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Zur Frage der Immunisierung gegen
- Tuberkulose.

Von
Johannes Orth und Lydia Rabinowitsch.

L
Geschichte der Immunisierungsversuche gegen
Tuberkulose mit Kaltbliitertuberkelbazillen und siure-
festen tuberkelbazillendihnlichen Bakterien.
Von i
Lydia Rabinowitsch.

Die aktive Immunisierung Kkleiner Laboratoriumstiere, vor-
ziiglich der Meerschweinchen, gegen Tuberkulose ist seit einer
Reibe von Jahren von einer groBen Anzahl von Forschern mit
wechselndem, meistenteils aber mit unzureichendem Erfolg in
Angriff genommen worden. Zur Immunisierung kamen die
verschiedensten Verfahren in Anwendung, es wurden sowohl
die Bazillen der Siugetiertuberkulose wie Gefliigeltuberkulose-
bazillen in lebendem, abgeschwichtem und abgetdtetem Zu-
stande zur Vorbehandlung der Tiere benutzt; auch Bakterien-
extrakte der genannten Bazillenformen dienten zu diesen Im-
munisierungsversuchen. Keins der zahlreichen bisher ange-
gebenen Verfahren konnte jedoch als sicher wirkend beim
Meerschweinchen anerkannt werden, so dali anf die Einzel-
heiten der von den verschiedenen Autoren gewihlten Methoden
nicht niher eingegangen werden soll. ‘

Die Unzulinglichkeit der mit Siaugetier- und Gefliigel-
tuberkulosebazillen angestellten Immunisierungsverfahren ver-
anlafite verschiedene Autoren, die Versuche mit einer Reihe
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anderer sidurefester Bazillen fortzusetzen, welche in den letzten
Jahren aufgefunden und beschrieben worden sind und den
Vorzug haben, fiir Meerschweinchen gar nicht oder geringgradig
pathogen zu sein. KEs waren dies einerseits die sogenannten
tuberkelbazillenihnlichen Butter-, Gras- und Mistbazillen, an-
dererseits die bei Kaltbliitern gefundenen Tuberkelbazillen-
formen, welche bei Bruttemperatur nicht gedeihen, und schliefi-
lich auch die von einigen Autoren durch Kaltbliiterpassage
modifizierten Siugetiertuberkelbazillen.

So kam F. Klemperer!) auf Grund von acht Versuchen
an Meerschweinchen zu dem SchluB, daf durch subkutane
respektive intraperitoneale Injektion der séurefesten Gras-,
Butter- und Milchbazillen ein abschwichender und hemmender
Einfluf auf die tuberkulose Infektion ausgeiibt wird. Der
Schutz war aber nur gering und voriibergehend, da alle vor-
behandelten Meerschweinchen infolge der EKinspritzung tuber-
kulésen Sputums spiter dennoch zugrunde gingen.

Moeller?) prifte die immunisierenden Eigenschaften der
einzelnen Vertreter der siurefesten Gruppe untereinander an
Meerschweinchen und Kaninchen durch subkutane und intra-
venose Injektionen, und zwar mit avirulenten Reprisentanten
-dieser Gruppe gegen virulentere Vertreter derselben. Sodann
wurden simtliche von Moeller beschriebenen siurefesten Ba-
zillen beziiglich des Schutzes, den sie den hiermit vorbehan-
delten Tieren gegen eine nachfolgende Infektion mit mensch-
lichen Tuberkelbazillen verlichen, untersucht. Hierbei zeigte
sich, daB selbst durch wiederholte Injektionen nur ein hem-
mender Einfluf auf die Entwicklung der Tuberkulose, aber
keine vollstindige Immunitit zustande kam. Und zwar hatten
die Grasbazillen die relativ geringste Wirkung, wéhrend der
Moellersche Mist- und Pseudoperlsuchtbazillus die stirkste
Produktion von spezifischen Schutzstoffen gegen die anderen
saurefesten, wie auch gegen die Tuberkelbazillen im Korper
der geimpften Tiere auslosten. Uber den Blindschleichen-
tuberkel-Bazillus, den Moeller angeblich durch Impfung einer
Blindschleiche mit tuberkulésem Sputum gewonnen hat, und

1) Ztschr, f. klin. Mediz. Bd. 48, 1903.
2) Ztschr, 1. Tuberkulose Bd. 5, 1904.
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der sich merkwiirdigerweise vollkommen identisch mit dem
spiter noch zu nennenden Karpfenbazillus von Bataillon,
Dubard et Terre erwies, liegt nur ein Meerschweinchen-
Immunisierungsversuch vor, welcher auch nicht -eindeutig
ausfiel.

Auch Koch und Schiitz") berichten im Verein mit Neu-
feld und Miessner anliBlich ihrer Immunisierungsversuche
von Rindern gegen Tuberkulose iiber Immunisierung von Meer-
schweinchen mittels lebender Kulturen des Gras-, Mist-, Pseu-
doperlsucht- und Blindsehleichentuberkulose-Bazillus.  Eine
grofiere Zahl von Meerschweinchen wurde meistenteils intra-
vends, in einigen Fillen anch intraperitoneal mit genannten
Bazillen vorbehandelt und nach verschieden langer Zeit durch
subkutane oder intraperitoneale Injektionen kleiner Mengen
schwach virulenter Tuberkelbazillen auf ihre Immunitit ge-
prift. Bei den so vorbehandelten Meerschweinchen lief sich
zwar hiunfig eine Verzigerung im Auftreten der ersten In-
fektionserscheinungen und im Verlauf der Infektion nachweisen,
insbesondere war die Erkrankung der Lymphdriisen bei sub-
kutaner Infektion bisweilen eine sehr geringe, so daB man
bei nicht geniigend langer Beobachtung der Tiere leicht zu
falschen Schlufifolgerungen hitte verleitet werden konnen;
indes sind simtliche Meerschweinchen schlieBlich tuberkulos
geworden,

Zu shnlichen Resultaten gelangten Gastou et Galbrun,?)
welche auf dem Pariser Tuberkulosekongref 1905 iiber Im-
munisierungsversuche mittels des siurefesten Rabinowitsch-
schen DButterbazillus berichteten. Und zwar wurden Meer-
schweinchen nicht nur mit lebenden Kulturen, sondern auch
mit Stoffwechselprodukten des Butterbazillus behandelt und
gleichzeitig oder spiter mit Tuberkulose infiziert. Die Bak-
terienprodukte des Butterbazillus tibten keinen Einflu auf den
Verlauf der Tuberkuloseinfektion aus, wihrend durch die
Vorbehandlung mit Kulturen ein hemmender Einfluf aunf die
Entwicklung der Tuberkulose deutlich zutage trat. Die tuber-
kulésen 'Veré'mderungen waren bei den behandelten Tieren ge-

") Ztschr. £. Hygiene Bd. b1, 1905.
%) Le Progrés médical 1905, pag. 688.
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ringgradig im Verhiltnis zu denjenigen der Kontrolliiere, die
bedeutend frither der Infektion erlagen. Eine vollstindige
Immunisierung wurde auch von den franzosischen Autoren
nicht erreicht. Thre Resultate stimmen vollkommen mit frii-
heren Immunisierungsversuchén von Rabinowitsch iiberein,
welche mit dem von ihr beschriebenen siurefesten Butterba-
zillus Meerschweinchen auch nicht gegen eine duBerst gering-
gradige Tuberkuloseinfektion schiitzen konnte.

Es sei hier noch ein Immunisierungsversuch von Rodet et
Rimbaud?') erwihnt, welche eine Ziege intravends mit Gras-
bazillen vorbehandelt hatten. Das Blutserum dieser Ziege
tibte keinen merklichen Einfluf auf die experimentelle Tuber-
kulose der Meerschweinchen aus.

Der erste Autor, welcher Immunisierungsversuche mit
echten Kalthlitertuberkelbazillen vornahm, war Terre,?) der
in Gemeinschaft mit Dubard und Bataillon cine spontane
Tuberkulose beim Karpfen beobachtet und mit der isolierten
Kultur umfangreiche Untersuchungen angestellt hatte. Eine
Immunitit gegen Tuberkulose konnte Terre bei Meerschweinchen
dureh Vorbehandlung mit dem genannten Karpfenbazillus nicht
erzielen, wenn auch einzelne Tiere relativ linger und mitunter
doppelt so lange am Leben blieben wie die Kontrolltiere (z. B.
3% Monate zu 1} Monaten).

Kiisters?) Versuche, Kaninchen mit dem von ihm be-
schriebenen Lrreger spontaner Froschtuberkulose gegen Warm-
bliitertuberkulose zu immunisieren, wurden so angestellt, da
die Tiere in 14tigigen Intervallen Aufschwemmungen seiner
Froschtuberkelbazillen zuerst dreimal intraperitoneal und dann
zweimal intravends eingespritzt erhielten. Nach weiteren vier
Wochen erhielten die Kaninchen zweimal eine sehr verdiinnte
Aunfschwemmung von schwachvirulenten, vom Menschen stammen-
den Tuberkelbazillen, zuerst subkutan, dann intravends. Die
so vorbehandelten Tiere wurden nunmehr auf ihre Resistenz

1) Essai de sérothérapie antituberculeuse au moyen d'un baeille acido-
résistant. (Archives de médecine expérimentale et d’anatomie pa-
thologique, T. XVII, 1906, Nr. 5, Septembre, p. 675.) ’

2) Essai sur la tuberculose des vertébrés 3 sang froid. Dijon 1902.

3) Uber Kaltbliitertuberkulose (Habilitationsschrift Freiburg i. Br. 1905
und briefliche Mitteilung 1907). ‘
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gepriift und gleichzeitig mit Kontrolltieren einer intravendsen
Impfung von Rindertuberkelbazillen unterworfen. Das End-
ergebnis war folgendes: ,Alle Tiere gingen an Tuberkulose
zugrunde, doch iiberlebten die vorbehandelten Kaninchen die
Kontrolltiere um drei bis vier Wochen und zeigten bei der
Sektion viel weniger ausgebreitete Verinderungen.“ Kiister
schlieBt aus seinen Versuchen, daf durch die erwihnte Vor-
behandlung der Kaninchen ein gewisser Grad von Immunitit,
vielleicht Giftfestigkeit, erzielt werde, die sich bei vorsichtiger
Steigerung der Immunisierung noch erhdhen lieBe.

Des weiteren sind hier Immunisierungsversuche von
Morey!) und Dieudonné? anzureihen, welche Siugetier-
tuberkelbazillen durch Passage im Kaltbliterorganismus zu
modifizieren und fiir ihre Zwecke geeignet zu machen suchten.
Morey erhielt gleich den obigen Autoren unzureichende Resul-
tate mit einer durch wiederholte Karpfenpassage abgeschwiichten
Kultur von Saugetiertuberkulose, welche fiir Meerschweinchen
nicht mehr virulent war. Die mit dieser Kultur vorbehandelten
Meerschweinchen erwiesen sich gegeniiber einer nachfolgenden,
wenn auch geringgradigen Infektion mit virulenten Tuberkel-
bazillen nicht resistent. , ’

Ferner hatte Dieudonné durch Passagekulturen von Siuge-
tiertuberkelbazillen im Froschkorper einen Stamm gewonnen,
der seinen kulturellen und pathogenen Kigenschaften nach
Ahnlichkeit mit der von Dubard, Bataillon et Terre be-
schriebenen Fischtuberkulose aufwies. Mit dieser fiir Meer-
schweinchen nicht pathogenen Kultur wurden Immunisierungs-
versuche gegen eine Infektion mit virulenten Siugetiertuberkel-
bazillen angestellt. Dic Versuche fielen nicht einheitlich aus;
ein Teil der vorbehandelten Meerschweinchen widerstand der
nachfolgenden intraperitonealen oder subkutanen Infektion und
zeigte bei der nach drei bis finf Monaten spiter vorgenommenen
Sektion keine oder nur geringe Verinderungen, wie vereinzelte
Knétchen in Leber und Milz. Andere immunisierte Tiere

1) Tuberculose expérimentale de quelques poissons et de la grenouille.
Lyon 1900.
2) Miinchner Med. Wochenschrift 1903 S. 2282 und 1905 S. 834.
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starben jedoch fast gleichzeitig mit den Kontrolltieren oder
nicht lange Zeit darauf.

Ubrigens verdient zum SchiuB dieser Zusammenstellung
noch eine kurze Diskussionsbemerkung Beachtung, welche
von Behring') auf dem Pariser Tuberkulosekongref 1905
zur Frage der Beziehungen der menschlichen zur tierischen
Tuberkulose gemacht hat: Er teilte experimentelle Beobachtungen
iiber die Reaktionen mit, welche die Bazillen der Siugetier-
und Gefligeltuberkulose und die Kaltblitertuberkelbazillen ge-
meinsam haben, und bezeichnete als solche auBer der spezi-
fischen Tuberkulinreaktion und dem intraokuliren Impfversuch
bei Kaninchen besonders die Moglichkeit, mit den fiir Meer-
schweine wenig oder gar nicht virulenten siurefesten Tuberkel-
bazillen gegen die nichst héheren Virnlenzstufen zu immu-
nisieren.

Anmerkung: Wéahrend der Drucklegung erschien eine
Arbeit von Calmette, Guérin et Breton: Contribution &
I'étude de la tuberculose experimentale du eobaye. Infection
et essais de vaccination par la voie digestive. (Annales de
I'Institut Pasteur, juin 1907, t. XXI, p. 415), in der die Autoren
kurz berichten, daB es ihnen mittels intrastomachaler Einver-
leibung der Kaltbliitertuberkelbazillen von Dubard, Bataillon
et Terre, des Blindschleichen- und Grasbazillus von Moeller
nicht gelungen ist, beim Meerschweinchen einen bemerkens-
werten Immunisierungseffekt zu erzielen.

Samtliche geschilderten Immunisierungsversuche gegen
Tuberkulose mit siurefesten tuberkelbazillenihnlichen Bakterien
wie auch mit Kaltbliitertuberkelbazillen hatten, wie wir soeben
gesehen, beim Meerschweinchen keine sicheren positiven Re-
sultate gezeitigt. Um so auffallender und erfreulicher erschienen
daher die von Friedmann?) mitgeteilten Ergebnisse, die dieser
mittels einer von spontaner Schildkrdtentuberkulose isolierten
Kultur gewonnen hatte. Dieser Schildkritenbazillus soll sich nach,
den Angaben des Autors wesentlich von den iibrigen Kaltbliiter-
tuberkelbazillen unterscheiden, und zwar in folgenden Punkten:

1) Congrés International de la Tuberculose, Paris 1905, t, I. p. 195.
%) Dtsch. Med. Wochenschrift 1903 Nr. 50 8. 953 und 1904 Nr. 5 8. 166
Nr. 12 S, 451 u. Nr, 46 8. 1673.
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1. Wachstumsmoglichkeit innerhalb weiter Temperatur-
grenzen (gutes Fortkommen schon bei Zimmertemperatur,
iippigstes Wachstum bei 379).

2. Vollige Gleiehkeit des Aussehens der bei 37° gewachsenen
Kulturen mit Siugetiertuberkelkulturen (menschliche Tuberkulose
und Perlsucht).

3. Erzeugung eines ganz leichten, lokalisiert bleibenden
und in vollstliindige Heilung iibergehenden spezifischen Herdes
im Meerschweinchenkorper.

4, Kine absolute und sicher bewiesene Unschidlichkeit
gegeniiber allen untersuchten Siugetieren: Meerschweinchen,
Kaninchen, Hund, Ziege, Esel, Rind, Schaf, Schwein, Pferd.

Friedmann gelang es durch einmalige geeignete (intra-
vendse) Vorbehandlung mit dem Schildkrdtenbazillus, welchen
er ,als echten nur wundersam mitigierten Tuberkelbazillus“
bezeichnet, ,Meerschweine so hoch zu immunisieren, daB sie
eine Dosis mensehlicher Kultur, die nicht vorbehandelte Tiere
in drei Wochen an Tuberkulose totet, ohne tuberkulés zu
werden, iberstehen”. Die Meerschweinchen-Immunisierungs-
versuche ergaben nicht nur gegen die verschiedensten mensch-
lichen Stimme, sondern auch gegen Perlsuchtstimme recht
glinstige Resultate.

Es erscheint zweckmissic Friedmanns eigene Schilde-
rungen’) hier wiederzugeben.

,Solche in geeigneter Weise mit meinem Schildkroten-
tuberkelbazillenstamm vorbehandelte Meerschweine verhalten
sich nun gegeniiber einer nach einiger Zeit vorgenommenen
Infektion mit virulenten Menschentuberkelbazillen ganz anders
als nicht vorbehandelte Kontrolltiere, die gleichzeitig nach dem-
selben Infektionsmodus mit derselben Dosis desselben Menschen-
tuberkelbazillenstammes infiziert werden.

Bei den Kontrolltieren entsteht in bekannter Weise an
der Infektionsstelle schon nach wenigen Tagen ein harter
Tumor, aus dem sich bald ein bis zum Tode bestehen bleibendes,
kisiges Geschwiir entwickelt; dann schwellen zunichst die
regiondren, spiter alle fithibaren Lymphdriisen zu erbsen- bis
kirschgroBen Tumoren an, und vor allem setzt am achten bis

1) Deutsche med. Wochenschrift 1903 Nr. 50.
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zehnten Tage nach der Infektion ein hohes (bis 40.8° und
dariiber) mit erheblichen Schwankungen einhergehendes, aber
bis wenige Tage vor dem Tode anhaltendes Fieber ein; das
Gewicht nimmt, nach anfinglicher geringer Zunahme, bis zum
Tode stindig, oft geradezu rapide, ab. Gegen Ende des Lebens
wird die Atmung sehr beschleunigt, es stellen sich Schweifie
ein, und die Tiere gehen — bei der gewihlten Infektionsdosis
gewdhnlich in der vierten bis sechsten Woche — unter extremem
Krifteverfall zngrunde. Die makroskopische und mikroskopische
Untersuchung zeigt alle inneren Organe im Zustande hoch-
gradiger tuberkuloser Erkrankung, die meisten Koérperlymph-
driisen kisig entartet, in allen Herden mehr oder weniger
zahireiche Tuberkelbazillen.

