchtbazillen in beide Vasa deferentia.

5. XII. Der Bock begattet zweimal hintereinander ein braunes
Weibchen.

12. XII. Weibchen getdtet. Keine Embryonen.

19. XII. Der Bock begattet oftmals hintereinander ein schwarzes
Weibchen.

27. XII. Weibchen getitet. 7 Embryonen. Davon zwei in Serie
untersucht. In diesem achttdgigen Stadium sind bereits zwei Keimblitter
angelegt. In beiden Embryonen, sowohl in der Zellschicht als
zwischen den beiden Zellagen, in der Keimblasenhohle
als auch endlich zwischen Zona pellucida und Zellwandung
an — im ganzen — 28 Stellen je ein Tuberkelbacillus.

10. I1I. 02. Bock getitet. AulBer leichter Schwellung der Vasa
deferentia nichts irgendwie Pathologisches zn erkennen. Mikroskopisch:
Hoden: Tadellose Spermatogenese. Bazillen nicht gefunden. Auch in
groBeren Nebenhodenkanilen keine Bazillen gefunden. Vasa deferentia:
In den Lumina derselben viele Tuberkelbazillen, und zwar zum Teil frei,
aber auch in multinucleiren Leukocyten (wie Gonokokken) gelagert oder
— am hiufigsten zu 3, 4 oder b beieinander — in kugelrunden mehr-
kernigen hyalinen Zellen. In der Wandung der Vasa deferentia vereinzelte
Tuberkel ohne Bazillen. Lungen, Leber, Nieren, Milz chne Spuren von
Tuberkulose oder Bazillen.

4. Kaninehenbock D.

29. XI. 01. Injektion von Perlsuchtbazillen in beide Vasa deferentia.

7. XII. Der Bock begattet viermal hintereinander ein gelbes
Weibchen.

14. XII. Weibchen getdtet. 5 Embryonen.

Embryo 1: Im ganzen an mehr als 30 Stellen in der Zellschicht,
im Innern der Keimblasenhishle, sowie zwischen den beiden anseinander-
gewichenen Zellagen je ein Bacillus konstatiert.

Embryo 2 und 3: In mehreren Schnitten keine Bazillen gefunden.

Embryo 4: Ganz vereinzelte intracellulire Bazillen.

Embryo 5: In der Zellschicht und freien Keimblasenhthle mehrere
Bazillen.

19. XII. Der Bock begattet mehrmals hintereinander ein braunes
Weibchen.

27. XII. Weibchen getdtet. 5 Embryonen.

Keiner von den ersten 4 Embryonen zeigte aunf etwa 100 (im
ganzen) untersuchten Schnitten auch nur einen Bacillus. Im fiinften Embryo
fanden sich nach langem Suchen ganz vereinzelte Bazillen. AuBerdem
wurden einzelne Bazillen auch im freien Uteruslumen (aber nicht in der
Uterusschleimhaut) konstatiert.

10. IL. 02. Bock getdtet. Auch hier auBer einer leichten Schwellung
der Vasa deferentia makroskopisch nichts Pathologisches. Mikroskopisch:
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Hoden, Leber, Lungen, Nieren, Milz ganz normal. Vasa deferentia:
Epithel groBenteils erodiert, in den oberflichlichen Schleimhautschichten
allenthalben vereinzelte Bazillen, stellenweise helle, schwach farbbare
Knétchen, hier und da in das im ibrigen wenig verinderte Gewebe
Riesenzellen und epitheloide eingelagert. Im TLumen Spermatozoen und
zahllose sowohl einzelne als auch Nester von Bazillen, letztere oft in grofien
Rundzellen. Grofenteils sind die Tuberkelbazillen im Lumen zu langen
gekdrnten Fiden ausgewachsen, stellenweise auch verzweigt, sie sind in
ihrer Lage meist eng mit Spermatozoen vergesellschaftet. Auch in den
Nebenhodenkandlen massenhafte Spermatozoen, Bazillen sowie Leuko-
cyten.
Zusammenfassung.

Aus den vorstehenden Versuchen 'geht hervor,
daB 7- bis 8tidgige Kaninchenembryonen, welche von
Vatertieren abstammen, denen einige Wochen vor
der Zeugung menschliche Tuberkel- oder Perlsucht-
bazillen in die Samenleiter gespritzt worden waren,
in der Regel solehe Bazillen nachweisbar enthalten.

1I.

1. Weiler Kaninchenbock.

22. V. 01. Injektion menschlicher Tuberkelbazillen in beide Hoden.

30. V. Der Bock begattet dreimal ein braunes Weibchen.

5. VI. Weibchen getotet. 9 Embryonen. Davon drei in lickenloser
Serie untersucht.

Embryo 1: In der freien Keimblasenhthle an einer, in der Zell-
schicht an zwei Stellen

Embryo 2: In der ireien Keimblasenhohle an zwei, in der Zell-
schicht ebenfalls an zwei Stellen

Embryo 3: In der Keimblasenhthle an drei, in der Zellschicht an
zwei Stellen je ein Bacillus gesehen.

6. VI. Der Bock begattet dreimal hintereinander ein geschecktes
Weibchen, das kurz vorher geworfen hat.

12. VI. Weibchen getttet. Keine Embryonen.

8. VI. Der Bock begattet ein weiles Weibchen.

14, VI. Weibchen gettet. Keine Embryonen.

14. VI. Der Bock begattet zweimal hintereinander ein braunes
Weibchen.

20. VI. Weibchen getétet. Zablreiche Embryonen. Die meisten der
Uterusanschwellungen scheinen, wie die Fruchtblasen in diesem Stadinm
gewodhnlich, durch die Schleimhaut hindurch. Andere von etwa derselben
GroBe sind massiv, undurchsichtig, rotgrau (mikroskopisch: submukose
Hamatome). Zwei Embryonen in Serien untersucht, im ersten in der
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Keimblasenhéhle mehrere rosenkranzisrmige Tuberkelbazillen, im zweiten
keine gefunden. r

12. VII. Bock tot aufgefunden. Hoden ganz von tuberkuldsen
Wucherungen durchsetzt. .

Viele Riesenzellen, aber meistens nicht sehr zahlreiche Bazillen
(hochstens im Gesichtsfeld 8—10). Auch sehr schon die Bildung von
Riesenzellen aus Hodenepithelien sukzessive zu verfolgen. Stellenweise
haben sich in den Hoden groSe Hohlungen gebildet, deren Lumen ganz
von tuberkulésen Zerfallsmassen mit Millionen von Bazillen erfiillt ist. Auf
einigen Schnitten, welche die Infektionsstelle getroffen haben, sieht man,
daB die niichste Wirkung der Bazillenmassen auf das Gewebe in einer
Ansammlung multinucledrer Leukocyten um die Bazillennester herum be-
steht. Im Lumen der Vasa deferentia keine Tuberkelbazillen.

Andere tuberkulgse Herde fanden sich nicht.