Bei den vorbehandelten Tieren entsteht an der Stelle der
Infektion mit menschlichen Tuberkelbazillen auch ein Infiltrat,
das aber ganz weich bleibt: gewdhnlich entleert sich noch
einige Zeit hindurch durch einen schmalen Spalt etwas kisig-
eitriges Sekret, sodann aber heilt die Infektionsstelle, und zwar
so glatt und vollstindig, daB sie spiter oft @berhaupt nicht
mehr auffindbar ist. Es entwickeln sich geringe Schwellungen
der regiondren Driisen, die oft wieder zuriickgehen. Die
Temperatur hilt sich, abgesehen von einem mehrtigigen geringen
Fieber, meist wihrend der ganzen, oft drei Monate und mehr
tragenden Dauer der Versuche innerhalb der fiir Meerschweine
normalen Grenzen (38.7 bis 39.39). Das Korpergewicht nimmt
davernd zu, und die Tiere zeigen iiberhaupt das beste Wohl-
befinden. Wenn sie nach drei Monaten getotet werden, so ist
der ganze Korper stets im besten Ernahrungszustande, die
inneren Organe sind fast immer von gesundem Aussehen, ins-
besondere im allgemeinen von frischer, normaler Féirbung. Bei
genauem Hinsehen zeigen sich, nicht in allen, aber in vielen
Fallen, bald ganz vereinzelte, bald zahlreiche kleinste graue
Piinktchen, denen man aber auf den ersten Blick ansieht, daf
es keine Tuberkel sind. In der Tat erweisen sich dieselben
mikroskopisch lediglich als kleine Anhdufungen von Rundzellen;
sehr selten findet man vielleicht noch hier und da eine Riesen-
zelle. Doch enthalten diese Zellenhiufchen trotz genauesten,
oft wiederholten Suchens auf Serienschnitten niemals auch nur
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einen Bazillus. Es sind also offenbar harmlose, nicht mehr
infektiose Gebilde und entsprechen den bazillenfreien Knotchen,
die, wie aus dem offiziellen Berichte des Herrn Geh.-Rat Rob.
Koch und des Herrn Geh.-Rat Schiitz an den Herrn Unter-
richtsminister und den Herrn Landwirtschaftsminister vom 1: Juli
1901 hervorgeht, auch gewisse, gegen Menschentuberkelbazillen
immune Spezies (so das Schaf) nach intravendser Infektion
mit solchen aufweisen, und die dort ebenfalls — ohne jede
Neigung sich auszubreiten — schlieBlich ganz verschwinden.“

In einer spiteren Mitteilung berichtet Friedmann, daf
es ihm gelungen sei, Rinder mit Hilfe von intravendsen Kin-
spritzungen seiner Schildkrotenbazillen gegen spitere Infektionen
mit virnlenter Perlsucht zu schiitzen.

Des weiteren konnte sich Friedmann von der Existenz
spezifischer Schutzstoffe im Blute mit Schildkrotentuberkelbazillen
immunisierter Saugetiere f{iberzeugen, und zwar sowohl im
Meerschweinchenserum als auch im Schweine- und Rinderserum.
Diesbeziigliche Versuche beschreibt Friedmann in Nr. 46 der
Deutschen Medizinischen Wochenschrift 1904.) Die mit Immun--
serum vorbehandelten Meerschweinchen wurden mit 1—2 mg
bis zu einer Platindse menschlicher oder Perlsuchtkultur, so-
weit ersichtlich, intraperitoneal infiziert und wiesen bei der
nach ldngerer oder kiirzerer Frist erfolgten Sektion z. T. ein
Freisein der inneren Organe von Tuberkulose auf, wihrend die
Kontrollmeerschweinchen an hochgradiger Tuberkulose eingingen.

Gegen diese giinstigen Immunisierungsversuche Friedmanns
mit Schildkrdtenbazillen wenden sich in scharfer Kritik Libbertz
und Ruppel?) von den Hichster Farbwerken, in deren Labo-
ratorium ein Teil der Versuche von Friedmann ausgefiihrt
worden ist. Libbertz und Ruppel fithren zuerst Versuche
iiber die krankheiterregende Wirkung des Schildkrétentuberkel-
bazillus auf Warmbliiter an, die sie nicht ginzlich verneinen.
Es mag hier bemerkt werden, daB iiber die kulturellen Eigen-

1) Deutsches Reichs-Patent, 30h. 183, 712. F. F. Friedmann, Ver-
fahren zur Herstellung eines gegen Tuberkulose vonm Warmbliitern
wirksamen Serums,

2) Deutsche Med. Wochenschrift 1904 Nr. 49 S. 1816 und 1905 Nr. 4
und 5,
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schaften des Schildkrotenbazillus auBler den Friedmannschen
Mitteilungen von keiner Seite irgendwelche Angaben vorliegen,
da die Kultur nicht erhiltlich war. Auch Libbertz und
Ruppel berichten nichts iiber das kulturelle Verhalten, sondern
gehen zu den Meerschweinchen-Ilmmunisierungsversuchen iiber,
welche sie zundchst mit von Friedmann selbst intravends vor-
behandelten und ihnen iibergebenen Tieren angestellt haben.
Zur Prifung der Immunitit wurden in einer ersten Versuchs-
reihe die Meerschweinchen auf Friedmanns Wunsch mit
einem Gemisch von meistenteils 1 mg virulenter menschlicher
Tuberkelbazillen - 3 cg Schildkrotenbazillen infiziert, in einer
weiteren Reihe lediglich mit Tuberkelbazillen, und zwar meisten-
teils subkutan, in einigen Fillen auch intraperitoneal. Die
Autoren schlieBen aus ihren Versuchen, dafl die intravendse
Vorbehandlung mit Schildkrétentuberkelbazillen nicht imstande
ist, dem Meerschweinchen einen zuverlissigen Immunititsschutz
gegenilber einer spiteren Infektion mit virulenten Tuberkel-
bazillen zn verleihen, wenn auch die Vorbehandlung eine ge-
wisse Verziogerung im Verlanf und der Entwicklung der Tuber-
kulose veranlassen kann. Diese Verzogerung war indessen nur
bei den relativ kurze Zeit nach der Infektion getéteten Ver-
suchstieren bemerkbar, wihrend bei linger am Leben ge-
bliebenen Tieren die Tuberkulose eine vollig regulire, in einigen
Fillen sogar eine rapide Entwicklung nahm.

Entgegen der von Friedmann angegebenen gelungenen
Immunisierung von Rindern mittelst seines Schildkrotentuberkel-
bazillus berichten Libbertz und Ruppel, daB sie auler Rindern
auch andere grofle Haustiere durch intravendse Injektionen von
Schildkrdtentuberkelbazillen zu immunisieren versucht haben,
dal sie aber zm vollig negativen Resultaten gelangten. Auch
die von genannten Auntoren geprilfte Frage, ob das Serum von
mit Schildkrétenbazillen vorbehandelten Tieren eine krankheit-
verhiitende, krankheithemmende oder krankheitheilende Wirkung
besitzt, muBte auf Grund der an Meerschweinchen vorgenommenen
Priifung entschieden verneint werden. Libbertz und Ruppel
fassen die Resultate ihrer mit dem Friedmannschén Schild-
krotentuberkelbazillus vorgenommenen Immunisierungsversuche
in folgende Sitze zusammen;
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1. Die Friedmannsche Kultur ist fir Warmbliiter nicht
absolut ungefahrlich. Sie erzeugt zwar keine Tuberkulose,
sie kann aber Intoxikationen und organische Verinderungen
hervorrufen, welche Gesundheit und Leben der Versuchstiere
zu gefihrden imstande sind.

2. Intravenose Injektionen der Friedmannschen Kultur
vermigen Warmbliiter nicht vor einer spiteren Infektion mit
Tuberkulose zu schiitzen.

3. Durch intravendse Injektionen der Friedmannschen
Kultur werden bei Warmbliitern Tuberkulose-Immunstoffe nicht
erzeugt.

Gegen diese von Libbertz und Ruppel gezogenen Schlub-
folgerungen verwahrt sich Friedmann?) in einer Erwiderung
unter ausfithrlicher Beriicksichtigung und Mitteilung weiterer
Versuchsprotokolle und beruft sich auf das von Orth zu fillende
Urteil, ob Meerschweinchen nach dem von ihm geiibten Ver-
fahren gegen Tuberkulose immunisiert werden kénnen oder nicht.

Wie aus den folgenden Ausfithrungen Orths hervorgeht,
haben unsere gemeinsamen Experimente ergeben, daf die
Friedmannsche Behauptung einer erzielten vollen Immunitit
~— d. h. daB es ihm durch eine einmalige Vorbehandlung ge-
lungen sei, ,Meerschweine so hoch zu immunisieren, daB sie
eine Dosis menschlicher Kultur, die nicht vorbehandelte Tiere
in 3 Wochen an Tuberkulose totet, ohne tuberkulés zu werden,
iiberstehen — sich als absolut unzutreffend erwiesen. Das
Friedmannsche Immunisierungsverfahren war weder imstande,
einen erheblichen Schutz gegen eine nachfolgende bei nicht
vorbehandelten Kontrolltieren schneller oder langsamer ver-
laufende todliche Infektion zu gewihren, noch ein Stationir-
werden des tuberkulosen .Prozesses zu bewirken. Es leistet
demnach nieht mehr und nicht weniger als die zahlreichen
bisherigen, in diesem Abschnitt geschilderten Tmmunisierungs-
verfahren, welche mit anderen Kaltbliitertuberkelbazillen wie
auch mit den verschiedenen siurefesten Butter-, Gras- und
Mistbazillen angestellt worden sind. ‘

Unsere Untersuchungen haben somit die Angaben von
Libbertz und Ruppel im wesentlichen bestitigt, daB nimlich

1) Deutsche Med. Wochenschrift 1904 No. 49 S. 1816 und 1905 Nr. 5.
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die Vorbehandlung mit Schildkrotentuberkelbazillen ,nicht
imstande ist, dem Meerschweinchen einen zuverlissigen Im-
munititsschutz gegeniiber ciner spiteren Infektion mit virnlenten
Tuberkelbazillen zu verleihen®. ,Dafl die Vorbehandlung eine
gewisse Verzogerung im Verlauf und in der Entwicklung der
Tuberkulose veranlassen kann“, haben ebenfalls gleich uns
Libbertz und Ruppel konstatiert. Ein gegenteiliger Ans-
spruch genannter Autoren: ,Die mit Schildkrotentuberkelbazillen
vorbehandelten Mecrschweine zeigen keinen Unterschied zu den
Kontrolltieren®, welchen Friedmann in einer Anmerkung zum
Sitzungsprotokoll der Berliner Medizinischen Gesellschaft vom
27. Juli 1907 (Berliner Klinische Wochenschrift Nr. 33 S. 1056)
zitiert, konnte in der Arbeit von Libbertz und Ruppel nicht
nachgewiesen werden. Die Friedmannsche Anmerkung scheint
um so befremdlicher, als sich in seiner Entgegnung auf Libbertz
und Ruppel (Deutsche Medizinische Wochenschrift 1905
Nr. b S. 184) folgender Passus befindet: ,Auch davon, dafl die
Vorbehandlung nach meiner Methode nur eine ,Verzogerung
im Verlanf und in der Entwicklung der Tuberkulose veranlassen
kénne, kann keine Rede sein®.

Friedmann hat demnach mit vollem Unrecht in seiner
Anmerkung zum Protokoll behauptet, daB durch die Orthsche
Nachpriifung die Angaben von Libbertz und Ruppel wider-
legt seien. Dies bezieht sich auch auf die strittige Frage der
geringeren oder groferen Pathogenitit der Schildkrotentuberkel-
bazillen. Die Orthschen Ausfithrungen beziiglich der Patho-
genitit des Schildkrotentuberkelbazillus betreffen nur ein ein-
ziges von Friedmann vorbehandeltes und von uns nicht mit
Tuberkulose infiziertes Meerschweinchen, wihrend Libbertz
und Ruppel zahlreiche Tierversuche mit Reinkulturen anzu-
stellen in der Lage waren.
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II.

Kionnen Meerschweinchen dureh den Schildkréten-
bazillus (Friedmann) gegen Tuberkulose geschiitzt
werden?

Untersuchungen angestellt in Verbindung mit
Dr. Lydia Rabinowitsch
mitgeteilt von

Johannes Ortht?)

In der Nummer 49 der Deutschen Medizinischen Wochen-
schrift vom Jahre 1904 hat Herr F. F. Friedmann gelegent-
lich einer Polemik mit den Herren Libbertz und Ruppe!
auf Seite 1816 mit meiner Zustimmung angekiindigt, daf ich
demnichst mein Urteil dariiber abgeben werde, ob Meerschweine
nach seinem Verfahren gegen Tuberkulose immunisiert werden
konnen oder nicht. Ks besitzt diese Frage eine ebenso grofle wissen-
schaftliche wie praktische Bedeutung, so daf ich glaubte, dem
Wunsche des Herrn Friedmann, daB ich von ihm mit seinem Schild-
krotenbazillus vorbehandelte Meerschweinchen anf ihre Wider-
standsfahigkeit gegeniiber einer Infektion mit virulenten Tuberkel-
bazillen priifen mochte, nachkommen zu sollen. Tch habe mit der
Ubernahme dieser Untersuchungen in keiner Weise weder fiir,
noch gegen Herrn Friedmanns Angaben Partei ergreifen wollen,
sondern bin ganz unvoreingenommen an die Versuche heran-
gegangen, und ich gedenke mich auch jetzt darauf zu beschriinken,
die Tatsachen mitzuteilen und aus ihnen die fiir meine Experi-
mente sich ergebenden Schliisse zu ziehen, es jedem Leser iiber-
lassend, aus diesen besonderen Feststellungen allgemeinere Folge-
rungen zu ziehen.

Die Vorbehandlung der von mir gepriiften Meerschweinchen
hat Herr Friedmann ganz ohne meine Mitwirkung und auch
ohne mein Beisein vorgenommen; mir wurden von ihm die Tiere

1) Auszugsweise vorgetragen in der Sitzung der Berliner medizinischen
Gesellschaft am 24. Juli 1907. Obwohl die Abhandlung schon ge-
setzt war, konnte doch bei der Korrektur mehrfach die Diskussion
noch beriicksichtigt werden. ' ’
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mit der Erklirung tibergeben, sie sefen von ihm mittels seiner
Schildkrdtenbazillenkultur immunisiert worden. Soweit er mir
genauere Angaben gemacht hat, werde ich an passender Stelle
davon Mitteilung machen. s sind drei Reihen von Versuchen
angestellt worden, nm allen Wiinschen des Herrn Friedmann
in bezug auf die Ausfithrung der Versuche moglichst zu entsprechen.
Dadurch sind aus dem ,,demniichst’ der Friedm annschen
Ankiindigung beinahe drei Jahre geworden, doch habe ich bereits
auf der Naturforscher-Versammlung in Stuttgart, September 1906,
in der Pathologischen Gesellschaft eine vorliufige Mitteilung von
meinen Resultaten, soweit ich sie bis dahin gewonnen hatte, ge-
macht. In der ersten Versuchsreihe wurden sechs vorbehandelte
Tiere mit Reinkulturen von Tuberkelbazillen, in der zweiten fiinf Tiere
aul Wunschdes Herrn Friedmann mittuberkulosen, bazillenhaltigen
Krankheitsprodukten, in der dritten endlich vier Tiere von Herrn
Friedmann selbst mit reingeziichteten Bazillen in anderer Weise und
vor allem mit geringeren Mengen von Bazillen, als es in Reihe 1
geschehen war, infiziert. Mit jedem vorbehandelten Tiere wurden
stets je ein oder mehrere Kontrolltiere in gleicher Weise und mit der
gleichen Menge Infektionsstoff behandelt, um feststellen zu konnen,
ob, bei doch eintretender Tuberkulose, der Verlauf der Erkrankung
bei den vorbehandelten Tieren anders sich gestalte als bei den
nicht vorbehandelten. Es wurden nur erwachsene Tiere verwandt
und die Kontrolltiere so gewihlt, dal ihr Gewicht mit dem der
vorbehandelten so gut wie moglich iibereinstimmte. Da die vor-
hehandelten Tiere {iberhaupt, besonders aber in der zweiten und
dritten Versuchsreihe, ungewohnlich hohes Gewicht hatten, so war
es uns nicht immer miglich, gleich schwere Kontrolltiere zu er-
langen. Da wir in denjenigen Fillen, in welchen wir eine genau
bestimmte Menge von Tuberkelbazillen einfithrten, diese Menge
nicht pro Kilo Korpergewicht, sondern pro Tier bestimmten, so
konnte ein geringeres Gewicht der Kontrolltiere den vorbehan-
delten eine giinstigere Stellung gewdhren, andererseits konnte aber
anch das Resultat dadurch noch beweiskriftiger werden, wenn es
etwa gegen die Anwesenheit einer Immunitit sprechen sollte. Es
wird sieh zeigen, daB Gewichtsverschiedenheiten in der erwihnten
Art keine wesentliche Rolle gespielt haben. Bei all jenen Experi-
menten, bei welchen die Menge der jedem Tier eingefithrten Tu-
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berkelbazillen iiberhaupt nicht genau festzustellen war, konnte cine
Verschiedenheit des Gewichts von vornherein nicht wesentlich in
Betracht kommen. Die Kontrolitiere haben wir stets ihrem Sehick-
sal {iberlassen, d. h. wir toteten keines vorzeitig, sondern warteten
ihren natiirlichen Tod ab, bei einem groBen Teil der vorbehandelten
haben wir das ebenso gemacht, denn wir wollten in erster Linie
feststellen, ob den vorbehandelten Tieren iiberhaupt eine Immuni-
tit gegeniiber virulenten Tuberkelbazillen verschafft worden war,
wir muBten also in erster Linie die Frage zu beantworten suchen,
ob vorbehandelte Tiere an progressiver und todlicher Tuberkulose
erkrankten oder nicht.') Herr Friedmann ist anders vorge-
gangen, denn er hat nach seiner Angabe in der Deutschen Medi-
zinischen Wochenschrift 1904, S. 167, seine vorbehandelten wie
seine Kontrolltiere nach drei Monaten getitet. Es kann dieses
Verfahren nicht durch die von Friedmann in derselben
Wochenschrift 1905, S. 184, mitgeteilten Anforderungen Lib -
bertz gerechtfertigt werden, welche lauten: ,,Es miissen Meer-

1) Die in der Diskussion betonte Gefahr, dab die Tiere bei ihrem langen
Leben im Institute der Spontaniniektion mit Tuberkulose ausgesetzt
seien, kann nicht in Betracht kommen: 1. weil die Versuchstiere
getrennt von den iibrigen Institutstieren in besonderen Kifigen und
in einem besonderen, im Museum gelegenen Raum gehalten wurden,
2. weil die Gefahr der Spontaninfektion erfahrungsgemil sehr gering
ist, leben oder lebten doch im Institute Hunderte von Meerschwein-
chen, darunter viele, bei denen Tuberkulose uns erwiinscht gewesen
wire, ohne daB sie, selbst nach Jahr und Tag, eine Spur von Tuber-
kulose erkennen lieBen, 3. weil, wenn wirklich eine Spontaninfektion
bei vorbehandelten Tieren eintreten sollte, damit erst recht be-
wiesen wiirde, daB sie ungeniigend gegen tuberkuldse Infektion ge-
schiitzt gewesen wiren; wird doch immer daranf hingewiesen, daB
die experimentellen Infektionen gegeniiber den spontanen mit viel
zu groBen Bazillenmengen erzeugt wiirden. Es wiirde darum auch
nichts an dem Resultat gefindert werden, wenn man annehmen
wollte, es sei zu der kiinstlichen die spontane Infektion hinzuge-
kommen, da die Menge der in' das Tier gelangten virulenten Bazillen
dadurch nicht um ein Erhebliches vermehrt worden sein  kinnte.
Ubrigens beweisen sowohl die Gewichtsverhiltnisse bei den spontan
gestorbenen, als auch die Befunde bei den vorzeitig getéteten vor-
behandelten Tieren, daf die tuberkulidse Erkrankung alsbald nach
der Infektion eingesetzt hat, und simtliche Sektionsbefunde lassen
keinen Zweifel dariiber, daf die Tuberkulose von den Impfstellen
ausgegangen ist,
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schweinchen vorbehandelt werden, so dafB sie eine Infektion iiber-
stehen, die die Kontroiltiere nach vier Wochen tuberkulés macht,
wihrend die vorbehandelten Tiere nach dieser Zeit nicht tuber-
kulés sind“, denn daB diese Tiere nicht tuberkulés sind,
das ist weder durch die makroskopische, noch durch par-
tielle mikroskopische Untersuchung sicher festzustellen, das
kann nur durch Kultur oder, besser, durch den biologischen
Versuch oder endlich, am besten, dadurch festgestellt werden, daf
man das Tier weiter leben 1iBt. Das letzie ist das sicherste, denn
es wére immerhin méglich, daf in einem vorbehandelten Tiere einige
Wochen und selbst Monate nach der Infektion lebende Tuberkel-
bazillen vorhanden sind, deren das Tier spéiter doch noch Herr
wird, so dal} es gesund bleibt, wihrend es an Tuberkulose er-
kranken wird, wenn seine Immunitét eine ungeniigende ist. Ich
kann also Forschungen iiber Immunisierung unméglich fiir voll-
stindig und zu einem endgiiltizen Urteil fiir geeignet erachten,
bei denen die Tiere eine gewisse Zeit nach der Infektion mit viru-
lenten Tuberkelbazillen getdtet worden sind, denn anf solche
Weise kann man wohl feststellen, ob vorbehandelte Tiere inner-
halb einer bestimmten Zeit geringere Verinderungen darbieten
als nicht behandelte, man kann also gegebenen Falles feststellen,
ob infolge der Vorbehandlung eine tuberkulose Erkrankung chroni-
scher verlanft oder nicht, aber man kann nicht feststellen, ob die
vorbehandelten Tiere gegen eine tddliche Infektion geschiitzt sind,
und darauf kommt es doch bei der Immunisierung in erster Reihe
an. Was niitzt es praktisch, wenn das vorbehandelte Tier ein
wenig linger am Leben bleibt, aber trotz seiner Vorbehandlung
doch einer tuberkuldsen Infektion erliegt ? Dafl auch Libbertz
die Tétung vorbehandelter Tiere nicht fiir unbedenklich héalt, geht
aus der folgenden AuBerung hervor, welche sich in einer von ihm
und Ruppel herrithrenden kritischen Arbeit iiber Immuni-
sierung mit Schildkrotenbazillen (D. Med. Woch. 1905, S.183)
findet: ,,Wir erkliren uns die scheinbar giinstigen Resultate*
(néimlich Friedmanns) ,mit der individuellen Verschiedenheit
der Meerschweine, mit ihrer nachweislich schwankenden Emp-
fanglichkeit fiir die Tuberkulose und mit sonstigen Zufalligkeiten,
welche alle um so sehwerer ins Gewicht fallen, je friiher nach
erfolgter Infektion die Versuchstiere an sekun-
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darer Infektion eingehen oder getotet werden™?') Immer-
hin ist auch die Frage, wie der Vergleich zwischen den anatomischen
Befunden eines vorbehandelten und eines Kontrolltieres gewisse
Zeit nach der Infektion ausfallt, von Interesse, darum sind einige
vorbehandelte Tiere getitet worden, als Kontrolltiere ihrer Tmpf-
tuberkulose erlegen waren.

Die Protokolle itber die Sektionen der vorbehandelten Tiere
werde ich in einem Anhang ausfiihrlich mitteilen, aus denjenigen
iiber andere Tiere nur besonders wichtige Befunde; in der nun
folgenden Erorterung der einzelnen Untersuchungsreihen werde ich
also nur die allgemeinen Resultate erwihnen, wahrend ich fiir die
Einzelheiten ein fiir allemal auf den Anhang verweise. Die Krank-
heitserscheinungen, welche die Tiere darboten, insbesondere die
Kborpertemperatur, haben wir nicht dauernd verzeichnet, nur das
Gewicht ist regelméaflig von Zeit zu Zeit festgestellt worden, wor-
iiber ebenfalls im Anhang Angaben gemacht sind.

Erste Versuchsreihe.

Zu dieser Versuchsreihe lieferte Herr Friedmann acht
vorbehandelte Tiere ; eins (Nr. 2) war offenbar gebissen, hatte einen
grollen subkutanen Abszel und ging bald zugrunde, ein anderes
(Nr. 7) war ebenfalls krank, blieb aber am Leben. Somit wurden
in dieser Versuchsreihe sechs vorbehandelte Tiere benutzt, wozn
sechs Kontrolltiere (zu jedem vorbehandelten ein Kontrolltier)
hinzukamen. Alle Tiere wurden mit reingeziichteten Tuberkel-
bazillen infiziert. Wir haben uns bei der Abmessung der Ba-
zillen sowie bei der Art ihrer Einfithrung in den Koérper der Tiere
an die Veroffentlichungen des Herrn Friedmann?) gehalten.

1) Der Sperrdruck riibrt von mir her. O.

) Die Friedmannschen Behauptungen sollten nachgepriift werden,
folglich mufften wir uns an sie auch in Bezng auf die angewendete
Menge virulenter Bazillen halten; damit erledigt sich die Diskussions-
bemerkung des Herrn Aronson iiber die minimale todliche Dosis.
Wenn Jemand behauptet, er habe eine Methode, durch welche er
Meerschweinchen gegen Tuberkunlose so immun mache, daB sie
selbst eine Einspritzung von 3 mg virulenter Bazillen vertragen, und
es zeigt sich, dafl so vorbehandelte Tiere ausnahmslos an Tuberkulose
starben, mochten sie mit Bazillen verschiedenster Herkunft, in ver-
schiedenster Weise und verschiedenster Menge infiziert worden sein,

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd, 190. Beiheft. 2
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Sowohl nach der Veroffentlichung in der Deufschen Med.
Wochenschrift 1904 Nr. 5, als auch nach derjenigen der Nr. 46 des-
selben Jahrganges hat Friedmann sowoh! intraperitoniale
wie subkutane Infektionen vorgenommen und meistens 1, 2, aber
auch 3 mg, ausnahmsweise 0,5 mg Reinkultur von Tuberkelbazillen
benutztl). So haben auch wir die eine Hélfte (a) der Tiere dieser
Versuchsreihe intraperitonfial, die andere (b) subkutan infiziert,
indem wir reingeziichtete Tuberkelbazillen in sterilisierter phy-
siologischer Kochsalzlosung fein aufgeschwemmt mittels einer
Pravaz-Spritze injizierten. Sowohl bei den a- als auch bei den
b-Tieren gaben wir einem vorbehandelten Tier und seinem Kon-
trolltier je 1 mg Tuberkelbazillen, dem zweiten 3 mg, dem dritten
aber 5 mg. Diese hohere Dosis haben wir gewihlt, um festzustellen,
ob die von Friedmann fir 3 mg angegebenc Widerstands-
tahigkeit sich auch noch fiir eine erheblich grofiere Menge Tuberkel-
‘bazillen bewéihren wiirde. Berechnet man die Dosis Bazillen auf
das Kilogramm Tier, so ist allerdings diese hdchste von uns ver-
wandte Bazillenmenge noch nicht gréBer als die von Fried-
mann in den mitgeteilten Versuchen angewandte, da seine Tiere
geringeres Gewicht hatten als die unseren. Die zur Infektion be-
nutzten Bazillen entstammten dem Menschen. Der bei Reihe la
(intraperitondale Infektion) benutzte Stamm Nr. 155 stammte
von einer Miliartuberkulose (Typ. human.), Stamm Nr. 1007 der
Reihe Ib von einer priméren Darmtuberkulose (Typ. bovin.).
Nithere Angaben iiber diese Kulturstimme finden sich in der
Arbeit von Rabinowitsch: Untersuchungen iiber die Be-
ziehungen zwischen der Tuberkulose des Menschen und der Tiere
(Arbeiten aus dem Patholog. Institut zu Berlin, Festschrift 1906).
Alle Tiere dieser Reihe starben eines natiirlichen Todes, nur das
erste Kontrolltier wurde sterbend getttet.

Die Resultate der Reihe Ia und b lassen sich am besten aus
der nachstehenden Tabelle erkennen :

o0 ist eben die Behauptung, sie selen immun gewesen, falsch, mag
die minimale toédliche Dosis der angewandten virulenten Bazillen
sein, welche sie wolle.

1) Friedmann hat z. T. Zahlenangaben gemacht, z. T. Osen angegeben.
Wir berechnen wie iiblich 1 Ose =2 mg, eine gehiufte Ose diirfte
demnach 21—3 mg zu rechnen sein.
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I# (intrapevritonétale Infektion mit Typ. human.).

Ge\vieht} Z2 | Lebte T o

2 Mgélrge bel};%rc-l oli? (g)f;?_” d §§ nach L_lire Resultat

Tub.-B. | fektion | &7 | Infektion
1 “ 1 mg l vorbeh. 610 410 59 !schwere allg. Tuberk, m. Lungenschwindsucht
1la, , |Kontrolle | 670 |53 b2 ” ohne ”
3| 3mg | vorbeh. | 840 |760 39 ” " ”
3a. , |Kontrolle| 830 |570| 24 . 5 .
4 | 5mg | vorbeh. | 770 |450 73 , . ”
4a) | Kontrolle | 740 | 590 42 ” y ”

I’ (subkutane Infektion mit Typ. bovin.).

511 mg vorbeh. 670 .| b40 152 schwere allg. Tuberk, m. Lungenschwindsucht
Hal » |Kontrolle] 700 |570 49 ” ohne ”
6 | 3mg | vorbeh. | 820 |580 131 ” mit ”
6al Kontrolle | 810 | 570 86 | ohne »
8 | 5mg | vorbeh. | 720 520 109 | ” mit ,,
8al Kontrolle | 790 | 505 42 | » ohne "

Die Tabellen zeigen, daf alle Tiere ohne Ausnahme, vorbe-
handelte wie nicht vorbehandelte, an schwerer Tuberkulose spontan
zugrunde gegangen sind unter erheblicher Abnahme des Korper-
gewichtes, welehe zwar in der ersten Zeit bei den vorbehandelten
Tieren eine geringe war oder sogar Tehlte oder durch eine Zunahme
ersetzt war, schlieBlich aber doch eine sehr erhebliche wurde und
einen durchgreifenden Unterschied zwischen den Kontrolltieren
und den vorbehandelten nicht ergeben hat. Wie von vornherein
zu erwarten war, sind trotz der Verschiedenheit der Bazillen-
typen die intraperitondal geimpften Tiere im allgemeinen
schneller tuberkuldés geworden und in kiirzerer Zeit gestorben
als die subkutan geimpften; dagegen hat sich gezeigt, daB
die Menge der eingefilhrten Bazillen durchaus nicht im geraden
Verhaltnis zu der Krankheitsdauer steht, weder bei den Kontroll-
tieren noch bei den vorbehandelten. Immerhin besteht in dem
Verhalten der beiden Tiersorten eine gewisse Ubereinstimmung.
In Reihe Ta sind beide mit 3 mg infizierten Tiere zuerst gestorben,
und zwar ungewdhnlich frith, dann folgt das Kontrolltier mit
b mg, das mit 1 mg, das vorbehandelte mit 1 mg, und am lingsten
lebte das mit 5 mg infizierte vorbehandelte Tier. In Reihe Tb ist
das b mg-Kontrolltier zuerst gestorben, dann aber naeh wenigen
Tagen das 1 mg-Kontrolltier und erst nach fast der doppelten Zeit
das 3 mg-Kontrolltier, wihrend die vorbehandelten Tiere in genau
der eingefithrten Bazillenmenge entsprechender Reihenfolge ver-

2*
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endet sind. Wie in dieser Beziehung, so sind auch in bezug auf
die Infektionsart die Resultate bei den vorbehandelten viel regel-
rechter als bei den Kontrolltieren. Wahrend z. B. die beiden mit
5 mg infizierten Kontrolltiere trotz verschiedener Art der Infektion
am 42. Tage verendeten, das mit 1 mg subkutan infizierte Kontroll-
tier sogar frither starb (nach 49 Tagen) als das mit gleicher Menge
intraperitondal infizierte (nach 52 Tagen) und nur die 3 mg-Kon-
trolltiere das zu erwartende Verhiltnis darboten (24 und 86 Tage),
zeigen dagegen samtliche vorbehandelten Tiere in der Reihe a ein
viel kiirzeres Leben (39 bis 73 Tage) als in der Reihe b (109 his
152 Tage). Die fiir die Immunititsfrage wichtigsten Resultate
sind wohl die folgenden zwei :

1. Samtliche vorbehandelten Tiere haben linger gelebt als die
Kontrolltiere ;

2. samtliche vorbehandelten Tiere sind an einer ausgebreiteten
schweren Tuberkulose zugrunde gegangen.

Zu 1 ist noch zu bemerken, dall dieser Unterschied zugunsten
der vorbehandelten Tiere am deutlichsten bei den subkutan infi-
zierten hervortrat, denn wihrend in Reihe T a die mittlere Lebens-
dauer nach der Infektion bei den Kontrolltieren 39, 3, bei den vor-
behandelten 57 Tage betrug, erreichte sie in Reihe Ib 59 und
130,7 Tage, daB er aber auch bei den mit 5 mg intraperitonial
infizierten sehr dentlich’ hervortrat, am wenigsten bei den mit
1 mg intraperitoridal infizierten, von denen das Kontrolltier nach 52,
das vorbehandelte nach 59 Tagen starb. Im iibrigen darf nicht ver-
gessen werden, daB unsere Zahlenangaben fiir die Tuberkulose keinen
absoluten Wert haben, da der Zeitpunkt des Todes der Tiere nicht
nur von der tuberkulésen Erkrankung abhéngig war, sondern z. T.
durch andere Umstéinde (Geburt, interkurrende Erkrankungen,
Lebensweise) mitbestimmt wurde. Tmmerhin handelt es sich hier
um Beobachtungen, welche zugunsten einer Widerstandserhohung
sprechen, welche den Schluf erlauben, daf durch die Vorbehand-
lung in den Kérpern der Tiere eine Veréinderung erzeugt worden ist,
welche diese gegeniiber einer Infektion mit virulenten Tuberkel-
bazillen widerstandsfihiger gemacht hat, wenn auch in verschiede-
nem, offenbar von individuellen Verhiltnissen abhiingigem Grade.?)

B Auch die hier er'drterten Versuche bei den Kontrolltieren beweisen
von néuem, was ja lange bekannt ist, daB auch bei nicht vorbe-
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Demgegeniiber geht aber aus Resultat 2 hervor, dall von einem
ausreichenden Schutz gegen die experimentelle Infektion keine
Rede sein kann, da schlieBlich alle Tiere ohne Ausnahme einer
tuberkulosen Erkrankung erlegen sind. Am wenigsten hat, wie
schon erwdhnt, die Vorbehandlung geniitzt gegeniiber der intra-
peritonéalen Infektion, denn ein Tier ist schon im Laufe der 6. Woche,
ein zweites im Laufe der 9. Woche, das dritte im Laufe der 11.
Woche, also immer noch vor Ende des 3. Monats, zugrunde ge-
gangen.

In bezug auf die Lokalisation der tuberkulosen Veréinderun-
gen ist dabei bemerkenswert, daf sémtliche vorbehandelten Tiere,
gleichgiiltig, ob sie subkutan oder intraperitoniial infiziert worden
waren, Bauchdeckenherde zeigten und dafB ein Teil von ihnen,
selbst ein intraperitondal geimpftes Tier, offene Hautherde an der
Injektionsstelle trugen. DaB an solchen Stellen allerlei Mikroorga-
nismen, insbesondere Kokken, gefunden werden konnten, ist nicht
auffallend, in den inneren Organen, speziell in den Lungen, welche
bei den meisten vorbehandelten Tieren schwer erkrankt waren,
spielten nur die Tuberkelbazillen eine Rolle. _

Auller dieser auBeren Weichteiltuberkulose, welche die Ver-
dnderung an der Eintrittspforte darstellt, fanden sich stets
sowohl lymphogene Tuberkulosen in #ufleren so gut wie in inneren
Lymphdriisen, als auch himatogene Erkrankungen innerer Organe,
inshesondere der Milz und Leber. Bei den lymphogenen standen
zeitlich und dem Grade nach die fir die Infektionsstelle regio-
niren Lymphdriisen im Vordergrunde, die inguinalen, von denen
der Prozell nach den inneren, besonders nach einer am Becken-
eingang zur Seite der Wirbelsdule liegenden, aber auch nach
dulleren weiterschritt. Unter den auf haematogenem Wege
erkrankten inneren Organen fiel besonders die schwere Veréinde-

handelten Tieren die mit der gleichen Bazillenart erzeugte Tuber-
kulose einen zeitlich ganz verschiedenen Verlauf nehmen kann, daB
also der Dauer der Erkrankung bei Immunititspriifungen ein absolater
Wert nicht zugeschriebee werden kann. Soweit stimme ich mit der
Diskussionshemerkung M. Wolffs iiberein. Wenn aber, wie hier
und in der folgenden Versuchsreihe zwischen vorbehandelten und
Kontrolltieren eine so erhebliche und (in Ib) konstante Zeitver-
schiedenheit zugunsten der vorbehandelten Tiere sich zeigt, so muB
man m. E, dies als ein Resultat der Vorbehandlung gelten lassen,
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rung der Lungen auf, welche vollig abwich von dem geldufigen
Bilde der disseminierten miliaren Tuberkulose, wie es auch die
Kontrolltiere darboten.