2. Graubrauner Kaninchenbock.

22, V. 01. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

1. VI. Der Bock begattet zweimal hintereinander ein gelbes
Weibchen.

7. VI. Weibchenn getitet. 8 Embryonen. Davon einer auf vielen
Serienschnitten untersucht. Vereinzelte Bazillen in der Zellschicht
gefunden. :

8. VL. Der Bock nochmals in:beide Hoden injiciert.

22. VI. Der Bock begattet mehrmals ein weilschwarzes Weibchen.

28. VI. Weibchen getotet. Keine Embryonen.

2. VII. Der Bock begattet zweimal ein graues Welbchen das am
selben Tage 7 Junge geworfen hatte..

6. VII. Der Bock begattet viermal dasselbe Welbchen.

12. VII. Das Weibchen getttet. Keine Embryonen.

8. VII. Der Bock begattet ein weiBes Weibchen, Auch dieses wird
nicht trachtig. v

27. VII.  Der Bock begattet dreimal ein braunes Weibchen.

3. VIII. Weibchen getdtet. Keine Embryonen.

17. VIII. Es wird zu dem Bock ein schwarzes Weibchen gesetzt,
das {iber zwei Monate bei ihm bleibt; auch dieses wird nicht trichtig.

22. X Bock getitet. Makroskopmch eine hochgradige, groBenteils
bereits in Verkiisung {ibergegangene tuberkuldse Erkrankang beider
Hoden und Nebenhoden. Mikroskopisch: Hoden fast ausschlieBlich aus
tuberkulés verindertem, groBenteils in Zerfall begriffenem sehr bazillen-
reichem Gewebe bestehend. Auch grofere Kanile enthalten zahlreiche
Bazillen, ebenso einige in Verkiisung bezw. Verkalkung begriffene Herde.
Auch die groBen Ausfithrungsgéinge der Nebenhoden enthalten im Lumen
zahllose Bazillen. Die iibrigen Organe ohne Tuberkel und abgesehen von
der Milz auch ohme Bazillen.

. 3. Kaninchenbock.
18.V. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden
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1. VI. Der Bock begattet zweimal hintereinander ein schwarzes
Weibchen.

7. VI. Weibchen getétet. 4 Embryonen. Von diesen einer in Serie
untersucht, im ganzen an fiinf Stellen je ein Bacillus (sowohl in der Zell-
schicht als zwischen Zellschicht und retrahierter Zona pellucida).

8. VI. Bock nochmals in beide Hoden injiciert.

3. VII. Der Bock begattet zweimal hintereinander ein graues
Weibchen. _

9. VII. Weibchen getotet. Keine Embryonen.

26. VII. Der Bock begattet dreimal hintereinander ein graubraunes
Weibchen.

1. VIII. Weibchen getdtet. Keine Embryonen.

24. VIII. Der Bock begattet mehrmals hintereinander ein geschecktes
Weibchen; auch dieses wird nicht trichtig.

22. X. Bock getotet. Makroskopisch: Beide Hoden und Neben-
hoden von tuberkuldsen, grofenteils bereits verkisten Wucherungen durch-
setzt. Leisten-, Mesenterial- und Retroperitonealdriisen verkiist. In den
Lungen einige kleine Tuberkel. Mikroskopisch: Hoden voller tuber-
kuléser bazillenreicher Granulationen, zwischen denen sich moch Inseln
unveriinderten bazillenfreien Hodengewebes finden. FEinige Zellen voll-
gestopft mit — {eilweise homogenisierten — Bazillen. Hier und da
auch kleine verkalkte Partien. In mehreren Nebenhodenkandlen, sowohl
im Lumen, wie in der Wandung mé&Big viele Bazillen, ebenso in den
Lumina der Vasa deferentia, deren Wandungen iibrigens keinerlei Ver-
dnderungen zeigten. In Lungen und Leber einige Herde mit vereinzelten
Tuberkelbazillen.

4. Hellgraner Kaninchenbock.

25.V.01. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

8. VI. Wiederholung der Injektion.

7. VII. Der Bock begattet ein weies Weibchen.

14. VIII. Weibchen getitet. Keine Embryonen.

17. VIII. Der Bock begattet ein braunes Weibchen. Auch dieses
wird nicht trichtig. ‘

3.IX. Bock in schwerkrankem Zustande getdtet. Hoden voller
tuberkuldser, groBenteils in Zerfall begriffener Wucherungen mit massen-
haften Bazillen. Nebenhodon mit kleinen Cystenbildungen, keine Bazillen
in den Kanilen. Vas deferens zeigt in der Wandung ziemlich zahlreiche
bazillenhaltize Tuberkel, im Lumen nur aunf wenigen Schnitten vereinzelte
Bazillen. Lungen und Leber frei von Tuberkeln und Bazillen.

5. GroBer grauer Kaninchenbock.

30. V.01l. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

Der Bock bekommt nach etwa vier Wochen kolossale, mannsfaust-
groBe Hodenanschwellungen und wird iiberhaupt schwer krank. Wihrend
er vor der Injektion Dutzende von Weibchen erfolgreich begattet hat,
ist er nach derselben nicht einmal mehr zur Begattung zu bringen.
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1. VIII. Getotet. Beide Hoden groBe verkiiste Tumoren. Verkiisung
der Mesenterialdriisen. Mikroskopisch: Hodengewebe zum gréBten Teil in
tuberkulése Wucherungen aufgegangen, nur in wenigen kleinen Partien
des Organs ist die Hodenstruktur noch erhalten. Stellenweise sehr grofe,
offenbar ans Hodenepithelien hervorgegangene Riesenzellen mit siurefesten
Keulen im Innern. Letztere sind Degenerationsformen des Tuberkel-
bacillus. Auffallend ist, daf die Spermatozoen, durchaus nicht immer,
aber in gewissen Stadien ihrer Entwicklung, einen ziemlich hohen Grad
von Siurefestigkeit besitzen; bekanntlich hat R. Koch als den Triger der
letzteren eine in kaltem Alkohol unligliche, schwer verseifbare Fettsdure,
erkannt. Vor Jahren habe ich auch gerade in den Spermatozoen der
verschiedensten Spezies — vom Menschen herab bis zu den Wirbellosen —
eigentiimliche fettartige Korper nachgewiesen.

Einige Nebenhodenkanile erfiillt von zahllosen Tuberkelbazﬂlen
Leber und Lungen frei von Tuberkulose.

6. Gelber Meerschweinbock.

11.V.01. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

22, V. Wiederholung der Injektion.

Vom 22.V. ab wird der Bock mit einem hochtrichtigen Weibchen
zusammengesetzt.

23.V. Weibchen 2 Junge.

Bei Meerschweinen und Kaninchen findet Begattung und Konzeption
in der Regel unmittelbar nach dem Wurf statt. Wihrend aber Kaninchen
den Begattungsakt stets auch im Beisein von Zuschauern vollziehen, ist
dies beim Meerschwein fast ausgeschlossen; trotzdem darf als sicher
gelten, daB dieser Bock sowie die beiden folgenden die Begattung voll-
zogen haben. Trotz des giinstizen Zeitpunktes erfolgte aber keine Kon-
zeption:

1. VI. Weibchen getotet. Keine Embryonen.

Vom 1. VL. ab Bock wieder mit einem hochtrichtigen Weibchen zu-
sammengesetzt.

24.VI. Weibchen 3 Junge.

8. VII. Weibchen getitet. Keine Embrionen,

Vom 8. VII. ab Bock wieder mit hochtrachtizem Weibehen zu-
sammengesetzt.

24. VII. Weibchen 3 Junge. Auch dieses wird nicht wieder trichtig.

8. VIII. Bock tot amfgefunden. Totale Verkisung beider Hoden.
Hochgradige allgemeine Tuberkulose. Mikroskopisch: Hodengewebe voll-
kommen zerstort. In allen Organen spirliche Tuberkelbazillen nach-
gewiesen.

7. Schwarzweifier Meerschweinbock. ,
30.V.01. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

8.VI. Wiederholung der Injektion.

Vom 8. VI. ab Bock mit hochtrichtigem Weibchen zusammengesetat.
19. VI. Weibchen 2 Junge. Dasselbe wird nicht wieder trichtig.
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24. VI, Bock tot. Hochgradige tuberkuldse Erkrankung beider Hoden.
Allgemeine Tuberkulose aller Organe. Mikroskopisch: Hoden sowohl ein-
zelne Tuberkel, als ausgedehnte, von Millionen von Bazillen durchsetzte
verkdsende Granulationen. Spermatogenese nicht mehr vorhanden. Da-
gegen finden sich im Lumen einiger groBer Nebenhodenkanile sowohl
Spermatozoen als Tuberkelbazillen. Vas deferens auf mehreren unter-
suchten Schnitten frei von Tuberkeln und Bazillen.

8. Schwarzgelber Meerschweinbock.

11.V.01. Injektion von Tuberkelbazillen in beide Hoden.

Vom 30.V. an mit hochtrichtigem Weibehen zusammengesetzt.

2. VL. Weibchen 2 Junge.

17. VI. Weibchen getotet. Nicht wieder trichtig.

Vom 20. VI. ab Bock mit einem nichttrichtigen Weibchen zusammen-
gesetzt. Auch dieses wird nicht trichtig.

24.VII. Bock tot. Beiderseitize Hodentuberkulose. Tuberkulose
aller Organe. Mikroskopisch: Hoden groftenteils in duBerst bazillenreiche
tuberkulose Wucherungen verwandelt. Fast sdmtliche Nebenhodenkanile
enthalten im Lumen ungeheure Mengen von Tuberkelbazillen, die teilweise
frei, groBerenteils aber in verschiedenartigen Leukocyten gelagert sind.

Zusammenfassung.

7tigige Kaninchenembryonen, welche von Vater-
tieren abstammen, denen wenige Wochen vor der
Zeugung Tuberkelbazillen in beide Hoden gespritzt
worden waren, enthalten in der Regel solche Bazillen.
Fand die Begattung erst lingere Zeit (4 und mehr
Wochen) nach der Infektion statt, so erfolgt keine
Konzeption mehr; in einem Fall erfolgte nach der
Infektion keine Begattung mehr. — Bei Meerschweinen,
denen Tuberkelbazillen in die Hoden gespritzt werden,
schreitet der tuberkuldse Prozell im Hoden und die
Allgemeinerkrankung zu schnell vorwirts, so dalB
hier in der Regel keine Konzeption eintritt.

1.

1. Kaninchenboek (violettes Kreuz).

25.V.01. Intrapulmonale Tuberkelbazilleninjektion (r. Lunge).

30. VII. Der Bock begattet ein braunes Weibchen.

5. VIII. Weibchen getétet. Gegen 20 Embryonen. In mehreren
untersuchten kein einziger Bazillus gefunden.

20. VIII. Bock begattet ein weiles Weibchen. Dieses wird bis zum

24.X., wo es getdtet wird, nicht trichtrig.

Vom 24. X. ab ein anderes Weibchen zn dem Bock gesetzt.

Virchows Archiv £ pathol. Anat. Bd. 181. Hit, 1, 11
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29. XI. Weibchen 7 Junge.

Diese werden aufgezogen und erst im Mirz 1902 getdtet: Similich
frei von Tuberkulose.

22.X1. Bock getotet. Kisige Erweichung aller Bronchial-, sowie
der vorderen und hinteren Mediastinaldriisen. Sonst nichts Pathologisches.
Auch mikroskopisch erweist sich der Proze8 in der rechten Lunge als voll-
kommen ausgeheilt (mehrere Schnitte ohne Spur von Tuberkeln oder Bazillen.

2. WeiBler Kaninchenbock.

18.V. 01. Intrapulmonale Tuberkelbazilleninjektion (r. Lunge). Dieser
Bock war nach der Injektion nicht mehr zur Begattung za bringen.

21. XI. Tot. Tuberkulose der rechten Lunge. Verkiisung der Bronchial-
driisen. Leber, Nieren, Milz ohne Spuren von Tuberkulose oder Bazillen.
Hoden ebenfalls frei, aber die Kanilchen stark geschrumpft und nirgends
mehr Spermatogenese vorhanden.

3. Kaninchenbock.

18.V.01. Intraperitonaeale Tuberkelbazilleninjektion.

1. VIII. Der Bock begattet ein Weibchen.

8. VIII. Weibchen getdtet. Keine Embryonen.

Von Anfang August bis Ende Oktober werden verschiedene Weib-
chen zu dem Bock gesetzt, er macht nicht einmal einen Begattungsver-
such mehy.

24. X. Bock getttet. Allgemeine Tuberkulose.

4. Schwarzweifier Meerschweinbock.

11. V. 01. Intraperitonaeale Tuberkelbazilleninjektion. Ein kurz da-
rauf zu dem Bock gesetztes und mit thm zusammengelassenes Weibchen
wird nicht trichtig.

18. VI. Bock tot. Hochgradige allgemeine Tuberkulose.

Zusammenfassung.

Intrapulmonal mit Tuberkelbazillen inficierte
Kaninchenbocke itben, falls der Prozef in der Lunge
zum Stillstand kommt, noch nach Monaten erfolg-
reiche Begattung aus: Die 7tigigen Embryonen sind
stets bazillenfrei und entwickeln sich zu gesunden
Tieren. — Bei intraperitonaealem Infektionsmodus
dagegen diirfte infolge zu schneller Generalisierung
der Tuberkulose nur selten noch erfolgreiche Be-
gattung stattfinden.

IV.
Brauner Kaninchenbock.
25. V. 0L. Intravendse Tuberkelbazilleninjektion (Ohrvene). Mensch-
liche Tuberkelbazillen.
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15. VI. Der Bock begattet ein schwarzes Weibchen, das kurz vorher
3 Junge geworfen hatte.