Uber diese Lungenveréanderungen habe ich schon in der Ber-
liner Medizinischen Gesellschaft am 2. Mai 1906 (s. Berliner klin.
Wochenschr., 1906, Nr. 20) eine kurze Mitteilung gemacht, in der
ich ausfiihrte, daBl auffilligerweise nicht eines der Kontrollticre
mehr wie eine disseminierte miliare Erkrankung der Lungen dar-
bot, wahrend von den sechs vorbehandelten nicht weniger wie
vier Erscheinungen einer richtigen Lungenschwindsucht mit Ka-
vernenbildung zeigten. Sowohl nach meinen wie nach den Erfahrun-
gen anderer Forscher, z. B.v.Baumgartens, kann die Infek-
tion der Lunge erst relativ spit in die Erscheinung treten, um
dann dafir um so reiflendere Fortschritte zu machen, je lénger
also ein tuberkuldses Tier lebt, um so mehr muBl man auf schwere
Lungenverinderungen gefalit sein. Nun haben die vorbehandelten
Tiere langer gelebt wie ihre Kontrolltiere, folglich kann man die
FErkrankungsdauer fiir die Starke der Lungenverdnderungen ver-
antwortlich machen. Man kann zur Stiitze dieser Annahme daranf
hinweisen, daB alle vorbehandelten Tiere der Serie b, welche am léng-
sten von allen gelebt haben, lungenschwindsiichtig waren, indessen
liegen die Verhiltnisse so einfach doch nicht, dall man sich mit
diesem Schlnsse zufriedengeben konnte, denn es hatte auch ein
Tier der Serie a (Nr. 1) eine ausgedehnte Verkésung mit beginnen-
der Kavernenbildung, obgleich dieses Tier nur 59 Tage, also knapp
2 Monate, gelebt hatte, wihrend mehrere Kontrolltiere fast ebenso-
lange (zwei 42, eins 49, eins 52 Tage) oder sogar linger (eins 86 Tage)
gelebt hatten, ohne dafl eine Lungenschwindsucht eingetreten war.
Besonders auffillig waren die Befunde bei den beiden intraperi-
tonfial mit 1 mg Bazillenkultur infizierten Tieren, von welchen
das vorbehandelte nach 59, das Kontrolltier nach 52 Tagen,
also nach fast derselben Zeit starb, von welchen aber das erste
eine ausgedehnte Verkéisung mit Erweichung in den Lungen dar-
bot, das letzte nur eine disseminierte Miliartuberkulose. Ebenso
auffillig ist der Gegensatz zwischen dem vorbehandelten Tier
Nr. 1 und einem Meerschweinchen (1°, s. Anhang), welches wir
mit Késemassen der Lunge des vorigen infizierten. Das Tier
ist nach 58 Tagen an allgemeiner Tuberkulose zugrunde gegan-
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gen, hat aber keine Lungenschwindsucht, sondern nur eine disse-
minierte Tuberkulose der Lungen gehabt, obgleich es doch ebenso-
lange wie das Stammtier gelebt hatte und durech die gleichen
Bazillen infiziert worden war.

Auch Libbertz und Ruppel haben bei mit Schild-
krotenbazillen vorbehandelten Tieren #hnliche Resultate erhalten,
denn sie berichten (Deutsche med. Wochenschr. 1905) von einem
vorbehandelten und einem Kontrolltier, welche mit je 1 mg TB.
infiziert und nach 55 Tagen' getdtet wurden, daB das erste eine
hochgradige Tuberkulose der Lungen, das letzte (Kontrolltier)
eine sehr geringe Tuberkulose der Lungen gehabt habe. Noch
von 2 anderen vorbehandelten Tieren, welche beide am 56. Tage
getotet wurden und von welchen das eine 1%, das andere % mg
virulente TB. erhalten hatte, heillt es in den Protokoellen gleich-
lautend: hochgradige Tuberkulose der Lungen.

50 bereit ich also bin, anzuerkennen, dall fiir die Entstehung
der phthisischen Verinderungen in den Lungen die Krankheitsdauer
cine wesentliche Rolle spielt, so wenig kann ich doch zugeben,
dafl durch die Chronizitit des Prozesses dieser Befund allein sich
erkldaren lasse, sondern ich halte auch heute noch die Annahme,
fiir welche ich in der Medizinischen Gesellschaft eingetreten bin, fiir
bereehtigt, daB némlich die Vorbehandlung bei diesem Resnltat
nicht unbeteiligt ist ).

Bei der Wichtigkeit dieser Beobachtung hielten wir es fiir
notwendig, durch Kultur festzustellen, ob etwa eine Mischinfek-
tion vorldge, aber in keinem Falle konnte kulturell die Anwesen-
heit anderer Bakterien in den verinderten Lungenteilen nach-
gewiesen werden als Tuberkelbazillen. Aber auch den Tierversuch
haben wir,” wenigstens bei Meerschweinchen 1, dem ersten, bei
welchem wir eine schwindsiichtige Lunge fanden, herangezogen,
indem wir 2 cem einer Aufschwemmung von Késemassen der
Lunge in Kochsalzlosung einem 345 g schweren Meerschweinchen
(dem schon erwihnten Nr. 1b) unter die Haut spritzten. Das Tier

1) Anderungen des anatomisehen Bildes der tuberkulésen Erkrankung
nach Vorbehandlung mit andersartigen Tuberkelbazillen, sowohl in
bezug auf Lokalisation wie auf Schwere der Verinderungen, sind
auch (bei verschiedenen Tieren) von Mc Fadyean, Pearson,
Arloing, v. Behring, Bartel, Weber beobachtet worden, '
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ist nach 58 Tagen an allgemeiner Tuberkulose zugrunde gegangen,
ohne irgendwelche Zeichen einer Mischinfektion dargeboten zu
haben.

Noch eine zweite Weiterimpfung haben wir vorgenommen
von dem zuerst (nach 39 Tagen) gestorbenen, vorbehandelten Tiere
(N1. 3), bei dem die Lunge noch ganz frei, aber schwere Lymph-
driisen-, Bauchfell-, auch Leber-, Milz- und Nierentuberkulose
vorhanden war, einmal um iiberhaupt die Anwesenheit virulenter
Tuberkelbazillen zu kontrollieren, dann auch, weil an dem offenen
Hautherd Kokken festgestellt worden waren, so dafl} die Maglich-
keit einer allgemeinen Kokkeninfektion vorlag. Meerschwein-
chen 3 b wurde durch subkutane Einfithrung zweier kleiner Knot-
chen aus der Milz infiziert. Es trat bei ihm keine akute Erkran-
kung auf, aber nach 133 Tagen starb' es mit schwerer Lymph-
driisen- und Viszeraltuberkulose (iiberall waren Tuberkelbazillen
nachweishar), zugleich aber mit einer akuten Streptokokkenpneu-
monie und -Pleuritis. Trotz des chronischen Verlaufs der Tuber-
kulose und trotz der sekundéren Infektion fehlten phthisische
Lungenverdnderungen.  (Protokoll im Anhang.)

Es ergibt sich also aus diesen Versuchen, dal diese vorbe-
handelten Tiere wirklich an einer rein tuberkulosen Erkrankung ver-
endet waren und daf die in ihren Organen vorhandenen Tuberkel-
bazillen eine Abnahme ihrer Virulenz nicht erkennen liefen.

Wie vorher bemerkt, ist eines der erkrankt angekommenen
Tiere (Nr. 7) am Leben geblieben. 1 Jahr und 12 Tage nach der
Infektion seiner Genossen, also noch etwas linger nach seiner
Vorbehandlung, haben wir das von 750 g auf 850 g herangewach-
sene Tier getotet, um festzustellen, ob von der Vorbehandlung
noch Spuren zu entdecken seien. Wenn es auch nicht in unserem
Plane lag, dieFrage, ob der Schildkrotenbazillus fiir Meerschweinchen
pathogen sei, zu priifen, so glaubten wir die gebotene Gelegen-
heit zu einer solchen Priifung doch micht voriibergehen lassen zu
sollen, und ich halte unsere Resultate nicht nur an und fiir sich,
sondern auch fiir die Beurteilung unserer iibrigen Experimente fir
so wichtig, daB ich sie gleich hier anfithren will.

Das im Anhang ausfiihrlich mitgeteilte Sektionsprotokoll
188t erkennen, daf insbesondere am Hoden- und Samenstrang-
bauchfell Neubildungen vorhanden waren, welche makroskopisch
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wie mikroskopisch Tuberkeln glichen, an denen aber weder in
frischen Ausstrichen noch an Schnitten Tuberkelbazillen bzw.
saurefeste Stabchen nachgewiesen werden konnten. Die von hier
angelegten Kulturen sind sémtlich steril geblieben. Dagegen
gaben zwei Tierversuche (Meerschweinchen 7a und 7b, Proto-
kolle im Anhang) ein wenn auch geringfiigiges positives Resultat.

Jedem dieser beiden Tiere wurden kleine Stiickchen der Neu-
bildungen am Hodenbauchfell unter die Haut des Bauches gebracht.
Keines der Tiere erkrankte, vielmehr hatten beide, als sie nach
296 Tagen, also nach beinahe 10 Monaten, getdtet wurden, sehr
erheblich an Gewicht zugenommen. Die inneren Organe ergaben
nichts sicher Tuberkuloses, dagegen waren bei beiden Tieren die
regiondren Driisen der Operationsstelle vergroBert, teilweise ver-
eitert bzw. verkést, und in den erweichten Massen konnten ver-
einzelte siurefeste Stibchen an Ausstrichen nachgewiesen werden.
Mikroskopisch erwiesen sich dic untersuchten Driisen typisch
tuberkulos, hie und da, inshbesondere in ecinzelnen Riesenzellen,
wurden vereinzelte sdurefeste Stabchen aufgefunden. Der Schild-
krotenbazillus muB also zu den Tuberkelbazillen gerechnet werden,
besitzt aber fiir Meerschweinchen nur sehr geringe Virulenz,
wenn er sich auch iiber Jahr und Tag im Meerschweinchen
korper lebend erhalt.!) ‘

Die angestellten Kulturversuche sind allerdings auch in diesen
beiden Fillen negativ ausgefallen bis auf je ein Rohrchen der
Kulturen im Brutofen bzw. bei Zimmertemperatur, in dem sich
sparliche kleine Haufchen von séurefesten Bazillen fanden, deren
Menge nach dem Befund am Ausgangsmaterial nur auf Ver-
mehrung der ausgesiiten bezogen werden kann.

Es kann danach nicht zweifelhaft sein, dal ebeusogut wie
in M 7 noch lebende Schildkrotenbazillen vorhanden waren,
auch in allen iibrigen vorbehandelten Tieren solehe noch vor-

1) Selbstverstindlich kann aus diesen Experimenten nichts iiber die
Wirkung groBerer Mengen von Schildkrtenbazillen erschlossen
werden, auf welche sich die Angaben von Libbertz u. Ruppel (1. ¢.)
iiber toxische Wirkungen dieser Bazillen beziehen. Es muf} deshalb
Herrn Friedmann das Recht zu der Behauptung, welche er dem
Sitzungsprotokoll der Med. Ges. nachtriglich hinzugefiigt hat, durch
unsere Untersuchungen seien die Angaben von L. u. R. widerlegt,
durchaus bestritten werden.
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handen gewesen sein kinnen, dafl also damit gerechnet werden
mul}, dal dic Neuinfektionen bei Tieren vorgenommen wurden,
welche noch lebende Tuberkelbazillen beherbergten.

Zweite Versuchsreihe.

Zu der zweiten Versuchsreihe lieferte Herr Friedmann
sechs Meerschweinchen mit der Bemerkung, sie scien fiir eine sub-
kutane Infektion mit ciner geringen Menge virulenter menseh-
licher bzw. Rinderbazillen vorbereitet. Das eine Tier (unser Nr. 3)
sei zweimal mit niedrigen Dosen, die ilbrigen nur einmal mit etwas
hoheren vorbehandelt. Da wieder ein Tier zu den Versuchen un-
brauchbar war, so blieben fiinf gesunde Tiere iibrig. Auf Herrn
Friedmanns Wunsch sind die Tiere nicht mit reinkultivierten
Tuberkelbazillen, sondern mit frischem Mecnschen- bzw. Tier-
material infiziert worden, und zwar drei Tiere (Reihe A) mit
perlsiichtigen Lymphdriisen, zwei Tiere (Reihe B) mit Produkten
einer chronisch tuberkulosen Peritonitis bei einem lungenschwind-
siichtigen Menschen. Die Infektion wurde so vorgenommen, dal
die betreffende, so aseptisch wie moglich gewonnene tuberkulose
Masse im Morser zerquetscht und mit steriler Kochsalzlosung
verrieben wurde; dann wurde durch Papier filtriert und das Fil-
trat subkutan injiziert, in Reihe A (Perlsucht) an der Rickenhaut,
in Reihe B (menschliche Tuberkulose) an der Bauchhaut. Das
Filtrat wurde vorher auf Tuberkelbazillen untersucht. In dem
Perlsuchtmaterial waren in jedem Gesichtfelde des Ausstrichs ein-
zelne Bazillen zu schen, deshalb wurde nur 0,5 cem der Fliissig-
keit injiziert; in dem Filtrat von menschlicher Tuberkulose waren
nicht in jedem Gesichtsfeld, aber doch im Préparat an verschiede-
nen Gesichtsfeldern einzelne Bazillen zu schen, deshalb wurde
1 com Fliissigkeit injiziert.

Zu jedem vorbehandelten Tiere wurden, um einen etwaigen
Unterschied schiirfer hervortreten zu lassen, drei Kontrolltiere
in vollig gleicher Weise und mit derselben Menge Infektionsstoft
behandelt, auch wurde dieselbe Spritzenfiillung fiir das vorbe-
handelte und zwei Kontrolltiere benutzt, fiir das dritte muBte
etwas neue Fliissigkeit hinzugenommen werden.

Fs wurde diesmal in Aussicht genommen, einzelne der vor-
behandelten Tiere zu toten, wenn sich wieder, wie in der ecrsten
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Versuchsreihe, die vorbehandelten Tiere als weniger empfindlich
in bezug auf den zeitlichen Verlauf einer Tuberkulose erweisen
sollten.

Reihe Il A (Perlsucht).

Es wurden drei vorbehandelte Tiere und neun Kontrolltiere
benutzt ; das erste vorbehandelte wurde getdtet, nachdem das
erste Kontrolltier gestorben war, das zweite vorbehandelte wurde
getotet, nachdem das letzte Kontrolltier verendet war, das dritte
vorbehandelte endlich wurde dem spontanen Tode iiberlassen.

Die allgemeinen Verhéltnisse sind wieder aus der Tabelle
zu ersehen : '

B (‘}Iifidcg_t % ’f o | Lebte nach

| Vorbehandelt? | ™5 ™" | £ EF| der Infek- Resultat.
fektion | & £ tion, Tage

1! vorbehand. a X) 850 680 54 get_ allgem. Tuberkulose, keine Phth. pulm,

2 Kontrolle 640 | 390 b4 . .

3 o, 630 | 430 | 52 ;

4 520 | 310 | 31 .y .

5| vorbehand. (1 ><) 45b 495 18 get. allgem. Tuberkulose mifigen Grades

6 Kontrolle h20 | 380 20 allgem, Tuberkulose miifigen Grades

und Pneumonie

7 " 425 320 3h allgem. Tuberkulose, keine Phth. pulm.

8 380 250 | 16 , ,

9ivorbehand. (2x)| 860 | 640 | 119 allg. Tuberkul. beginnende Phth. pulm.
10 Kontrolle 650 | 435 47 allgem. Tuberkulose, keine Phth. pulm.
11 " 670 405 20 allg. Tuberk. miB. Grades (hat geboren)
12 3 530 | 385 | 19 -

Fiir das unter 1 verzeichnete Resultat der ersten Versuchs-
reihe (lingeres Leben) kommt nur Nr. 9 in Betracht, bei dem es
mehr wie doppelt so langer Zeit als bei dem am ldngsten leben-
den Kontrolltier und mehr wie dreimal so langer Zeit, als dem
Durchschnitt der Kontrolltiere entspricht, bedurfte, bis es seiner
Tuberkulose erlag. In bezug auf den zweiten Punkt (ungeniigende
Immunisierung) liegt vollige Ubereinstimmung vor, d. h. trotz Vor-
behandlung sind die Tiere ohne Ausnahme der Tuberkulose an-
heimgefallen, und zwar verhaltnismafig bald nach der Einfithrung
der Bazillen, da das nach Verlauf von achtzehn Tagen, also nicht
einmal drei Wochen, getbtete vorbehandelte Tier (Nr.5) bereits
an einer allgemeinen Tuberkulose erkrankt war. Das einzige spontan
eingegangene vorbehandelte Tier (Nr.9) hatte wieder zerfallende
kéisige Herde in der Lunge, also wenigstens den Anfang einer Lungen-
schwindsucht, aber es hat auch 119 Tage (fast vier Monate) nach
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der Infektion gelebt, wobei allerdings zu beriicksichtigen ist, daB
es alle Kontrolltiere nicht unerheblich (480 —90¢g) an Gewicht
iibertraf. Dieses Tier hat auch den erheblichsten Gewichtsverlust
erlitten, aber auch die beiden andern hatten entsprechend der
Dauer ihre{ Krankheit an Kérpergewicht abgenommen.

Reihe ITB (menschliche Tuberkulose).

Da fiir diese Reihe nur noch zwei vorbehandelte Tiere zur
Verfiigung standen, so wurde bestimmi, dafl das eine getotet
werden solle, nachdem das erste Kontrolltier an Tuberkulose ein-
gegangen war, dall aber das zweite wieder seinem Schicksale
iiberlassen werden sollte.

Gewiclit | Lebte nach

. : E< g
| vorbehandelt? ¥ Ofn‘_ier £ E der Infek- Resultat
g i o
fektion | & 2| fiom, Tage
13| vorbehand. (Ix)| 580 409 1738 allgemeine Tuberkulose mit schwerer
Lungenschwindsucht
14| Kontrolltier 500 | 460 75 allgemeine Tuberkulose mit groBerem
Kiseherd in der Lunge
15 » - | 530 | 300 63 do.
16 " 53 380 93 allgem. Tuberkulose, Emphysemblasen-
mit Tuberkeln
17} vorbehand. (1X)| 770 | 760 35 get, |allgem. Tuberkulose miBigen Grades,
Emphysemblasen
18/ Kontrolltier 6256 | 300 26 allg. Tuberk. mi8, Grades (hat geboren)
19 » 575 | 460 71 allg. Tuberkulose, Emphysemblasen

20 » 585 | 380 35 allgem. Tuberkulose, grifere Herde,
' | ob Tuberkulose ?