21. VI. Weibchen getdtet. Viele Embryonen. 3 davon in Serie
untersucht:

Embryo 1 im 19. untersuchten Schnitt 1 Bacillus.

Embryo 2 im 37. Schnitt 1 Bacillus in der Zellschicht.

Embryo 3 kein Bacillus gefunden.

15. VI. Der Bock begattet ein gelbes Weibchen, das am Tag vor-
her 8 Junge geworfen hatte.

21.VI. Weibchen getdtet. Viele Embryonen. In mehreren von
diesen nicht ein Bazillus gefunden.

9. VII. Der Bock begattet viermal hintereinander ein gelbes
Weibchen. '

15. VII. Weibchen getdtet. 2 Embryonen. In diesen kein Bacillus
gefunden.

18. VII. Der Bock begattet ein graues Weibchen.

19. VIII. Weibchen 2 Junge.

Von diesen wird eins gleich getdtet und die Organe teils mikro-
skopisch untersucht: Leber (wie bei Foeten und Neugeborenen ge-
wohnlich) mit vielen Riesenzellen und Maulbeerkernen: aber weder in
der Leber noch in der Lunge Spuren von Tuberkulose oder Bazillen;
teils im Morser zerstampft, mit Kochsalzldsung koliert und die
Kolatur drei Meerschweinen intraperitonaeal injiciert, die leider
alle wenige Tage darauf (ohne Tuberkulose) zugrunde gingen.

27. VIII. Das zweite Junge tot. Makroskopisch vollkommen normal.
In der Lunge auf mehreren Schnitten im gesunden Gewebe
vereinzelte Tuberkelbazillen, in Leber und Nieren keine Spur von
Tuberkulose oder Bazillen. Milz enthilt Riesenzellen mit halbkranzférmi-
ger Kernanordnung, die tuberkuldsen zum Verwechseln #hulich sehen,
aber nie einen Bacillus enthalten.

27. VIII. Der Bock begattet ein hellbraunes Weibchen.

3.IX. Weibchen getotet. Keine Embryonen.

5.IX. Der Bock begattet ein hellgraubraunes Weibchen.

8.X. Weibchen 5 Junge.

Von diesen ist eins gleich tot. Makroskopisch normal. Mikroskopisch:
Leber wie gewdhnlich mit Riesenzellen, Lungen stellenweise kleinzellige
Infiltrationsherde, in beiden Organen, sowie in den Nieren keine Bazillen.
Dagegen in der Thymus zahlreiche Riesenzellen, die wie tuberkuldse aus-
sehen, und vereinzelte kleine Tuberkelbazillen im Gewebe.

10.X. Zwei weitere Junge tot: Lungen, Leber, Nieren, Milz ohne
Spuren von Tuberkulose oder Bazillen.

10.X. Die beiden letzten Jungen (B und C), die auch schon mori-
bund sind, werden getotet und die Organe teils mikroskopisch
untersucht: keine Tuberkulose oder Tuberkelbazillen; teils je drei
Meerschweinen injiziert, und zwar erhalten

11*
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von Kaninchen B:
2 Meerschweine je 2 Spritzen Kochsalzkolatur, die beide nach wenigen
Tagen ohne Tuberkulose zugrunde gingen; 1 Meerschwein 1 Spritze
frischen Organsaft. Dieses Meerschwein wird erst am 24. IL. 02 getdtet
und ist ganz gesund.
von Kaninchen C:

3 Meerschweine intraperitonaeal je 1 Spritze frischen Organsaft. Von
diesen Meerschweinen stirbt eins am 19. X. 01: In der Leber ganz
vereinzelte Tuberkelbazillen, aber keinerlei histologische Verinde-
rungen. Das zweite Meerschwein stirbt am 21. XIL O1: Erhebliche
Schwellung der Hals- und Bronchialdriisen, an der perikardialen Seite der
linken Pleura ein kleiner kiisiger Herd. Mikroskopisch zeigt das Gewebe
an der Implstelle Riesenzellen und gréBere Bezirke sich nicht mehr
farbenden verkiisenden Gewebes, aber nicht einen Bacillus. Lungen,
Milz, Leber, Nieren ebenfalls frei von Tuberkulose und Bazillen. Das
dritte Meerschwein stirbt am 24.1.02. Knotchen und kisig pneumonische
Herde in beiden Lungen, hochgradige Fettleber und Fettniere, Schwellung
der Milz und Mesenterialdriisen. Mikroskopisech in~ den Lungen nach
langem Suchen versinzelt kleine Haufchen von Tuberkelbazillen.
Massenhafte kernreiche Riesenzellen, die mit Kohle- und Pigmentpartikel-
chen angefiillt sind. Leber hochgradige fettige Degeneration, vereinzelte
Tuberkelbazillen, keine Tuberkel. Milz pigmentreich, viele Riesen-
zellen, keine Bazillen gefunden. Eine Mesenterialdriise enthilt Tuberkel-
bazillen, auch in  den Nieren vereinzelte Bazillen gefunden.  (Im Hoden
und Nebenhoden auffallende Shurefestigkeit der Spermatozoen.)

Zusammenfassung.

Sechstigige Kaninchenembryonen, deren Vater-
tiere wenige Wochen vor der Zeugung intravends mit
Tuberkelbazilleninjiciert wurden,enthaltenbisweilen
wenige Bazillen. Fand die Zeugung etwas lingere
Zeit (drei und mehr Wochen) nach der Infektion statt,
so lassen sich in den 6tdgigen Embryonen in der
Regel keine Bazillen nachweisen, doch sind — nach
Ausweis der mikroskopischen Untersuchung und
Meerschweinverimpfung — einige Bazillen auch dann
noch ganz vereinzelt (aber offenbar avirulent?) in
Organen einiger Neugeborener nachweisbar.

V.

1. WeiBes Kaninchenw eibchen.
96.X1.01. Von einem Bock dreimal hintereinander begattet wund
unmittelbar daranf intravaginal mit Perlsuchtbazillen injiziert.
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8. XII. Weibchen getdtet. 6 Embryonen. Davon 2 auf vielen
Serienschnitten untersucht.

Embryo 1: Nachdem in sehr vielen Schnitten kein Bacillus gefunden
war, wird in der Keimblasenhiohle an zwei, in der Zellschicht an einer
Stelle ein Tuberkelbacillus gesehen.

Embryo 2: Ebenfalls erst nach langem Suchen 1 Tuberkelbacillus in
der Keimblasenhohle.

Weibchen vollkommen gesund.

2. Hellbraunes Kaninchenweibchen.

18.V.01. Von einem Bock zweimal hintereinander begattet und
unmittelbar darauf intravaginal mit menschlichen Tuberkelbazillen injiciert.

19. VI. Weibchen 5 Junge.

Davon 1 gleich getdotet und die Organe teils mikroskopisch
untersucht: in Milz und Leber (wie gewthnlich) massenhafte kreisrunde,
kernreiche Riesenzellen, aber weder in diesen Organen noch in der Lunge
Spuren von Tuberkulose oder Bazillen; teils 1 Meerschwein intra-
peritonaeal injiciert; dieses ist am 7. XII. tot und zeigt weder
makroskopisch noch mikroskopisech Spuren von Tuberkulose.

20. VL. 2 weitere Junge getotet; makroskopisch und mikroskopisch
irei von Tuberkulose; die Organe des einen werden noch drei Meer-
schweinen intraperitonaeal injiciert; von diesen stirbt das erste am 27. VI:
adhésive Peritonitis an der Impfstelle, in allen untersuchten Schnitten
durch das verdickte entziindete Peritonaeum resp. Netzgewebe finden sich
Riesenzellen mit Tuberkelbazillen, auch freie Nester, sowie ein-
zelne Bazillen. In dem peritonaealen Leberilberzug reichliche Tuberkel-
bazillen und nach langem Suchen auch in der Leber selbst einzelne
Bazillen.

Die beiden andern Meerschweine werden am 15. X. getotet und
zeigen beide makroskopisch und mikroskopisch negativen Befund.

20. VI. Dem Kaninchenweibchen, das also noch zwei von seinen
Jungen behilt, werden 2 fremde neugeborene (linke Ohren abgeschnitten)
Kontrolltiere eines gesunden, nicht vorbehandelten Muitertieres zugesetzt.

22.IX. Ein Kontrolltier tot: Lungen, Leber, Milz, Nieren, Lymph-
driisen ohne Spuren von Tuberkulose oder Bazillen.

15.X. Die beiden eigenen Jungen und das 2. Kontrolltier getotet.
Uberall in der Leber Coccidien, sonst absolut normaler Befund.

Vielleicht sind diese negativen Resultate dadurch zu erkliren, dalB
menschliche Tuberkelbazillen, besonders wenn sie nur ganz vereinzelt ein-
wirken — und mehr wie ein oder ein paar Bazillen werden nicht in ein
Ovulum eindringen koénnen — keine oder nur verschwindende spezifisch-
pathogene Wirkung auf den Kaninchenorganismus ausiiben.

3. Kaninchenweibchen.

22.V.01. Von einem Bock zweimal hintereinander begattet und
unmittelbar darauf intravaginal mit menschlichen Tuberkelbazillen injiciert.

24.VI. Weibchen 1 Junges.
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25.VI. Das Junge getttet und die Organe teils mikroskopisch
untersucht: Lungen, Leber, Nieren, Thymus ohne Spuren von Tu-
berkeln oder Tuberkelbazillen; teils 3 Meerschweinen injiciert; 2 von
diesen Meerschweinen (a und b) sind am 15.VIL tot. Mikroskopisch:

a) In mehreren Schnitten von Lungen, Leber, Milz, Nieren, Bronchial-
driisen keine Spur von Tuberkeln oder Bazillen, dagegen im Netz kleine
aus multinucledren Leukocyten bestehende Knétchen, sowie stellenweise
diffuses, zum Teil auch in Verkiisung begriffenes Granulationsgewebe
mit einzelnen Tuberkelbazillen.

b) Alle Organe normal.

Das 3. Meerschwein wird am 12.X. getdtet und zeigt sich makro-

" skopisch und mikroskopisch vollkommen frei von Tuberkulose.

24. V1. Das Kaninchenweibchen wird von einem Bock zweimal
hintereinander begattet und unmittelbar darauf wieder intravaginal mit
menschlichen Tuberkelbazillen injiciert. FEs wird aber diesmal nicht
trichtig.

5. VIII. Weibchen getdtet. Alle Organe frei von Tuberkulose.

4. Hellgraubraunes Kaninchenweibchen.

11.V.01. Von einem Bock zweimal hintereinander begattet und
unmittelbar darauf intravaginal mit menschlichen Tuberkelbazillen
injiciert.

12. VI. Weibchen 8 Junge.

13.VI. Ein Junges getdtet und die Organe teils mikroskopisch
untersucht: Leber, Lungen, Milz, Nieren, Lymphdriisen, sowie mehrere
Schnitte durch Gelenke ohne Spuren von Tuberkeln oder Bazillen. Da-
gegen zeigen mehrere Knochenlingsschnitte im Knochenmark ver-
einzelte Tuberkelbazillen; teils 1 Meerschwein injiciert, das
bereits nach 6 Tagen (ohne Tuberkulose) zugrunde geht.

14. VI. Dem Kaninchenweibchen werden 3 fremde neugeborene
(linke Ohren abgeschuitten) Kontrolltiere eines gesunden, nicht vorbehandel-
ten Muttertieres zugesetzt.

17. VL. 3 von den eigenen Jungen tot, eins davon wird bereits
verfault aufgefunden, die beiden andern (a und b) zeigen mikroskopisch:

a) In der Leber kleinzellige Infiltrationsherde und Himorrhagieen
mit zahlreichen blauen und vereinzelten roten (sdurefesten) Bazillen,” im
iibrigen alle Organe ohne Tuberkel oder Tuberkelbazillen.

b) Alle Organe vollkommen normal.

2. VII. 1 weiteres von den eigenen Jungen tot. Ziemlich abgemagert.
Mikroskopisch: Lungen, Leber, Nieren, Milz, Thymus, Herz aunf mehreren
Schnitten vollkommen normal.

3.VIL. 1 weiteres von den eigenen Jungen in abgemagertem Zu-
stande tot. Mikroskopisch: In Leber und Nieren nichts Abnormes, dagegen
in den Lungen in scheinbar gesundem Gewebe ganz vereinzelte
Tuberkelbazillen.
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21.111. 02. Die beiden letzten eigenen Jungen und die 3 Kontroll-
tiere getttet. FErstere zeigen eine mifige Mesenterialdriisenschwellung
(ohne Bazillen); im iibrigen erweisen sich aber alle b Tiere auch
mikroskopisch als vollkommen gesund und absolut frei von
Tuberkulose.

Am 15. XII. 01 war das Kaninchenweibchen getdtet worden: voll-
kommen frei von Tuberkulose.

Leider verfiige ich nicht iiber Versuche von Kaninchenweibchen, die
lingere Zeit nach der intravaginalen Injektion von Perlsuchtbazillen am
Leben waren, aber Herr Prof. v. Baumgarten teilt mir brieflich mit,
daf seine mit Perlsuchthazillen intravaginal geimpften Kaninchen aus-
nahmslos nach 6—8 Wochen an allgemeiner Tuberkulose zugrunde gingen:
es liegt hierin wiederum ein Beweis fiir die Tatsache, daB Perlsucht-
bazillen fiir den Kaninchenorganismus weit pathogener als menschliche
Tuberkelbazillen sind.

Zusammenfassung.