Der Verlauf der tuberkultsen Erkrankung war bei allen diesen
Tieren ein langsamerer als in der vorhergehenden Reihe A, denn
es ist — abgeschen von dem Meerschweinchen 18, bei dem durch
eine Geburt die Krankheit kompliziert war und das deshalb von
uns nicht voll beriicksichtigt wurde — das erste Kontrolltier erst
nach 35 Tagen (gegen 16 in Reihe A) cingegangen, und in weitem
Abstand folgten dann erst die @ibrigen Kontrolltiere, welche samt-
lich und zum Teil erheblich linger lebten als das zuletzt gestorbene
Kontrolltier der Reihe A. Dasselbe trifft fiir das eine spontan ein-
gegangene vorbehandelte Tier zu, denn dieses hat wieder fast
doppelt so lange noch gelebt wie das léngstlebige Kontrolltier
und fast dreimal so lange als der Durchschnitt der Kontrolltiere;
es hat 173 Tage (gegen 119) Zeit gehabt, eine schwere Lungen-
schwindsucht zur Aushildung kommen zu lassen. Die dabei noch
eingetretene Komplikation mit einer Pneumomykosis aspergillina
hat fiir den Verlauf der Tuberkulose offenbar keine Bedeutung, denn
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nach dem makroskopischen wie mikroskopischen Befunde war eine
Mykosis der Kavernen vorhanden, d. h. dieSchimmelpilze haben sich
erst angesiedelt, als bereits eine schwere Lungenschwindsucht vor-
handen war. Die Schwere dieser Versinderung kann mit der langen
Dauer der Krankheit in Beziehung gebracht werden, und es kann
weiter zur Stiitze der Erklarung, daf das Eintreten oder Nichtein-
treten einer Lungenschwindsucht von der Dauver der Erkrankung
abhingig sei, darauf hingewiesen werden, dal auch bei den Kon-
trolltieren entsprechend ihrer lingeren Krankheitsdauer groBere
kisige Herde sowie Hohlenbildungen in den tuberkuldsen Lungen
gefunden wurden. Indessen hat mir gerade diese Versuchsreihe
Material dafiir geliefert, dal man sehr genau zwischen zwei Arten
von Héhlen in den Lungen der tuberkulosen Tiere unterscheiden
muf}, nidmlich zwischen glattwandigen, Luft — und zwar meist
unter sehr hohem Druck — enthaltenden emphysematosen Hohlen
und- den durch Zerfall von Késemassen entstandenen ulzerdsen
Hohlen, den eigentlichen Kavernen. Nur diese kinnen als Beweis,
aber auch als vollgiiltiger Beweis fiir das Bestehen einer Lungen-
schwindsucht angesehen werden, wenngleich anch die emphysema-
tosen Hohlen unter Mitwirkung der Tuberkulose entstehen und
selbstversténdlich weiterhin in eine ulzerdse Hohle sich umzuwandeln
vermogen. An den meisten Blasen sieht man die Wand in mehr oder
weniger grobem Umfange tuberkulos infiltriert, vor allem in den
tieferen, gegeniiber den Bronchien proximalen Abschnitten. Es
handelt sich da offenbar um eine tuberkulose Erkrankung kleinster
Bronchien, wie sie uns — mit gleichem Effekt — auch ans der
menschlichen Lunge bekannt ist (vgl. meine Mitteilung in der Ber-
liner Klin, Woch., 1905, Nr. 1). Es wird dadurch eine Erschwerung
der Exspiration herbeigefithrt, welche allmiihlich zu Ektasie und
schlieBlich zur Atrophie des noch lufthaltigen distalen alveoliren Pa-
renchyms fithrt. Solche emphysematisen Hohlenbildungen bot so-
wohl die Lunge des vorzeitig getoteten vorbehandelten Tieres (Meer-
schweinchen 14) wie die Lungen der Kontrolltiere 16 und 19 dar..
Ich sehe in dem Auftreten dieser sozusagen tuberkuldsen Emphysem-
blasen eine weitere Bestdtigung der von mir schon wiederholt
festgestellten Tatsache, dafl auch bei hiimatogener Infektion der
Lunge frithzeitig eine tuberkulise Erkrankung des Bronchial-
baumes vorkommt, ich mochte jedoch an dieser Stelle auf eine
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weitere Erorterung der Bedeutung dieser Tatsache nicht eingehen,
sondern mieh mit dieser tatséichlichen Feststellung begniigen.

Was die groBeren, anscheinend kiisigen Herde betrifft, so
ist ein Teil davon durch Tuberkulose bedingt, bei Meerschweinchen 14
zeigte aber der groBte Herd einen VerschluB der zufiihrenden
Arterie und an dem zwischen einigen Tuberkeln (mit Tuberkel-
bazillen) liegenden Lungengewebe eine sehr starke Hyperamie,
doch noch keine Nekrose. s ist das iiberhaupt eine bemerkens-
werte Tatsache, auf die ich nebenbei noch hinweisen mochte,
dall bei diesen tuberkuldsen Meerschweinchen nicht nur in den
Lungen, sondern mehr noeh in Milz und Leber infarktartige
Herde auftreten, welche anch mikroskopisch als (ewebsneerosen
sich erweisen, bei denen ich wiederholt, wie in dem oben erwihn-
ten Lungenherde, eine Tuberkulose des zufithrenden Blutgefafles
habe nachweisen konnen.

Es eriibrigt mir nun noch, um die Resultate der Reihe B
vollsténdig festzustellen, der Hinweis, dall auch das getttete vor-
behandelte Tier bereits nach 35 Tagen, d. h. fiinf Wochen, an allge-
meiner Tuberkulose erkrankt war und dall auch bei ihm bereits
wenigstens eine kleine Gewichtsabnahme festzustellen war, wih-
rend das an Tuberkulose verendete vorbehandelte Tier wieder
eine erhebliche Gewichtsabnahme erlitten hatte. Wegen der Lungen-
befunde werde ich im Anhang nicht nur die Protokolle iiber die
Befunde bei den vorbehandelten Tieren, sondern auch diejenigen
itber die Lungenbefunde bei jenen Kontrolltieren wiedergeben,
welche eine schwerere Lungenerkrankung gezeigt haben.

1. Versuchsreihe.

Fiir diese letzte Versuchsreihe lieferte Herr Friedmann
vier vorbehandelte Meerschweinchen. Zu jedem vorbehandelten
wurden zwei Kontrolltiere gefiigt, so dafl im ganzen zwolf Tiere
zu diesen neuen Versuchen benutzt wurden. Sémtliche, durch
ihre GroBe ausgezeichneten Tiere entstammten der Zucht des
Herrn Grafen v.Oppersdorff in Oberglogau. Es war, um
unsere Personen so viel als moglich in den Hintergrund treten zu
lassen, mit Herrn Friedmann, welcher von dem seitherigen
Verlauf der Versuche in Kenntnis erhalten worden war, verab-
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redet worden, daf er selbst die Infektion der simtlichen Tiere
auf die ihm erwiinschte Art vornchmen solle und daf die Infektion
mit recht geringen Mengen reinkultivierter Bazillen, welche wie
in der I. Versuchsreihe von meiner Mitarbeiterin Frau Dr. Ra-
binowitsch geliefert wurden, vorgenommen werden solle.
Herr Friedmann stellte von diesen Bazillen selbst eine sehr
verdiinnte Aufschwemmung in steriler Kochsalzlgsung her und
nahm nun die Infektion in der Weise vor, daB er mit einer Schere
eine kleine Hauttasche bildete und dahincin eine Ose der Ba-
zillenanfschwemmung brachte. Ich kann meinerseits diese Art
des Vorgehens nicht fiir besonders geeignet halten, denn einmal
ist bei so kleiner Menge Bazillenaufschwemmung die gleichmiBige
Dosierung viel unsicherer als bei groBerer Menge, ferner ist bei
der Herstellung der Hauttaschen eine GleichmaBigkeit durchaus
nicht zu erzielen, weiter koénnen beim Einbringen der Bazillen,
auch abgesehen von einer verschiedenen Tiefe der Taschen, die
grofiten Verschiedenheiten vorkemmen, indem das eine Mal der
Rand der Tasche berithrt wird und die Aufschwemmung schon
am Eingang der Tasche aus der Ose abflieBt, withrend das andere
Mal der ganze Oseninhalt in die Tiefe der Tasche gelangt, ferner
ist die Blutung verschieden stark und damit die Moglichkeit,
dafl Bazillen aus der Wunde wieder herausgeschwemmt werden,
versehieden grof, endlich ist auch der VerschluB einer solchen
Hauttasche mit Kollodiumwatte ein sehr unsicherer, so dafl man
nie genau sagen kann, wieviel von dem Oseninhalt aus der Haut-
tasche vielleicht wieder herausgelaufen ist. Es lag mir aber daran,
die Versuche so anzulegen, wie Herr Friedmanmn, dessen
Angaben ja gepriift werden sollten, es fiir den Ausfall fir am ge-
eignetsten hielt, darum habe ich gegen das Verfahren keinen Ein-
spruch erhoben. Es sei gleich hier bemerkt, daf diese Versuchs-
reihe insofern am ungiingtigsten fiir den Wert der Vorbehandlung
ausgefallen ist, als der Unterschied in der Krankheitsdauer bei
vorbehandelten und nicht vorbehandelten Tieren ein geringerer
war als in den beiden fritheren Versuchsreihen. Es ist sehr wohl
moglich, dafl dabei die ungleiche Menge der eingebrachten Ba-
zillen eine Rolle gespielt hat, obgleich die Resultate der I. Ver-
suchsreihe in dieser Beziehung zur Vorsicht mahnen. Zunichst
gebe ich auch hier wieder eine tabellarische Ubersicht.
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Gewicht

. vor der %’5 o | Lebte nach
2 vorbehandelt ? e | E i der Tnf ek~ Resultat
telction | o 25 tion, Tage
1‘ vorbehandelt J 1110 641! 118 ‘allgem. Tuberl}iulps:, liletine Lungen-
sehwindsue
2| Kontrolltier 1030 520 63 allgemeine Tuberkulose, Lungen: Mil.-
. Tuberkulose, nur 1 griBerer Herd
3 ” 1024 696 | 111 allgem. lTugerkqltoie,l 1L1}1i1‘gielnz Kise-
herde mit 1 kl. Hohle
4| vorbehandelt |1000 | 1034 58 get. | allgem. Tuberkalose, Lungen: negativ
5| Kontrolltier 750 553 94 allgem. Tuberkulose, Lungen: kleine
i Kavernen
6 " 745 6b4 ! 1bH8 allgem. Tuherknlogse, Lungen: grofie
Induration, glattrand. Hohle
7| vorbehandelt {1060 740 63 allgem. Tuberkulose, Lungen: einige
| Tuberkelknstchen, hat 3Junge geworf.
8;  Kontrolltier {1000 HG8 B8 | allg. Tuberkul., Lungen : Mil.-Tuberkul.
9 " 83bH 633 95 allgem. Tuherkulose, Lungen: einzelne
’ griBere Herde, keine Kaverne
10! vorbehandelt 850 646" 157 allgem. Tuberkulose, Lungen: grillere
Kiiseherde mit einzelnen Héhlen
11! Kontrolltie 95 6 allg. Tuberkul., Lungen: Mil.-Tuberkul.
0 0 iy \
12’

b 1 allgemeoine Tuberkulose, Lungen: harte,
» ] 3 g
4 gelbweille Herde ohmne Hhlen

Es fallt sofort auf, dall die Infektion offenbar eine gering-
fiigige war, da alle Tiere verhaltnismafig lange gelebt haben.
Dabei ist der Unterschied in dem Krankheitsverlaufe zwischen
vorbehandelten und nicht vorbehandelten Tieren viel geringer
als in den anderen Versuchsreihen, und umgekehrt zwischen den
einzelnen Kontrolltieren viel gréBer als frither (58 bis 158 Tage).
Da alle Tiere ganz gleich behandelt wurden, so kann man die spon-
tan verendeten vorbehandelten auf der einen mit simtlichen Kon-
trolltieren auf der andern Seite vergleichen, und die Vergleichung
ergibt, daB die mittlere Krankheitsdauer bei den Kontrolltieren
97,6 Tage betragen hat, wihrend die drei vorbehandelten Tiere
nach 63, 118, 157 Tagen gestorben sind, also eine mittlere Krank-
heitsdauer von 112,7 Tagen dargeboten haben. Eine Anzahl Kon-
trolltiere hat nicht weniger lange gelebt (63, 64, 94, 95, 111, 138
Tage), ja eines hat sogar einen Tag linger gelebt (1568 Tage) als
das widerstandsfihigste vorbehandelte Tier. Es hat also in dieser
Versuchsreihe die Vorbehandlung am wenigsten Erfolg erzielt
oder vielmehr gar keinen, da aus ihr eine verlangsamende Kin-
wirkung der Vorbehandlung auf den Ablauf des tuberkulésen
Prozesses iiherhaupt nicht abgeleitet werden kann. Ks kommen
dabei allerdings zwei besondere Umsténde in Betracht: erstens,
das vorbehandelte Meerschweinchen 7 hat im Verlaufe seiner
Krankheit drei, noch immer lebende, Junge geworfen und ist bald
danach (am 63. Tage) gestorben; zweitens, das vorbehandelte
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Meerschweinchen 1 ist einer nicht tuberkuldsen Pneumonie er-
legen, so daf vielleicht ohne diese Nebenumstinde die Tiere etwas
linger gelebt haben wiirden. Gegeniiber den 138 und 158 Tagen
zweier Kontrolltiere kommt dieser Umstand aber wohl kaum so
sehr in Betracht, dal dadurch das Resultat umgestoBen wiirde.

Auch in dieser’ Versuchsreihe ist ein vorbehandeltes Tier
(Nr. 4) getdtet worden, als der erste Todesfall unter den Kontroll-
tieren vorgekommen war, 58 Tage nach der Infektion. Auch
dieses Tier zeigte bereits eine weitverbreitete Lymphdriisen- sowie
partielle Peritondaltuberkulose, und es konnten sowohl an der
Infektionsstelle unter der Haut als vom Hodenperitondum Tu-
berkelbazillen an Quetschpréparaten nachgewiesen werden. Die
mikroskopische Untersuchung ergab am Hoden und in zwei unter-
suchten Lymphdriisen typische Tuberkel mit Riesenzellen und
mit Tuberkelbazillen, welche in den Lymphdriisen etwas reichlicher
vorkamen, dagegen konnte auch mikrogkopisch in Milz und
Leber nichts Tuberkuloses gefunden werden. Ebenso erwies sich
die Lunge an den untersuchten Stellen frei von Tuberkulose. Uber-
haupt waren in dieser ganzen Versuchsreihe, bei der, wie aus den
Gewichtsangaben zu ersehen ist, ungewdhnlich groBe (schwere)
Tiere zur Verwendung gelangten, der Lungenbefund ein verhalt-
nisméBig geringer, indem auch bei den vorbehandelten nur das
ausdauerndste einzelne kleine kisige Hohlen in seiner Lunge hatte.
Dafiir hatten auch zwei Kontrolltiere (5 und 38) kleine ulzerdse
Héhlen, Tiere, welche zwar nicht am ldngsten, aber doch relativ
lange (94 und 111 Tage) gelebt hatten. Die glatte Hohle des Kon-
trolltieres 6 kann ich nicht als einfache phthisische Héhle ansehen.
Wenn also demmach fiir die Frage der kiinstlichen Erzeugung
einer Lungenschwindsucht diese Versuchsreihe keine so bedeu-
tungsvollen Resultate ergeben hat wie die erste, so erscheint es
mir immerhin bemerkenswert, daf keines der Kontrolltiere eine so
schwere tuberkuldse Lungenverinderung darbot wie das eine vorbe-
handelte Tier. Auf die gerade in dieser Versuchsreihe besonders
ausgeprégten indurativen Verdnderungen in den Lungen von vor-
behandelten, und nicht vorbehandelten Tieren gehe ich hier eben-
sowenig ein, wie auf die gleichen Verinderungen in Lymphdriisen
und Leber (Lebercirrhose), welche wiederholt zur Beobachtung
gelangten.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 190. Beiheft. 3
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Ziehen wir nun aus allen drel Versuchsreihen unsere Schifisse,
so ist zundchst festzustellen, dal die vorbehandelten Tiere vor
allem dann, wenn eine Infektion mit einigermaflen gleichen Mengen
von Bakterien vorgenommen wurde, im Durchschnitt linger am
Leben blieben als die Kontrolltiere. Danach hat die Vorbehandlung
mit Friedmannschen Schildkrotenbazillen eine gewisse
Widerstandserhohung gegentiber virulenten Tuberkelbazillen im
Gefolge gehabt. Diese Widerstandserhéhung hat aber in keinem
Falle geniigt, die Tiere eine Infektion mit virnlentem Material
iiberstehen zu lassen. Sémtliche Tiere ohne Ausnahme sind
einer tuberkuldsen Erkrankung anheimgefallen, welche in allen
Féllen ohne Ausnahme in -typischer Weise von der Infektions-
stelle ihren Ausgang gernommen hat und wie beiden nicht vor-
behandelten Tieren weitergeschritten ist. Dieses Resultat ist
eingetreten, mochte die Infektion mit reingeziichteten Bazillen
oder mit genuinem Material, mochte sie mit Menschen- oder
mit Rinderbazillen, mochte sie mit groferen oder kleineren
Dosen vorgenommen worden sein. Auch diejenigen Tiere, welche
vorzeitig getdtet wurden, erwiesen sich sdmtlich als erkrankt,
und zwar nicht nur ortlich, sondern sowohl im lymphatischen
Apparat als auch in inneren Organen, wenn auch entsprechend
der kiirzeren Zeit, die seit der Infektion verflossen war, die Ver-
dnderungen der Organe noch geringfiigiger waren als bei den spon-
tan verendeten Tieren. Es ist wohl méglich, daBl wenn vorbe-
handelte und Kontrolltiere frither nach der Infektion getdtet
worden wiren, ein Zeitpunkt hitte aufgefunden werden kinnen,
m dem zwar an den Organen der Kontrolltiere die Tuberkulose
bereits deutlich erkennbar gewesen wire, wahrend die Vorbe-
handelten, von der Impfstelle abgesehen, noch gar keine makro-
skopische Veriinderung gezeigt hétten, indessen wiirde damit doch
nichts weiter bewiesen worden sein, als dafl durch die Vorbehand-
lung den Tieren ein gewisser Widerstand gegen die tuberkuldse
Infektion verliehen wordenist, wie esauch so schon sichhatfeststellen
lassen; ein Beweis, daf die Tiere immun gewesen wéren, hatte
sich daraus ganz und gar nicht ableiten lassen, da eben auch diese
Tiere in Analogie mit allen iibrigen sicherlich spéter noch tuber-
kulés geworden wiren. Einen wesentlichen Nutzen haben die
Tiere von der Vorbehandlung nicht gehabt, eher kinnte man
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von einem Nachteil sprechen, da so viele (7 von 11) mit einer
schweren Lungenerkrankung, die den Kontrolltieren erspart ge-
blieben ist, sich haben zu Ende qualen miissen. "

Es ist dabei bemerkenswert, dal bei den vorzeitig getoteten
vorbehandelten Tieren die Lungen, deren Verinderungen bei den
meisten spontan gestorbenen so sehr in den Vordergrund traten,
noch geringere Veriinderung zeigten, wihrend Milz und Leber
bereits starke Tuberkulose darboten. Es wurden im ganzen 4
vorbehandelte Tiere getdtet. Von diesen hat M 4 der III. Ver-
suchsreihe 58 Tage nach der Infektion weder in Milz und Leber
noch in der Lunge tuberkulose Verinderungen gehabt (bei
ihm glich die Verinderung an den Hoden vollstindig der bei
M 7 der I. Versuchsreihe), dagegen tritt bei den 3 Tieren der
II. Versuchsreihe (Nr, 1, 5, 17) der Unterschied mehr oder
weniger deutlich hervor. Am wenigsten bei Nr. 1, welches
nach 54 Tagen neben schwerster Milz- und Lebertuberkulose
immerhin eine disseminierte miliare Tuberkulose der Lunge mit
zentraler Verkisung der grofleren Knoten darbot, klar und
deutlich bei den beiden anderen, welche nach 35 (M 17) bezw.
18 Tagen (M 5), "also verhiltnismiBig bald, getotet wurden.
Bei beiden war trotz bereits stark verinderter Milz und Leber
die Lunge nur geringfiigie verindert, insbesondere bei M b,
dessen Milz bei entsprechender Vergroferung ganz durchsetzt
war von grauen Knotchen, dessen Leber iiberall zerstreute
graue Knotchen zeigte, wihrend die Lungen, von einer kleinen
Stelle abgesehen, nur ganz vereinzelt graue tuberkelartige
Knétehen enthielten. Das frithe Ergriffensein von Milz und
Leber kann nicht, wie Herr Friedmann in der Diskussion
meinte, davon herriihren, dafi das Tier intraperitonial infiziert
worden sei, denn die subkutane Infektion ist absichtlich (um
ja von dem Bauchfell fernzubleiben) am Riicken gemacht
worden, .und das Protokoll gibt keinen AnlaB, eine unbeabsmh-
tigte intraperitonsiale Infektion anzunehmen.

Auf einen Umstand muB noch die Aufmerksamkeit gelenkt
werden, ndmlich daranf, dal moglicherweise hier oder da einzelné
der tuberkulosen Verdnderungen gar nicht der Infektion mit
virulenten Tuberkelbazillen, sondern der Vorbehandlung zuzu- -
rechnen sind; ist doch bei mehreren Tieren bereits beim Beginn

3*
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der Versuche eine Vergroferung der Inguinaldriisen festgestellt
worden (M 6 und 8 der I. Reihe) und hat doch das nicht virulent
infizierte Tier (Nr. 7 der L. Versuchsreihe) nach Jahr und Tag
noch tuberkulose Verdnderungen dargeboten, welche besonders am
Hoden Erscheinungen zeigten, die in durchaus &dhnlicher Weise
bei einem Teil der Versuchstiere (z. B. dem vorher erwihnten
nach 58 Tagen noch verhdltnisméBig wenig tuberkulos erkrank-
ten. M 4 der III. Versuchsreihe) ebenfalls vorkamen, freilich
nicht nur bei vorbehandelten, sondern auch bei Kontrolltieren.
Jedenfalls ist aber mit der Moglichkeit zu rechnen, dal in dem
Korper der vorbehandelten Tiere noch lebende Schildkrotentuber-
kelbazillen vorhanden waren, dal es sich also bel unseren In-
fektionen um eine Superinfektion gehandelt hat, die, wie Herr
Wassermann bei der Diskussion sehr richtig bemerkt hat,
anders beurteilt werden muB, als die Infektion eines keine lehen-
den Bazillen beherbergenden immunisierten Tieres.

Danach kann es zweifelhaft sein, ob man hier iiberhaupt
von Immunisierungsexperimenten und immunisierten Tieren
sprechen darf; auf jeden Fall kann aber das praktische Knd-
resultat ungerer Priifung der vorbehandelten Tiere — diesen
nichts préjudizierenden Ausdruck habe ich mit Absicht gebraucht
— kurz dahin zusammengefaBt werden, daB die hier geiibte
Vorbehandlung mit Schildkrdtenbazillen dhnlich, wenn aueh viel-
leicht in etwas hdherem Grade, wie es bei anderen sdurefesten
Bazillen der Fall ist, den Ablauf einer virulenten Infektion zu
verzdgern, aber nicht zu verhindern vermochte. s ist Sache
des subjektiven Ermessens, ob man diesen Erfolg als einen hoch-
gradigen und vielversprechenden ansehen will oder nicht, ich
meinerseits hatte nach Friedmanns Angaben viel mehr er-
wartet. Es soll jedoch nicht versdumt werden, darauf hinzuweisen,
daB es sich hier um Experimente an Meerschweinchen handelt
und daB die bei diesem gegen Tuberkulose empfinglichsten
Versuchstiere gewonnenen Resultate nicht ohne weiteres auf
andere, minder empfangliché Tiere iibertragen werden diirfen. Es
ist moglich, dal die Resultate bei solchen bessere sein wiirden,
doch kann daritber nur der Versuch entscheiden.

Damit ist die praktische Seite unserer Experimente erledigt,
es ist aber noch eine wissenschaftliche Frage vorhanden, auf
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die ich mit wenigen Worten eingehen will, namlich die Frage,
wodurch die auch in unseren Experimenten hervorgetretene Ver-
langsamung des Verlaufs der tuberkulosen Erkrankung hervor-
gerufen worden ist. Man konnte zunéchst daran denken, dab die
in den vorbehandelten Korper eingebrachten virulenten Tuberkel-
bazillen in ihrer Wachstumsenergie oder in ihrer Virulenz geschédigt
wurden. Ls wurde deshalb von Frau Dr. Rabinowitsch
Sorge getragen, dal in allen drei Versuchsreihen nicht nur aus
den vorbehandelten, sondern auch aus den nicht vorbehandelten
Meerschweinchen Kulturen geziichtet und miteinander verglichen
wurden, sowohl in bezug auf ihre kulturelle Wachstumsenergie,
als auch in bezug auf ihre Virulenz. Das Resultat war iiberall
das gleiche, nimlich vollige Ubereinstimmung der Kulturen,
mochten sie aus Tieren der einen oder der anderen Art gewonmnen
worden sein. Aber auch der Vergleich mit dem Ausgangsmaterial
hat in der ersten Versuchsreihe, bei der diese Priifung vorgenommen
wurde, gezeigt, dal die beiden zur Verwendung gelangten Stamme
(ein Typus humanus und ein Typus bovinus) sich in den beiden
angegebenen Richtungen nicht geiindert hatten, eher sogar kénnte
man dem aus der Lunge des vorbehandelten Meerschweinchens 5 her-
ausgeziichteten Stamm (Typ. bov.) eine gewisse Zunahme der Virulenz
zuerkennen. Bei der zweiten Versuchsreihe wurden die aus den
vorbehandelten Meerschweinchen 13 (Lungenkaverne) und 14
(Inguinaldriise) herausgeziichteten Bazillen sowohl unter sich wie
mit den aus den Kontrolltieren, Meerschweinchen 16 (Lymph-
driise) und 20 (Milz), gewonnenen Bazillen verglichen und zeigten
weder im Wachstum noch in der Virulenz irgendwelche Unter-
schiede. Es waren in allen Rohrchen nach 3—4 Wochen iippige
Kulturen gewachsen, und der Stamm (457) konnte als typischer
Stamm menschlicher Tuberkelbazillen von mittlerer Virulenz be-
stimmt werden. Dal} eine Schidigung der Bazillen auch nicht in
der ersten Zeit nach der Infektion vorhanden gewesen ist, ergibt
sich ans den Resultaten der bakteriologischen Untersuchung der
vorzeitig getdteten Tiere. Sowohl bei dem M 17 der TTI. Ver-
suchsreihe, welches 35 Tage nach der Infektion getdtet wurde,
wie bei M b der II. Versuchsreihe, welches nur 18 Tage nach der
Infektion gelebt hatte, wuchsen auf den kiinstlichen Nahrbiden
sofort kraftige Kulturen. Aber auch die experimentelle Priifung
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der aus vorbehandelten Tieren stammenden tuberkuldsen Pro-
dukte (M 1b und M 3b der I. Reihe) hat gezeigt, dal die ge-
impften Tiere ebenso sicher und ebenso schwer infiziert wurden,
wie andere mit nicht aus vorbehandelten Tieren stammendem
‘Material infizierte Tiere (vgl. Reihe T M 1 a, Reihe II A M 2,
M 3, Reihe II B M 14, M 16, Reihe III M 3, M 12, M 6). End-
lich lassen auch die mikroskopischen Befunde (s. Protokoll von
M 13, II. Reihe) keinen Zweifel dariiber, daB die Wachstums-
fahigkeit der Bazillen nichts zu wiinschen tibrig lief3.

s kann demnach die Ursache der Verzigerung der tuber-
kulosen Vorgénge nicht wohl in den Tuberkelbazillen gelegen ge-
wesen sein, sondern sie mufl auBerhalb derselben gesucht werden.
Sollte es sich um Mangel eines bestimmten notwendigen Nahrungs-
mittels handeln, um eine Erscheinung von Atrepsie ? Nichts spricht
bei den Bakterien, denen so verschiedene Nahrboden zum krif-
tigen Wachstum geniigen, fiir eine derartige Moglichkeit, ganz
abgesehen davon, dafll ja von irgendeiner Schidigung, wie sie
doch die Folge einer mangelhaften Ernéhrung sein miiite, bei
unseren Tuberkelbazillen keine Spur zu finden war und dafl der
Erfolg bewiesen hat, daf die Bazillen recht wohl auech in den vor-
behandelten Tierkérpern wachsen konnten.

Somit bleibt nur eine Erklérung tibrig, dafl die Kampfmittel des
Organismus gegeniiber den Tuberkelbazillen, da8 die regulatorischen
Einrichtungen des Korpers sich zu seinen Gunsten geéindert hatten,
dafl die- Hindernisse, welche zur Ausiibung ihrer pathogenen Wir-
kung den Tuberkelbazillen entgegenstehen, verstirkt waren, so
daB nur Schritt fiir Schritt und langsamer als unter gewdhn-
lichen Verhaltnissen die Bazillenwirkung sich geltend machen
konnte. DaB die pathogene Wirkung der Bakterien an sich nicht
gemindert war, dafiir haben die schweren Verdnderungen der Milz
und Leber und insbesondere auch die bei den Kontrolltieren kaum
beobachteten phthisischen Versnderungen der Lungen das beweis-
kriftigste Zeugnis abgelegt. Bei der Labilitit der Zusammensetzung
des Blutes und der Lymphe einschlieBlich der Gewebssifte kann die
durch die Vorbehandlung bewirkte Anderung im letzten Grunde nur
‘eine Anderung des Gewebes sein, und da die Gewebstitigkeit im
wesentlichen Zellentatigkeit ist, so kann es sich nur um eine Kin-
wirkung auf Korperzellen handeln, welche fiir lingere oder kiirzere
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Zeit die Tétigkeit dieser beeinflult, &ndert. Nur auf dem Boden
der Zellularpathologie ist iiber die Immunisierung oder, allge-
meiner ausgedriickt, iiber die Schutzimpfung, zu der trotz ihrer
praktisechen Unzulénglichkeit auch die Vorbehandlung mit Schild-
krotenbazillen gehort, eine befriedigende Vorstellung zn gewinnen

Anhang.
Protokolle zur ersten Versuchsreihe.

M(eerschweinchen) 1. Vorbehandelt. 30. VI. 1905 intraperitoniial
infiziert mit 1 mg TB., Gew. 610; 17. VIL. 1905 Gew. 573; 27. VIIL. 1905
Gew. 470; 5. VIII. 1905 Gew. 450; 9. VIII. 1905 in der Haut selbst ist
nichts fiihlbar, aber durch die Bauchhaut hindureh fithlt man einen etwa
haselnuBgroBen, verschiebbaren Knoten; 25. VIII. 1905 Gew. 420;
28. VIII. 1905 +. Gew. p. m. 410. — Lebte 59 Tage.

Beim Abziehen der Haut findet sich unterhalb des Schwertfortsatzes
ein etwa hirsekorngroBer kisiger Herd, ein klein wenig links von der
Mittellinie im Unterhautgewebe, von dem ein gelber Strang durch die
Muskelschicht zu einem groferen, flachen, subserdsen Kiseherd hinfiihrt.
Die rechten Inguinaldriisen sind klein, ohne makroskopische Veréinderungen,
links ist eine hantkorn- und eine kleinbohnengrofie Driise, beide mit kisi-
gen Herden. Eine linke Axillardriise, hanfkorngroB, enthilt ebenfalls
gelbe, kisige Stellen. Rechts ist nichts derartiges zu sehen. In der
Bauchhdhle etwa ein Teeldffel voll schwachritlicher Fliissigkeit; auf den
Eingeweiden feine Féden von fibrinssem Exsudat. An dem seitlichen Bauchfell
sieht man keine Tuberkel, wohl aber treten solche an den beiden Hoden und
Nebenhoden hervor. Das Netz ist strangfdrmig zusammengezogen, mit
einigen Darmschlingen verwachsen und enthilt einige tuberkulise Knot-
chen. Die Milz ist vergroBert, sowohl mit einer Darmschlinge wie mit
der Niere verwachsen. Schon #uferlich sieht man an ihr grofere kiisige
Herde, die auch auf dem Durchschnitt in groBerer Anzahl hervortreten.
Einzelne Stellen sind verkalkt. Die Leber enthilt zahlreiche, meist ein
wenig gallig gefirbte kisige Herde, von den kleinsten bis zu hanfkorngroBen,
sowohl auf der Oberfliche wie in der Tiefe simtlicher Lappen. Daneben
sind einzelne grane Tuberkel sichtbar. Eine starke Schwellung, harte
Konsistenz und kisige Veriinderung zeigen Lymphdriisen an der Wwizel
des Mesenteriums. Nebennieren und Nieren frel. Am Anfangsteil des
Dickdarms fallen bei der ZuBeren Betrachtung mehrere hellrdtliche Flecken
anf, die sich bei der inneren Untersuchung als dureh flache kisige Ver-
dnderungen der Schleimhaut bewirkt erweisen. Der Magen fast leer.

Bei der Entfernung des Brustbeins zeigt sich eine Verdickung des
ganzen Mediastinalgewebes und Verwachsung der beiden unteren vorderen
Lungenabschnitte mit der Brustwand, diese fiijhlen sich sehr derb an, sind
auch mit dem Zwerchfell verwachsen und lassen schon #uferlich gelbe
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Herde erkennen. Am Brusteingang liegen mehrere betrichtlich vergré-
Berte, derbe, mit késigen Einsprengungen versehene Lymphdriisen. An
der dufleren Fliche des Herzens sind mehrere graue Tuberkel, im Innern
sind keine zu sehen. Die erwihnten Lungenabschnitte, insbesondere die-
jenigen der rechten Lunge, erweisen sich auf dem Durchschnitt als total
verkist. Der Kise ist teilweise erweicht, so daf, besonders an der linken
Lunge, nach Entfernung der Kdsemassen eine Hohle zutage tritt. Die
verinderten Stellen gehdren den Spitzenlappen an. Auch die iibrigen
Lappen enthalten neben einzelnen kleineren Knotchen von mehr grauer
Farbe zerstreute, wenigstens in ihren zentralen Teilen kasige gribere
Herde. Luftréhre und grofie Bronchien sind fest umhiillt von vergriBerten,
zum groBen Teil kisigen Lymphdriisen. Die oberen Halslymphdriisen
sehen unverdndert aus.

Aus Milz und Lymphdriisen sind Reinkulturen von TB. gewachsen.

M. 1b. 28. VIII. 1905 subkutan mit Kiseaufschwemmung aus der
Lunge von M. 1 infiziert. Gew. 34d; 7. X. 1905 Gew. 330; 25. X. 1905 .
Gew. p. m. 290. Lebte 58 Tage (ca. zwei Monate).

Tuberkulése Verkisung der Inguinaldriisen beiderseits, desgleichen
in etwas geringerem Grade der Axillardriisen. Tuberkulose des Perito-
tondums, aber nicht gleichméfBig, sondern sehr stark am Netz und in den
unteren und linksseitigen Abschnitten, besonders reichlich am Hoden und
Samenstrang, fleckweise auch an der Darmserosa. Retroperitoniale und
Mesenterialdriisen tuberkulés. Das Netz mit dem Rande des linken
Leberlappens verwachsen, hier ein haselnuBgrofer, dickbreiiger, kisiger
Herd in den Verwachsungen. Ausgedehnte tuberkuldse Verinderung der
Leber mit grofieren nekrotischen, gallig gefirbten, infarktartigen Herden.
Die konvexe Oberfliche der Milz ist mit dem Bauchfell der seitlichen
Bauchwand und mit dem Zwerchfell verwachsen; Milz vergroBert, sowohl
an der Oberfliche wie auf dem Durchschnitt infarktartige Herde, in
beiden Nieren je ein ganz kleines, tuberkelartizes Kndtchen. Tuberkel
an der pleuralen Seite des Zwerchfells, nicht an der Rippenpleura.
Lungen von miliaren und submiliaren grauen Tuberkeln ganz durchsetst.
Tracheobronchiale Lymphdriisen tuberkulds.

M. 3. Vorbehandelt. 30. VI. 1905 intraperitonial infiziert mit 8 mg
TB. Gew. 840. 17. VII. Gew. 840; 23. VII. Gew. 780; 5. VIII. Gew.
820; + 8. VIIL. 1905, 39 Tage nach der Infektion. Gew. 760.

An der Bauchhaut sieht man etwas nach rechts von der Mittellinie,
der Stelle, wo die intraperitoniiale Einspritzung gemacht worden war,
wahrscheinlich entsprechend, eine rundliche, ca. 3—4 mm im Durchmesser
betragende, geschwiirige Offnung, welche in einen kieinen, unter der
Haut liegenden, schmierige gelbe Massen enthaltenden Hohlraum hinein-
filhrt. Die bakteriologische Untersuchung dieses Inhaltes ergab eine An-
zahl kleiner Kokken.

Das Bauchfell an der vorderen und seitlichen Bauchwand, des-
gleichen das Zwerchfell, der Hodeniiberzug, insbesondere aber das Netz
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und der Uberzug der Darmschlingen in der Oberbauchgegend zeigen zer-
streute Tuberkel von grauer Farbe, die Mehrzahl submiliar, manche von
rotem, manche von schiefrigem Hofe umgeben; hier und da hanfkorngrofie
oder etwas groBere Tuberkelhaufen, an denen schon #uBerlich gelbe
Fleckung, auf dem Durehschnitt, so weit sie gepriift wurden, gréfiere
kisige Herde zu sehen waren, welche sich zum groften Teil in erweich-
tem Zustande befanden. Die Darmschlingen waren an den veriinderten
Stellen fest miteinander verbunden, das die Tuberkel enthaltende Ge-
webe war reich an gefiillten GefiBien. An der Milz und der Leber eine
geringe Anzahl meist submiliarer Tuberkel, welche zwar in das Gewebe
hineinragten, aber doch im wesentlichen an der Oberfliche lagen. Die
Lungen, welche fleckweise dunkle Rétung zeigten, enthielten keine sicht-
baren Tuberkel, ebensowenig Herz, Nieren, Hoden. Dagegen fanden sich
in einer Anzahl Lymphdriisen, sowohl retroperitonialen, wie bronehopul-
monalen, trachealen und zervikalen, graue, knotchenférmige Herde, zum
Teil deutlich Knétchenkonglomerate, welche wie Tuberkel aussahen.
Dasselbe war an einer retrosternalen, halbhanfkorngrofen Driise der
Fall. In der Gegend der beiden Nebenhoden war ebenfalls je ein ab-
szeBartiger Herd, links ein ca. erbsengroBer, rechts ein kaum hanfkorn-
grofier; in dem Inbalt konnten séurefeste, aber auffillig dicke und kurze
Stabchen mikroskopisch nachgewiesen worden. Die Lymphdrilsen zeigten
mikroskopisch keine deutlichen Tuberkel, viele Keimzentren, dagegen
am Peritonium der Bauchwand und zwischen den Darmschlingen konnte
auch mikroskopisch Tuberkulose diagnostiziert werden. Quetschpriparate
einer retroperitoniialen Lymphdriise gaben positiven Bazillenbefund. In
der Leber zahlreiche kleine periportale zellige Infiltrate, an einzelnen
Stellen groBzellige Tuberkel an der Oberfliche. Aus einer retroperitonia-
len Lymphdriise wurden TB. geziichtet. '

M. 3b. Am 9. VIII. 1905 wurden zwei Knotchen von der Milz
des vorigen Tieres subkutan beigebracht. Gew. 595; 28. VIIL. Gew. 660; .
20. IX. 620; 7. X. 600; + 20. XII. 1905. Gew. 560. Lebte 133 Tage.