Tuberkelbazillen, die gleich nach der Begattung
Kaninchenweibchen intravaginal imjiciert wurden,
lieBen sich in Ttigigen Embryonen in der Regel
vereinzelt nachweisen; sie hindern jedoch die nor-
male Entwicklung der Friichte in keiner Weise. Sie
finden sieh in seltenen Fillen in einigen Organen
(Lunge, Knochenmark) der neugeborenen Tiere noch
ganz vereinzelt vor, aber so gering an Zahl resp.
Virulenz, dal sie offenbar bald zugrunde gehen, keine
histologischen geschweige denn grobere Verdnde-
rungen hervorrufen, so daf die betreffenden Jungen
zu kriftigen, von Kontrolltieren nicht zu unter-
scheidenden Tieren auswachsen. Vielleichtkann dieses
in bezug auf eine fortschreitende Entwicklung der in
den ab ovo inficierten Embryonen enthaltenen Ba-
zillen negative Resultat zum Teil auf die relative Un-
empfinglichkeit des Kaninchenkdrpers fiir mensch-
liche Tuberkelbazillen bezogen werden. So fielen
ja auch die bekannten Infektionsversuche an Hithner-
eiern von v. Baumgarten und Maffucei bei Verwen-
dung von menschlichen Tuberkelbazillen stets nega-
tiv aus, dagegen mit Hahnertuberkelbazillen sofort
positiv. Es ist eben in allen diesen Versuchen ein
offenbar sehr bedeutungsvolles Moment zu beriick-
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sichtigen: das Wechselverhdltnis zwischen Bazillen-
spezies und Tierspezies. — Die Muttertiere bleiben
stets gesund.

In dem Resultat der vor einiger Zeit im Kaiserlichen
Reichsgesundheitsamt (von Seige) vorgenommenen Nachunter-
suchungen zu meiner fritheren Mitteilung erblicke ich insofern
eine Bestiitigung meiner eigenen eben erwihnten Versuchsergeb-
nisse, als auch Seige die nach meiner Methode gewonnenen
ausgetragenen Kaninchenjungen nicht tuberkuldés fand; es wird
also auch durch diese Arbeit bestitigt, daB die wenigen
menschlichen Tuberkelbazillen, die in den einige Tage alten
Kaninchenembryonen nach meiner Feststellung vorhanden
sind, zugrunde gehen kénnen oder jedenfalls zunfchst keine
Tuberkulose erzeugen. Seige leitet dann aus seinen eigenen
Versuchen die interessante Regel ab, daf die triichtiz gewor-
denen Weibchen nicht tuberkulés werden (was ich ja auch-
immer beobachtet habe), wihrend die unfruchtbar gebliebenen
spiter tuberkuldse Verdnderungen aufweisen (was ich nicht
bestiitigen kann).

VL

1. Nichttrichtiges Meerschweinweibchen.

25. XI. 01. Intraperitoneale Injektion von Perlsuchtbazillen.

3.XIL.02. 1 gesunder Bock zugesetzt und dabei gelassen.

10.1.02. Weibchen getétet. Im Uterus 3 etwa zur Hilfte ausge-
tragene, ganz gesund anssehende Embryonen (Trichtigkeitsdauer des
Meerschweins 60 Tage, die des Kaninchens etwa halb so lange). Hoch-
gradige Abdominaltuberkulose des Muttertieres. Lungen frei.

Es werden viele Schnitte durch die drei Placenten und die mit ihr
in Verbindung gelassenen Nabelschniire, sowie durch die Fotallebern und
Tungen untersucht: Weder in den zelligen Wandungen der Nabelschniire,
die die schonsten Mitosen enthalten, noeh in den GefiBen derselben, noch
auch in den Placenten oder Fotalorganen Bazillen oder histologische Be-
sonderheiten gefunden.

2. Nichttrdachtiges Meerschweinweibchen.

25. X1.01. Intraperitoneale Injektion von Perlsuchtbazillen.

Gleichzeitiz ein gesunder Bock zugesetzt und dabei gelassen.

Dies Weibchen wird nicht tréchtig. ,

19.1.02. Weibchen tot. Hochgradigste allgemeine Tuberkulose.

3. Hochtrichtiges Meerschweinweibchen.

19. XL 01. Intraperitoneale Imjektion menschlicher Tuberkelbazillen.

20. XI. 2 Junge, davon 1 gleich tot.
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Es wird sofort ein Bock zugesetzt, das Weibchen wird aber nicht
wieder trichtig.

2.XII. Weibchen tot. Hochgradigste allgemeine Tuberkulose (drei-
zehn Tage nach der Infektion!). Mikroskopisch: Mammae sowohl in den
Lumina von Driisengéingen als auch im Driisenparenchym und interstitiellen
Gewebe vereinzelte Tuberkelbazillen, aber nirgends Tuberkel oder
tiberhaupt Gewebsverinderungen. Milz von Millionen Bagzillen durchsetzt,
vereinzelte Riesenzellen mit radifirer Bazillenordnung. Leber und Lungen
mit bazillenreichen Tuberkeln. In den Nieren im interstitiellen Gewebe
kleine Haufchen von Tuberkelbazillen.

3.1.02. Das andere Junge (44 Tage alt) tot an hochgradiger Tuber-
kulose. Lungen von Millionen Bazillen durchsetzt, die Alveolen in
grofleren Bezirken formlich mit Bazillen ausgegossen, nirgends Kubtchen,
aber grofitenteils bereits beginnende Verkisung.

Bemerkenswert ist an diesem Versuch einmal der rapide
innerhalb 13 Tagen todliche Verlauf der tuberkuldsen
Infektion des puerperalen Muttertieres, der in gutem
Einklange zu der allbekannten Erfahrung steht, daB auch die
Tuberkulose des menschlichen Weibes gerade nach Enthindun-
gen zu exacerbieren pflegt und oft in kiirzester Zeit zum Tode
fithrt. AuBerdem ist die ungewohnlich vorgeschrittene tuber-
kulose Erkrankung des jungen Meerschweinchens auffallend:
die Infektion muB hier bereits in den ersten 12 Lebenstagen
— voraussichtlich durch die Muttermileh — stattgefunden
haben, da das Tierchen nach dem Tode des Muttertieres in
gereinigtem Stalle isoliert gehalten wurde.

Ganz von der Hand zu weisen ist hier iibrigens auch nicht
die Moglichkeit einer héimatogenen (intrauterinen) Infektion:
fir diese Annahme spriiche dann die Tatsache, daB bei dem
jungen Meerschwein nicht die Abdominalorgane, sondern die
Lungen Sitz der priméren und hauptsiichlichsten Infektion
waren.

4. Schwarzes Kaninchenweibchen.

14. XII. 01. Intravendse Injektion von Perlsuchtbazillen.

3.1.02. Ein gesunder Bock zugesetzt und dabei gelassen.

15. 1. Weibchen getotet.
Es ist nicht trichtiz geworden.

5, Braunes Kaninchenweibchen.