In der Gegend der rechten Inguinaldriisen befindet sich ein subkun-
taner kisiger AbszeB von der GroBe einer Bohne. An der Haut ist der
Abscel nach auBen durchgebrochen, nach innen erstreckt er sich etwas
in die Muskulatur hinein. Die benachbarte Inguinaldriise ist vergriBert
and sieht anf dem Durchschnitt kdsig aus; es entleert sich eine rahmige
Fliissigkeit (im Ausstrich TB.) In der rechten Achselhéhle befindet sich
eine erbsengrofe Lymphdriise, die auf dem Durchschnitt keine Verkisung
zeigt; in der linken Achselgegend ist nichts derartiges zu sehen. Peri-
tondum frei. . Simtliche Mesenterialdriisen sind stark vergroBert (erbsen-
groB), von harter Konsistenz, enthalten aber nur graue Einlagerungen.
In der Néhe der Leberpforte befindet sich ein Paket von drei erbsgrofien
Driisen. Diese sind von derber Beschaffenheit und zeigen keine Ver-
késung. Ausgedehnte tuberkulise Verdnderungen der Leber mit einigen
groBeren, gelben, infarktartigen Herden, Milz vergréBert, sowohl auf der
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Oberfliche wie auf dem Durchschnitt zahlreiche Kndtchen und gelbe, in-
farktartige Herde. Nieren und Nebennieren frei.

Beim Eroffnen der Brusthohle entleert sich eine helle serdse Fliissig-
keit (etwa ein Eflsffel voll), die ganze Lunge ist umgeben von fibri-
ndsen, zottigen Massen, die zum Teil frei auf der Lunge liegen, zum Teil
das seitliche Brustfell iiberzichen. Die Lunge enthdlt eine Anzah! miliarer
bis hirsekorngroBer Knitchen, auBerdem sind aber eine ganze = An-
zahl groferer Knoten sichtbar, die auf dem Durchschnitt eine derbe Be-
schaffenheit aufweisen (im Ausstrich zahlreiche Streptokokken). Die tra-
chealen Lymphdriisen sind erbsengrol und zeigen auf dem Durchschnitt
eine Anzahl feinster Knotchen. Herz frei. Im Ausstrichpriparat der
fibrindsen Massen aus der Brusthohle sind zahlreiche Streptokokken
sichtbar; solche sind auch aunf Agar in Reinkultur gewachsen, wihrend
in den Ausstrichen von den Driisen und der Milz nur TB., keine anderen
Bakterien sichtbar sind.

M. 4. Vorbehandelt. 30. VI. 05 infiziert intraperitonial mit 5 mg
TB. Gew. 770; 17. VII Gew. 730; 27. VIL. Gew. 660; 5. VIII. Gew. 650;
9. VIII. Am Bauche eine kleine Hirte, hier eiterartige Absonderung.
25. VIII. Gew. 610; 2. IX. Gew. 570; + 11. IX. 1905, 73 Tage nach der
Infektion, Gew. 450.

Eine linke Inguninaldriise etwa kirschkerngrof, im Zentrum véllig er-
weieht, so daB beim Aufschneiden eine ziemlich diinne, eiterdhnliche
Fliissigkeit ausliunft. Eine rechte Inguinaldriise in ihrem hinteren Ab-
schnitt in der Ausdehnung eines Hirsekornes verkist; eine zweite enthilt
einen submiliaren K#seknoten. Die linke Axillardriise kirsehkerngrof;
auf dem Durchschuitt unregelmifBige Streifen verkiister, zum Teil er-
weichter Massen zeigend. Die rechte Achselgegend zeigt zwei dicht neben-
einander liegende Driisen, die eine hanfkorngro, die andere von doppelfer
GroBe; die grofere fast in ganzer Ausdehnung verkist und erweicht, die
kleinere etwa .zur Hilfte durch einen derben, unregelmi@igen Knoten ein-
genommen. Die Halslymphdriisen beiderseits etwas vergrdfert, aber ohne
sichthare Veréinderungen.

Anderthalb Finger breit unterhalb des Schwertfortsatzes findet sich
in der Bauchwand in der Mittellinic eine ziemlich symmetrische, his ca.
1 em breite, 1 em lange gelblichkisige Stelle; nach oben in geringem Ab-
stande drei kleinere kiisige Herdchen, deren groBtes etwa einem Hirse-
korn entspricht. Beim Aufschneiden findet sich unterhalb des gréBferen
Kiaseherdes auf dem Bauchfell eine briunlichsulzige Wucherung, durch-
setzt von punktformigen, im Zentrum gelblichgrauweifien Kndtehen.
Weiterhin findet sich noch eine 1 cm lange, 4 em breite Anhdufung sub-
miliarer, gelblicher derber Knétchen. Das ganze Bauchfell ist bedeckt
mit zahlreichen flacher, grauweiflen Knétchen von ca. Stecknadelkopt-
Durchmesser, an den riickwandigen Abschnitlen mehr vereinzelt, an der
vorderen Bauchwand mehr zu dichten Haufen gedréngt. In der Bauch-
hohle ca. zwei EBloffel klarer, leicht rotlicher, wisseriger Fliissigkeit.
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Die sehr groBe Leber ist gleichmifig durchsetzt von unregelmiBig ge-
stalteten kisigen Herden, die vielfach eine ausgesprochen gallige Farbung
zeigen. Auch an der Oberfliche der Leber einzelne miliare Kndtchen.
Das Netz ist zu einem derben Strang umgewandelt und von sehr zahl-
reichen kleinen kisigen Herden durchsetzt. Im Mesenterinm des Diinn-
darms iiberall zerstreut flache linsenformige, zentral verkéste, ca. 1 mm
im Durchmesser haltende Herdchen. Die retroperitonialen Lymphdriisen
sehr stark vergroBert ‘(bis 13 :1cm), grauweif mit feinen gelbweibien
Piinktchen durchsetzt; eine dhnliche Driise an der Leberpforte. Milz ver-
grofert, sehr derb, von zablreichen gréBeren und kleineren gelblich-
weiBlen, kiisigen Herden durchsetzt, die namentlich an der lateralen Seite
zum Teil einen infarktihnlichen Eindruck machen. Die linke Neben-
niere vergroBert (14X8x9 mm), zeigt einige graurdtliche Herdchen im
Gewebe und auf der Kapsel einige flache Knoten, wie sie vom Bauchfell
beschrieben sind, im zentralen Abschnitt eine Blutung. Ahnlich die
rechte. Beide Hoden, besonders der rechte, mit kisigen, zum Teil er-
weichten tuberkuldsen Wucherungen iiberdeckt, aber auch im Parenchym
zerstreut unregelmiBig gestaltete kisige Knoten.

Sternaldriisen stark vergroBert, auf dem Durchschnitt treten un-
regelmiBige weille Stellen und teils glasige, teils gelblichweifle Piinktchen
hervor. Herz o. B. Beide Lungen sind durchsetzt mit gréferen glasig
durchscheinenden Knétchen von durchschnittlich HirsekorngroBe. Die
trachealen Driisen stark vergrofert, zum Teil pigmentiert, von weifilichen
Streifen durchzogen, - ~

In Ausstrichen von Inguinaldriisen TB. nachgewiesen, auch Kulturen
positiv.

M. 5. Vorbehandelt. 30. VI. 1905 subkutan mit 1 mg RTB. infiziert.
Gew. 670. 17. VIL. Gew. 724; 27. VII. Gew. 660; 5. VIII. Gew. 700;
9. VIII. Ein kleiner kirschkerngrofer Knoten an der Impfstelle mit Fort-
setzung nach der Leistengegend. 25. VIIL. Gew. 710; 2. IX. Gew. 700;
20. IX. Gew. 670; 7. X. Gew. 670; 6. XI. Gew. 570; 26. XI. Gew. 550;
T 29. X. 1905, 152 Tage nach der Infektion, Gew. 540.

Etwas rechts von der Mittellinie findet sich ein subkutaner kiisiger
AbszeB von fast FiinfpfennigstiickgroBe, der an der Haut nach auBien
durchgebrochen ist. Er erstreckt sich auch etwas in die Muskulatur hin-
ein, aber nicht bis an das Bauchfell. Die inguinalen Lymphdriisen sind
vergroBert und sehen anf dem Durchschnitt teilweise kisig aus. Aus der
groBten entleert sich heim Einschneiden eine rahmige, blutig-eitrige
Fliissigkeit, in deren Ausstrich TB. gefunden wurden. Links kommt an
einem Schnitt eine ebensolche, an einem anderen eine rein eiterig aus-
sehende Fliissigkeit hervor. In der rechten Achselhthle eine von festerer
Masse durchsetzte, nicht erheblich vergréferte Lymphdriise, in der linken
nichts derartiges. Das Peritonaeum ist frei von tuberkulésen Veriinderun-
gen, dagegen liegen wieder am Beckeneingang vergrofierte kisige Driisen.
Auch die Milz zeigt schwere Verfinderungen wie bei den fritheren Tieren.
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Etwas weniger verdndert ist die Leber, die aber doch in allen Lappen
tuberkultse Herde zeigt; an der Pforte liegen grofie, dicke, kiisige Lymph-
dritsen. Am Magen sicht man schon von aulien kleine, rundliche, weil-
lich gefdrbte Stellen, denen entsprechend an der Innenseite kleine Sub-
stanzverluste mit weiSlicher Umrandung entsprechen. Im Magen befand
sich Griinfutterbrei und viel Gas. Nieren frei.

Am Brusteingang liegen vergriBerte, derbe, teilweise deutlich ver-
kiiste Lymphdriisen. Ebensolche an der Lungenwurzel; Herzbeutel und
Herz frei. In den Lungen nicht nur zerstreute, ganz kleine bis steck-
nadelkopigroBe Tuberkel, sondern in nahezu allen Lappen Hoblriume mit
kisigen Wandungen von verschiedener Dicke, an die sich weiterhin graue,
harte Stellen ansehliefen. Die Hohlen enthalten in wechselnder Menge
gelbe, teils weiche, teils brocklice Massen, in denen mikroskopisch zahl-
reiche, zum Teil einzeln, zum Teil in kleinen Hiufchen angeordnete TB.
sichtbar sind. Awus den Lungen ist auf den Nihrbdden nach fiinf Wochen
eine Reinkultur von TB. gewachsen.

M. 6. Vorbehandelt. Am 30. VI, 1905 subkutane Impfung mit 3 mg
RTB. Gew. 820. Auf beiden Seiten vergroBerte Leistendriisen. 17. VIL
Gew. 864; 27. VII. Gew, 760; 5. VI, Gew. 800; 9. VIII. Leistendriisen
vergrofiert, Haare struppig; das Tier macht einen kranken Eindruck.
25. VIII. Gew. 810; 2. IX. Gew. 800; 20. IX. Gew. 770; 7. X. Gew. 710;
6. XLI. Gew. 600; 8. XI. 1, Gew. 580. Obduktion 9. XI. 1905.

Bauch aufgetrieben, After weit offen stehend, es ragt weicher Kot
heraus. Beim Einschneiden in die Bauchhaut gelangt man in eine mit
rotlich-gelblichen Massen gefiillte Hohle. Das subkutane Gewebe auf der
linken Seite des Bauches, am Hals auch auf der rechten Seite, gallertig
6dematds. Rechtsseitizge Leistendriisen vergréfert und zum guten Teil
kisig; linksseitize weniger, aber dhnlich verindert. Dasselbe gilt fiir die
beidersritigen Axillardriisen, doch fillt es auf, daf diese sehr weich und
feucht sind und mit gelben Massen gefiillte Hohlriume enthalten. Der
erwihnte Bauchwandabsze beginnt etwa am Nabel und reicht in der
Muskulatur bis in die rechte Leistengegend hin, dringt aber nirgendwo
in die Bauchhohle ein.

Darme und besenders Magen durch Gas stark ausgedehnt. Leber
stark vergrofert und in typischer Weise (mit EinschluB der infarktartigen
Herde) tuberkulds verdndert. Milz betrichtlich vergroBert und gleichfalls
ganz von késigen Herden durchsetzt. Das Peritonfum ist frei von
Tuberkunlose, dagegen sind sowohl am Becken wie an der Wirbelsiule
vergroferte und verkdste Lymphdriisen, besonders zahlreich zwischen
beiden Nieren.

Ein groBes Paket kisiger Lymphdriisen sitzt im Mittelfell, um die
Luftrohre herum, an der Lungenwurzel. An diesen Driisen fillt anf, daB
sie sehr derb und auf dem Durchschnitt grau erscheinen. Samtliche
Lungenabschnitte sind von tuberkuldsen Herden durchsetzt, welche zum
Teil stecknadelkopfgroBe und etwas groBere Herde darstellen, mehrfach
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sind ausgedehnte Hepatisationen vorhanden, in deren Bereich das Gewebe
dhnlich aussieht wie in den Lymphdriisen und ebenso derb ist. Herz,
Luftrohre und groBere Bronchien ohne Verdnderung.

In Kulturen aus Milz, Lunge und Lungenwurzeldriisen wuchsen
reinec TB.

M. 7. Vorbehandelt, aber wegen Erkrankung nicht zum FExperiment
benutzt. Gewicht: 30. VI. 1905 750; 17. VII. 802; 27. VII. 730; 5. VIIL.
770; 25. VIIL. 810; 2. IX. 800; 20. IX. 770; 7. X.-800; 6. XI. 790; 26. XI.
19056 800; 12. VII. 1906 850. Das Tier wurde getdiet.

Ausgezeichneter Erndhrungszustand, reichliches Fettpolster. Weder
duBere noch innere Lymphdriisen zeigen eine Verfinderumg. In den
Lungen sieht man einzelne graue und graurotliche, knotchenartige Bil-
dungen. Milz von gewdhnlicher GroBe, an ihrer konvexen Seite hesteht
eine Verwachsung mit der Bauchwand in der Nahe des vorderen Randes
in einer Ausdehnung von 1—1% em. In dem Milzgewebe dicht neben der
Stelle sieht man einen grauwen, mohnkorngroBen Fleck, anscheinend von
einem Knotchen im Gewebe herrithrend. Leber im ganzen von normalem
Aulleren, aber hier und da #hnliche graue Flecken, wie der in der Milz.
Am Peritonium mit Einschluf des Netzes ist keine Verdinderung zu be-
merken, aber beim Herausheben der Hoden zeigt sich iiber beiden eine
Gruppe von teils isolierten, teils zusammenhingenden, flachen Herden,
welche. in der Peripherie gran, im Zentrum gelb aussehen, ganz &hnlich
wie tuberkulose Herde. Auf dem Durchschnitt erweist sich das gelbe
Zentrum vielfach erweicht, auBerdem sieht man, daf die Herde von der
Oberfliche in die Hodensubstanz hineinreichen. Die kleinsten Herde
sitzen an dem sertsen Uberzug des dicken Fetigewehes, welches sich an
den Hoden anschliefit. Der linke Hoden wird unerdfinet gelassen, zwecks
Anlegen von Kulturen; er sieht #uBerlich gerade so aus wie der andere.
An zwei Ausstrichpriparaten wurden keine siurefesten  Stibchen ge-
funden, ebenso blieben alle Kulturen steril.

Die mikroskopische Untersuchung der Neubildungen am Hoden er-
gab ein tuberkulses Granulationsgewebe mit Langhansschen Riesen-
zellen, fleckweiser zentraler Verkisung, hauptsichlich epithelioide, am
Rande aber auch lymphoide Zellen; auffallend waren mit Endothel ans-
gekleidete Kandle (LymphgefaBe), welche mit lymphoiden Zellen prall
angefiillt waren. Am Rande der Knodtchen und Knotehengruppen sah
man vielfach braune Pigmentkérnchen im Leibe von Zellen. Bagzillen
wurden nicht gefunden. ’

Finige Stiickchen der tuberkuloseverdichtigen Stellen des linken
Hodens wurden zwei Meerschweinchen (7a und 7b) unter die Haut
gebracht.

M. 7a. 12, VII 1906, Gew. 360 g. Nach 296 Tagen (ca. zehn Mo-
naten) Gewicht 700 g. 4. V. 1907 getitet.

In der rechten Inguinalgegend fiihlt man schon von auBlen eine An-
schwellung; beim Einschneiden finden sich an Stelle der Driisen mehrere
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mit diinner, eiterdhnlicher Masse gefiillte Hohlriume. Eine Inguinaldriise
der linken Seite enthélt eine harte, graue, hanfkorngroBe Einsprengung,
deren Rinder rundliche Vorspriinge wie von kleinen Knétchen zeigen.
Ahnliches findet sich in den Driisen am Beckeneingang. Sonst ist weder
an Lymphdriisen noch an anderen Organen etwas Tuberkuloses zu be-
merken, mit Ausnahme der linken Niere, an deren Oberfliche man zwei
nebeneinander liegende, tuberkelihnliche Herdchen sieht. Mikroskopisch
zeigten vier untersuchte Lymphdriisen typische Tuberkulose mit verein-
zelten Bazillen, welche zum Teil in Riesenzellen lagen; auch die Nieren-
herdchen . erwiesen sich als riesenzellenhaltige Tuberkel, hier konnten
aber keine Bazillen gesehen werden.

In Ausstrichpriparaten der eiterihnlichen Masse der Infektionsstelle
wurden einige TB. gefunden, dagegen blieben alle, im Brutschrank oder
bei Zimmertemperatur gehaltenen XKulturrohrchen steril, bis auf je ein
Réhrchen, an welchem man einzelne oder zu kleinen Hiufchen vereinigte
Bazillen feststellen konnte, offenbar mehr an Zahl als ausgesit worden
waren. ) '

M. 7h. 12. VIL 1906 in gleicher Weise wie 7a infiziert. Gewicht
500 g. Getotet am 4. V. 1907, nach 296 Tagen. Gew. 800 g.