26.X1. 01. Intravendse Injektion von Perlsuchtbazillen.
1.XII. Weibchen dreimal hintereinander von einem gesunden Bock
begattet.
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22. XII. Weibchen getotet. Mehrere etwa dreiviertel ausgetragene
Embryonen. Placenten sowie Fotallebern und -Lungen frei von Tuberku-
lose und Bazillen.

6. Weifles Kaninchenweibchen (nicht trichtig).

28.X1. 01. Weibchen mehrmals hintereinander von einem gesunden
Bock begattet.

5. XII. Weibchen intravends mit Tuberkelbazillen injiciert.

22.XII. Weibchen getdtet. Mehrere etwa dreiviertel ausgetragene
Embryonen. Placenten sowie Fotalorgane ohne Spuren von Tuberkulose
oder Bazillen.

7. Nichttrichtiges Meerschweinweibchen.

11.V. 01. Subcutane Injektion menschlicher Tuberkelbazillen.

(leichzeitig ein gesunder Bock zugesetzt und dabei gelassen.

5. VI. Weihchen getotet. Mafig ausgedehnie allgemeine Tuberknlose.
Im Uterns 3 ganz gesund aussehende Embryonen, die etwa zur Hilfte aus-
getragen sind.

Mikroskopisch: In allen Organen des Muttertieres Tuberkel mit méfBig
zahlreichen Baszillen.

In einigen Placentarschunitten in der Nihe der GefdBe verein-
zelte Tuberkelbazillen, ebenso nach langem Suchen in mehreren
Schnitten durch die Fotallebern ganz vereinzelte Bazillen, in
vielen anderen Leberschnitten, sowie in den Fotallungen nicht ein einziger
Bacillus; histologische Veréinderungen wurden {iberhaupt nicht beobachtet.

Zusammenfassung.

Intraperitoneal oder intravends mit Tuberkel-
bazillen inficierte und kurze Zeit darauf begattete
Meersechwein- oder Kaninchenweibchen scheinen —
falls die Infektion schon vorgeschritten — tiberhaupt
nicht mehr zu konzipieren. Es tritt Graviditit ein
und die Foeten sind normal entwickelt und frei von
Tuberkeln und Bazillen, wenn die Infektion einige
Tage nach der erfolgreichen Begattung geschehen war.
Bei subcutaner Infektion des Muttertieres mit kurz
darauffolgender Begattung konnen einzelne Bazillen
durch die Placenta in die Foetalleber iibergehen,
rufen hier jedoch histologische Verdnderungen nicht
hervor und diirften nach Analogie des im vorigen
Kapitel festgestellten hier in der Regel sich avirulent
verhalten, wenigstens zunfichst keine Tuberkulose her-
vorrufen.
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VIL

Bekanntlich sind im Samen resp. in den Hoden tuberku-
loser Menschen und Tiere auch ohne Spuren von Genitaltuber-
kulose in einer kleinen Anzahl von Fillen, meist durch den
Tierversuch, Tuberkelbazillen nachgewiesen worden; als erster
hatte Jani in gesunden Hoden von Phthisikern unter 8 Fillen
fiinfmal Tuberkelbazillen gefunden.

Ich habe, groBenteils veranlaBt durch die Ergebnisse einer
statistischen Untersuchung,') die ich zur Feststellung der
Haufigkeit direkter viterlicher und miitterlicher -Belastung
frilher angestellt habe, die von Jani beobachteten und ver-
schiedentlich bestitigten Befunde nachgepriift. Ich untersuchte
auf sehr vielen Serienschnitten 6 Paar Hoden und Nebenhoden,
die Lungenphthisikern entstammten und weder makroskopisch
noch mikroskopisch die geringste Erkrankung aufwiesen. Nur
in einem dieser Fille konnte ich Tuberkelbazillen, im ganzen
zwei, auffinden: Der eine Bacillus lag in der duBersten Zell-
schicht eines Hodenkanilchens, der andere in einem Neben-
hodenkanal. Alle iibrigen Hoden erwiesen sich mikroskopisch
absolut bazillenfrei. '

Hierbei ist jedoch auf die groBe Schwierigkeit hinzuweisen,
die der Nachweis vereinzelter Bazillen in anatomisch - histolo-
gisch unverinderten Organen bietet.

Im Gegensatz hierzu fand ich in den Hoden zweier Lepra-
leichen, die aus Hambarg stammten und vergleichsweise unter-
sucht wurden, auf jedem Schnitt dichte Schwirme von Lepra-
bazillen.

Streng genommen darf man, wie Orth vor einiger Zeit
in seinem Vortrage ,Angeborene und ererbte Krankheiten und
Krankheitsanlagen® betonte, in solchen Féallen kongenitaler
Bazilleniibertragung nicht von Vererbung sprechen. Orth

1) Unter 983 Fillen mit positiver elterlicher Hereditdt (hiesige
I1. Universitéitsklinik) fanden sich 503 Fille, d. h. 51,2%0 mit viter-
licher Belastung, 323 Falle, d. h. 32,8% mit miitterlicher
Belastung und 157 Fille, d. h. 15,9% mit beiderseitiger
elterlicher Belastung, also ein erhebliches Privalieren viter-
licher Belastung.
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sagt wortlich: ,Wenn eine Spermie einen Tuberkelbacillus mit
in das zu befruchtende Ovulum und damit in den zukiinftigen
Embryo hineinbringt, . . . .. so waren die Keimzellen nur zu-
fillige Triger des Infektionsstoffes, es handelt sich um eine
Germinalinfektion, aber eine Vererbung von Tuberkulose ist
das nie und nimmer, man konnte hochstens von einer Pseudo-
hereditit sprechen. Die beste Illustration hierzu geben die
Experimente Friedmanns tiber germinale tuberkulose Infek-
tion bei Kaninchen ... es ist doch wohl kaum zu bezweifeln,
daB diese (die Tuberkelbazillen) mit einer Spermie in das
Ovulum und so in den Embryo gelangt sind. Also tuberku-
lose Infektion vermittelt durch Keimzellen . . . Sollte also
beim Menschen der Fall vorkommen, dafl einer Frucht mit der
Spermie vom Vater her ein Infektionserreger zugefiithrt wurde,
50 handelte es sich zwar um eine germinale Infektion, und
wenun -das Kind inficiert zur Welt gebracht wird, um eine kon-
genitale Infektion, aber mit Vererbung hat der Vorgang nicht
das mindeste gemein.“

Im Anschluf an die im vorstehenden kurz mitgeteilten
Ergebnisse der einzelnen Versuchsreihen diirften folgende Uber-
legungen am Platze sein.

Als bewiesen ist anznsehen, daBl Tuberkelbazillen in die
befruchtete Eizelle eindringen, daf die letztere durch die
bazillire Invasion nicht zugrunde geht (wie noch Virchow
annahm), sondern sich zum wohlgestalteten Tiere entwickelt.
Ferner konnen die konzeptionell fibertragenen Bazillen auch
noch im Neugeborenen in einigen Organen (Knochenmark usw.)
- vorhanden sein. Andererseits ist festgestellt, daB der Kanin-
chenembryo trotz der Bazillen, die er in statu nascendi emp-
fangen hat, nicht tuberkulds wird, auch in der ersien Zeit des
postembryonalen Lebens nicht, und von Koatrolltieren nicht zu
unterscheiden ist.

Méoglich, wenn auch nach den sonstigen oben beschriebe-
nen Versuchsresultaten nicht wahrscheinlich ist es, daB dieses
negative Resultat auf die Verwendung menschlicher Tuberkel-
bazillen an Kaninchen zurfickzufiihren ist, welche Tierspezies
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fir menschliche Tuberkelbazillen oft, wenn auch nicht immer,
relativ wenig empfinglich ist.?)

Immerhin wire es eine dankenswerte Aufgabe, durch
weitere Untersuchungen festzustellen, ob sich bei in statu nascendi
mit Perlsuchtbazillen inficierten Kaninchenembryonen resp. bei
mit menschlichen Tuberkelbazillen infizierten Meerschwein-
embryonen etwa eine Tuberkulose entwickeln kann, die entweder
bereits im Foetus oder erst nach der Geburt, frither oder spiter,
zur Erkrankung oder zum Tode der Tiere fithrt.

Wenn man mnun eine Nutzanwendung der gewonnenen
Experimentalerfahrungen fiir die entsprechenden Verhilinisse
beim Menschen sucht, so ist zunichst zu wiederholen, was ich
bereits in meiner fritheren Publikation betonte, dal in unseren
Experimenten so grofe Bazillenmengen zur Anwendung kamen,
wie sie unter natiirlichen Verhiltnissen beim Menschen kaum
jemals in Frage kommen werden. Demgegeniiber ist aber zu
bedenken, daBl es auf die Menge nicht ankommt, sondern daf§
es, um die kongenitale Tuberkulose prinzipiell zu ermdglichen,
geniigen muf, wenn nur ein einziger lebender virulenter
Tuberkelbacillus in die Eizelle eindringt: es wird also ledig-
lich darauf ankommen, ob sich der in den Keim iibergegan-
gene Bacillus in diesem vermehrt oder night, mit anderen
Worten, es wird der Grad der Empfinglichkeit der betreffenden
Siugetierspezies oder des betreffenden Individuums fir den
jeweiligen Tuberkelbazillenstamm ausschlaggebend sein fir das
Schicksal des keimenden Wesens. Nun ist aber das Kaninchen
fir Tuberkulose, wenigstens fiir menschliche Tuberkelbazillen,
lange nicht so empfinglich wie der Mensch. Ferner wiirden
die Verhiltnisse bei Menschen auch insofern giinstiger fiir das
Zustandekommen einer kongenitalen tuberkuldsen Infektion
liegen, als dann (bei der eventuellen natiirlichen Infektion) der
im Menschen geziichtete Bacillus direkt, ohne Zwischenwirt und

1) DaB auch Tuberkelbazillen menschlicher Herkunft bisweilen fiir Ka-
ninchen virulent sein kénnen, zeigen die Resultate der in Kapitel IT
aufgefilbrten Versuchsreihen: es wies nimlich von 5 mit mensch-
lichen Tuberkelbazillen in die Hoden injicierten Kaninchenbécken
einer (Nr. 3) nicht nur, wie die andern, lokale (Hoden-) Tuberkulose,
sondern auch Herde in Lungen und Leber auf.
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ohne Einschaltung eines fremden Nihrbodens in den Keim eines
Individuums der gleichen Spezies eintreten wiirde. Auch ist
angesichts der groflen Latenzfihigkeit der Tuberkulose nicht
zu vergessen, daB das Menschenleben viele Jahrzehnte umfaft,
das Leben eines Kaninchens dagegen sich hochstens auf wenige
Jahre erstreckt.

Andererseits diirfen wir aber auch ein schiitzendes Mo-
ment, welches die pathogene Entfaltung des in die Keimzelle
eingedrungenen Bacillus in vielen Fillen zu hindern imstande
sein wird, nicht zu gering veranschlagen: die Gegenwirkung
des embryonalen Organismus.

Es liegt mir fern, aus den Ergebnissen der Versuchsreihen,
‘die ich nur als bescheidene Beitrige zu der wichtigen Frage
betrachte, weitgehende Schliisse und Theorien ableiten zu
wollen, geschweige denn den Standpunkt zu vertreten, daf die
Vererbung, richtiger Germinalinfekfion (im Sinne Orths s. o)
die allerwesentlichste Rolle bei der Verbreitung der mensch-
lichen und sonstigen Siugetiertuberkulose spiele.

Aber daB sie in Betracht kommt und keineswegs kurz
von der Hand zu weisen ist, diirfte einem Zweifel nicht unter-
liegen. Dies zu allen Zeiten betont und begriindet zu haben,
ist eines der vielen Verdienste unseres groBlen Tuberkulose-
forschers v. Baumgarten, der auch die Ausfilhrung vorliegen-
der Versuche durch seinen bewihrten und mir stets in liebens-
wiirdigster Ausfiihrlichkeit brieflich erteilten Rat (in den Jahren
1900—1903) wesentlich gefdrdert hat.

Die Feststellung ist nnmoglich und diirfte trotz mithselig-
ster pathologisch-anatomischer Forschung wohl auch fiir die
Zukunft unmoglich bleiben, in welchen bezw. wie vielen Tuber-
kulosefiillen eine Infektion durch kongenitale Ubertragung, in
wie vielen durch Einatmung, durch Siuglingsmileh!) bezw.
Nahrungsinfektion in spaterer Lebenszeit, durch Wundinfektion
usw. vorliegt. Sie alle und noch manche andere werden als
Entstehungsmomente in Betracht kommen und sich im einzelnen

1y Uber Versuche, die ich zur Priifung der diesbeziiglichen, in letater
Zeit aufgestellten Behauptungen an neugeborenen Meerschweinchen
vorgenommen habe, gedenke ich demn#chst zu berichten.
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Falle in verschiedenster Form und grofiter Mannigfaltigkeit
kombinieren kénnen.
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YL

Uber subkutane und periartikuliire
YVerkalkungen.

(Aus der Dermatologischen Universitatsklinik in Bern.)
Von
Dr. Felix Lewandowsky,
Assistenten der Klinik.
(Hierzu Taf. VL)

Vor kurzer Zeit beschrieb Wildholz im Archiv fiir Der-

matologie und Syphilis einen hochst eigenartigen Fall von
Bildung phosphorsaurer und kohlensaurer Konkremente in Haut
und Unterhautgewebe. Noch vor dem Erscheinen dieser Arbeit
kam ein zweiter, dem von Wildbolz studierten #hnlicher
Fall in der Dermatologischen Universititsklinik zu Bern zur
Beobachtung. Bei der auBerordentlichen Seltenheit dieser K-
krankung verlohnt es sich, auch diesen Fall in Kiirze mitzuteilen,
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