In der rechten Inguinalgegend fithlt man vergréBerte Lymphdriisen;
auf dem Durchschnitt zeigen sich teils derbe, aus zentral verkéisten Knot-
chen zusammengesetzte Massen, teils ein Hohlraum, welcher mit dhnlicher
Masse gefiillt ist wie bei 7a. In der linken Ingninalgegend eine etwas
vergroBerte und verhirtete Lymphdriise. Am Beckeneingang rechts eine
erheblich vergrofierte, harte, auf dem Durchschnitt wie die Driisen von
M. 7a aussehende Lymphdriise. Sonst findet sich nichts Tuberkulose-
verdichtiges mit Ausnahme einiger feiner grauer Fleckchen an der Lunge
und einem gelblichen, etwa 1 mm im Durchmesser haltenden Herdchen in
der Leber. Dieses erwies sich bei der mikroskopischen Untersuchung als
nicht tuberkuldser Natur, dagegen zeigten Lymphdriisenschnitte grofe
Mengen typischer, Riesenzellen enthaltender Tuberkel, in denen hier und
da, aber an mehreren Stellen in einem Schnitt und teilweise in Riesen-
zellen eingeschlossen, siurefeste Bazillen sich fanden. Im Ausstrich-
praparat aus den k#isigen Massen der Inguinaldriisen vereinzelte TB. Die
Kulturen sind steril geblieben.

M. 8. Vorbehandelt. 30. VI. 1905 subkutan infiziert mit 5 mg RTB.
Gew. 720. Links etwas vergroBerte Leistendriisen. 17. VII. Gew. 762,
27. VIL Gew. 730; b. VIII. Gew. 720; 9. VIII. AbszeB an der Impistelle,
vergroBerte Leistendriisen. 25. VIII. Gew. 740; 2. IX. Gew. 700; 20. IX.
Gew. 650; 7. X. Gew. 600; 17. X. 1905 § (nach 109 Tagen); Gew. 520.

Etwas rechts von der Mittellinie findet sich am Bauche eine rund-
liche Offnung von etwa 3 mm Durchmesser an der Haut, welche zum
Teil von einem Schorf iiberlagert ist, sonst weiche, kisige Massen zutage
treten 1aBt. Etwa 1} cm seitlich findet sich ein gréBerer und auch in
groBerer Ausdehnung von Schorf bedeckter Defekt der Haut, an dem eben-
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falls, wenigstens am suBeren Winkel weiche, kisige Massen zutage treten.
Beim Abpraparieren der Haut zeigte sich unter der ersten Stelle ein klein-
bohnengrofier, in der Bauchwand gelegener kiisiger AbszeB, in dessen Um-
gebung kleinere késig-eitrize Herdchen bemerkbar sind. Der zweite Defekt
legt dicht neben den stark vergroBerten, der Banchwand fest anhaftenden
in groBer Ausdehnung erweichten und verkisten rechtsseitigen Inguninal-
driisen, doch besteht ein direkter Zusammenhang der Verinderungen nicht.
Die Inguinaldriisen der anderen Seite sind nur wenig vergrofert, doch
enthalten auch sie gelbe, kisige Einlagerungen. Eine Achseldriise der
rechten Seite ist fast erbsengrof, in grofer Ausdehnung verkist. Auch
eine tiefe Halslymphdriise der linken Seite ist kleinbohnengrof fast ganz
verkiist, In den Bauchmuskeln sieht man besonders auf der rechten Seite
eine Anzahl um HirsekorngréBe schwankende kisige Knoten.

Das Peritonaeum ist im ganzen frei, nur in dem Netz sieht man ver-
einzelte miliare und submiliare Knétchen. AuBerdem ist aber die Leber
an der rechten Bauchwand, in der Ausdehnung etwa eines 5 Pfennigstiickes
durch derbes Bindegewebe verlotet, welches auch auf die Kapsel der
rechten Niere iibergeht. Die Leber ist vergréfiert und durchsetzt in allen
ihren Abschnitten mit grauen, vielfach zu kleinen Gruppen zusammen-
liegenden Knotchen. AuBerdem enthilt sie eine Anzahl gelber, nekrotischer,
wiederum, wie schon in anderen Fallen, an Infarkte erinnernder Herde.
An der Stelle, wo die Verwachsung war, ist ein kleiner, gallig gefirbter
Herd, von weigranen Massen umgeben. An der linken Seite der Leber
sitzt am Leberrande eine kleinkirschkerngrofie Zyste mit hellem Inhalt.
Die Milz 148t schon von auBen Knotenbildungen erkennen, die der Ober-
fliche ein unregelmiBiges hockeriges Aussehen verleihen. Die groferen
Knoten sind in der Mitte verkiist, die kleineren gran, am Rande lésen
sich die griBeren deutlich in kleinere Knotchen auf. In der Nihe der
Leberpiorte eine fast haselnuBgroBe, ausgedehnt verkiste Driise; neben
ihr noch einige kleinere, in denen man gleichfalls kisige Einsprengungen
sieht. Denselben Zustand zeigen mehrere retroperitoniale Driisen nahe dem
Beckeneingang:

In beiden Pleurahdhlen findet sich reichlich serose Fliissigkeit,
Tuberkel sitzen als ganz feine Erhabenheiten an der Rippenpleura, etwas
groflere in der Wirbelsdulengegend. Am Brusteingang, unmittelbar hinter
dem oberen Sternalende und die Luftrohre von allen Seiten umschliefend,
sieht man stark vergroBerte, harte, in groBter Ausdehnung verkiste Lymph-
driisen. Herz und Herzbeutel o. B., desgleichen Nieren, Nebennieren und
Hoden. Beide Lungen, welche nur unvollstindig lufthaltiz erscheinen,
sind in allen ihren Abschnitten durchsetzt von kleineren und groBeren,
teils grauen, teils kisigen (sowohl von auBen wie auf dem Durchschnitt
im Zentrnm kisigen, in der Peripherie grauen) Herden, welche zum groBen
Teil anf dem Durchschnitt unregelmifige Hohlriume enthalten, kleinen
Kavernen phthisischer menschlicher Lungen vergleichbar. Ein Teil dieser
Hohlriume ist von kisigen Massen umgeben, einige aber haben glatte;
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grave Wandungen, wie wenn es sich um gereinigte Kavernen handelte
(Emphysemblasen?). Entsprechend der Gewichtsabnahme zeigt das Fett
gewebe des Tieres dufBerste Atrophie.

Auch die mikroskopische Untersuchung der Lungen ergibt, daf es
sich um tuberkulése Veréinderungen handelt; TB. sind spirlich. Eine
glattwandige Hohlung zeigt auch mikroskopisch eine kreisformige Be-
grenzung mit glatter Wand, ist aber rings von tuberkulosem Gewebe ein-
geschlossen.

Zweite Versuchsreihe.

(M. 1—12 mit einer Aufschwemmung einer perlsiichtizen Lymphdriise
durch Injektion unter die Riickenhaut, M. 13—20 mit dergleichen mensch-
licher Leberperitondalknoten durch Injektion unter die Bauchhaut infiziert.
M. 1, 5, 9, 13, 17 vorbehandelt.)

M. 1. 26. IV. 1906 infiziert, Gew. 850 g; 18. V. Gew. 740; 9. VL
Gew. 70; 19. VI. getitet, weil das letzte Kontrolltier gestorben ist.
Gew. 680. Lebte b4 Tage.

An der rechten Bauchseite, wenig nach aulen von der Mamillarlinie,
sieht man eine kleine schorfige Stelle. Beim Abtasten der Umgebung
quillt an dieser Stelle kisiger Eiter hervor, und man fiihlt eine Verhértung.
Nach dem Abziehen.der Hant zeigt sich hier ein mehrere Zentimeter
Ausdehnung besitzender subkutaner und intramuskulirer Kiseherd. Die
rechten Inguinal- und Axillardriisen sind erheblich vergroBert, verkist,
teilweise erweicht. Die der linken Seite sind nur wenig vergréBert und
nicht deutlich tuberkulés. Entsprechend dem XKiseherd sieht man
eine weiBliche Verdickung des Bauchfells, neben der kiisige Knoten durch-
schimmern und in deren Nachbarschaft graue Tuberkel sichtbar sind.
Ebensolche, meist von etwa HirsekorngroBe und grauer Farbe (hier und
da mit gelbem Zentrum) sind am parietalen Peritonfium, besonders aber
an der Darmserosa, meist zu Gruppen gelagert, vorhanden, desgleichen
am Mesenterium, am Netz, das den Beginn strangartiger Umwandlung
zeigt, am Hoden, am Nierenperitonium, am Zwerchfell. Ahnliche Knoten
auch an der Leberoberfliche, wo besonders auffillig ist, daB selbst hirse-
korngrofie Knoten gleichmiflic gran aussehen. Volumen der Milz 4 cem;
schon #duBerlich und ebenso auf dem Durchschnitt sieht man zahlreiche
miliare und submiliare Knoten und Knotenhaufen bis iiber HanfkorngrsBe.
Diese deutlich verkdst. Die Leber ist grof und zeigt auch auf den Durch-
schnitten Zhnliche Knoten wie an der Oberfliche. Kisige Stellen sieht
man nur vereinzelt, wo sie sind, haben sie eine galliz gelbe Firbung.
Rechte Niere frei, an der linken ein kleiner Tuberkel an der Oberfliche.
Retroperitondale Lymphdriisen sowohl am Beckeneingang wie in der
Nierengegend vergroBert und verkist, ebenso mesenteriale, auch Hals-
lymphdriisen, mediastinale, am Thoraxeingang sind stark vergroBert, hart,
kisig. Pleurale Seite des Zwerchiells mit Tuberkeln besetzt. Tracheo-
bronchiale Lymphdriisen wie die andern, teilweise erweicht. In den
Lungen durch alle Lappen zerstreut submiliare, miliare und z. T. noch
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etwas groBere tuberkulose Herde, von demen besonders die letzten im
Zentrum gelb, késig erscheinen. Am Herzen keine sicheren Tuberkel,
ein zweifelbaftes granes Fleckchen an der Oberfléiche.

M. 5. 26. IV. 1906 geimpft, Gew. 465 g; 14. V. Gew. 42b; getitet,
weil das erste Kontrolltier verendet ist. Lebte 18 Tage.

Die beiderseitigen inguinalen Lymphdriisen sind von auBen sehr
deutlich fiiblbar, sie erweisen sich in einem Fettpolster eingelagert, z. T.
tiber hanfkorngroB, ritlick gran, ohne deutliche tuberkultse Verinderungen.
Vereinzelte Tuberkel in einer linksseiticen axillaren Driise. An der
Injektionsstelle findet. sich in den Muskeln ein etwa 1 cm langer, 7 mm
breiter und einige Millimeter dicker tuberkulsser Herd mit gelben, kisigen
Stellen, dem entsprechend am Bauchfell neben einem Gefif ein
paar grane Tuberkel sichtbar sind. Im allgemeinen ist das Peritonaeum
frei von Tuberkulose, doch finden sich vereinzelte graue Knotchen, vor
allem aber ist das Netz, wo es noch eine zarte Membran bildet, von
feinsten granen Knétchen durchsetzt und in seinen vorderen Abschnitten
zu einer dicken, grauroten, aus Knétchen zusammengesetzten, vielfach
schon Verkisung zeigenden Masse umgewandelt. AuBerdem ist die peri-
tondale Seite des Zwerchfells mit Tuberkeln auf beiden Seiten besetzt,
spirliche sitzen auch an der pleuralen Seite. . '

Gewicht der Milz 3670 mg; sie ist entsprechend vergroBert wnd
vollig durchsetzt von grauen Kndtchen. Die Leber zeigt ilberall zerstreute
graune Knotchen, die teilweise der Kapsel angehdren, aber auch im Innern
sitzen; auBerdem zahlreiche gelbe Herde, von denen dahingestellt bleiben
muf, ob es tuberkuldse oder andere Verinderungen sind. In der Niahe
der Milz retroperitondale Lymphdriisen mit deutlicher tuberkuldser Ver-
kisung. Lymphdriisen am Beckeneingang makroskopisch nicht deutlich
tuberkulds, wohl aber die Driisen hinter dem Sternum vergrdBert und mit
einzelnen triiben gelblichen Herden versehen. Die Lungen zeigen in allen
Lappen, mit Ausnahme des Wurzellappens der rechten Lunge, schwarze
[lecke, auflerdem ganz vereinzelt graue tuberkelartige Knotchen. Nahe der -
Bronchialeintrittstelle des albinotischen Lappens sieht man eine Anzahl
groferer, grauer, wie Tuberkel aussehender Herde ohne Verkisung. Herz
und Nieren frei. Auch- mikroskopisch wurde Tuberkilose der Leber und
des Netzes festgestellt; in allen Lymphdriisen der Bauchhéhle, sowie in
den inguninalen sind Tuberkel ohne Verkidsung mit spirlichen, aber
sicheren TB. nachweishar. -

An Ausstrichen der Organe nur ganz vereinzelte TB. sichtbar; am
grofiten ist ihre Zabl in der Milz; in einem Ausstrich fand sich auch eine
miBige Anzahl Kokken. :

In einem mit einem Netzknotchen beschickten Rohrchen wuchs eine
Reinkultur von TB. :

Der Befund an der Impfstelle beweist, daB, wie beabsiclitigt, eine
Injektion unter die Riickenhaut vorgenommen worden 'ist, keine intra-
peritoniale, welche "auBerdem ganz andere Erscheinungen am Bauchfell

Virchows Archiv {. pathol. Anat. Bd. 190. Beiheft. 4
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hitte erzeugen miissen. Die Verinderung des Netzes kann fiir eine
intraperitoniiale Injektion keinen Beweis abgeben, da sie ebenso wie beim
Menschen so auch bei Tieren auf haematogenem Wege entstehen kann.
M.'9. Zweimal mit niedrigen Dosen vorbehandelt.
26. 1V. 1906 geimpft. Gewicht 860 g. 18, V. Gew. 740; 9. VL
Gew. 750; 27. VI. Gew. 646; 11. VIL. Gewicht 745; 4 23. VIII. 1906.
Gew. 640. Lebte 119 Tage. (Obd. Dr. Davidsohn.)

Linke Axillardriise bohnengroB, derb, auf dem Durchschnitt zwei
gelbliche Kiseherde, welche im Zentrum erweicht sind. Rechte Axillar-
driisen o. V. Linke Inguinaldriisen bohnengrofi, derb, griBtenteils verkist,
an einer hanfkorngroBen zentralen Stelle erweicht. Rechte Inguinaldriisen
hanfkorngrofl, weich, ohne Verkisung.

In der Bauchhohle etwa 30 ecm klarer, leicht briunlichgelb gefirbter
Fliissigkeit. Das parietale Periton#um zeigt auf der linken Seite in der
Axillarlinie und nach hinten davon in markstiickgrofer Ausdehnung eine
weifliche Verdickung; am vorderen Rande dieser mehrere bohnen- bis
linsengrofle, derb anzufiihlende Knoten. Leber groB, sehr derb, blaBrot,
ilberall durchsetzt von kleinen bis stecknadelkopfgroBen grauen Herden,
sowie von zahlreichen weiBigelben und sattgelben, scharf umschriebenen,
infarktartigen Herden. Die groferen dieser Herde zeigen auf dem Durch-
schnitt einen weillichen Rand und ein galliggelbes, erweichtes Zentram;
die kleineren sind vollstindig kisig erweicht. Netz mit einzelnen grauen,
transparenten, stecknadelkopfgroBen Knotchen. Milz stark vergréfert
(Volumen 4 cem), ganz durchsetzt von grauweiBlichen miliaren Knoten,
einige zeigen gelbliche Férbung. Nieren und Nebennieren frei. Im
Mesenterium des Dickdarms einige vergroBerte, bis hanflorngrofRe, weiBlich
transparente, derbe Driisen. An der Leberpforte eine haselnuBkerngrofe,
sehr derbe, fast knorpelartige und einige kleinere Driisen, welche anf dem
Durchsehnitt glasig, weiBlichgelb aussehen und von weiBen Streifen durch-
zogen sind. Hoden o. V. Retroperitoniale Lymphdriisen leicht verdickt,
}ianfk'orngroﬁ, derb, von weiBlicher Farbe. An der oben bezeichneten,
mit der Haut verwachsenen Stelle zeigt sich beim Herausschneiden, dal
an ihrem hinteren Ende ein kirschkerngroBer, mit triiber, gelber Fliissigkeit
gefiillter AbszeB vorhanden ist. Beide Lungen sind, besonders stark am
hinteren unteren Rande der Unterlappen, mit gelben,- kisigen Herden
besetzt. Auf dem Durchschnitt zeigt sich, daB in einigen Herden das
Zentrum erweicht ist, so dab eine hanfkorngrofie, im iibrigen mohnkorn-
groBe Hohlen zu sehen sind. Neben den kisigen Herden sieht man
schwarzrote Partien liegen. Die Rénder sind zum Teil leicht gebliht.

berall liegen in den Lungen gruppenweise stehende, sternformige Figuren
ildende, grauweife Herde. Die Bronchialdriisen bilden ein pflanmenkern-
groBes Driisenpaket, welches auf dem Durchschnitt grau aussieht und
nur wenige submiliare kisige Herde enthilt. Retrosternale erbsengroBe
Driise, Halslymphdriisen frei. Ein infarktartiger Leberherd erweist sich mi-
kroskopisch aus necrotischem, sonst unverindertem Lebergewebe bestehend,
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an dessen Orenze nach dem iibrigen Lebergewebe zu ein auch in die
Wand einer Pfortader eingelagerter, TB. enthaltender Tuberkel des peri-
portalen Gewebes zu sehen ist. In den Lungen finden sich auch mikro-
skopisch deutlich emphysematiose Stellen in der Nihe von kugelférmigen,
auffallig glattwandigen Hohlen, welche von tuberkulésem Granulations-
gewebe umgeben sind, in welchem sich zwar viele, aber doch deutlich
weniger zahlreiche TB. finden als am Rande anderer ulzerdser Hohlen.
AuBerdem findet sich eine ansgedehnte Pneumonie mit grofen ein- und rund-
kernigen Zellen in den Alveolen. Auch wo noch nicht Verkdsung ein-
getreten ist, finden sich TB. in solchen Exsudatzellen. Aus der Lunge und
den Driisen sind nach 4—5 Wochen Reinkulturen von TB. gewachsen.

‘M. 13, 26, IV. 1906 geimpft, Gew. 580 g; 18. V. Gew. 550; 9. VL.
Gew. 480; 27. VL. Gew. 468; 11. VIL. Gew. 500; 14. VIII. An der rechten
Unterbauchgegend ist ein kisiger subkutaner Herd an der Haut durch-
gebrochén, in der Umgebung fiihlt man derbe, knollige, offenbar haupt-
sichlich von den Inguinaldriisen ausgehende Massen. + 16. X. 1906.
Gew. 409 g, lebte 173 Tage.

An der vorher erwihnten Stelle findet sich ein fast zehnpfennigstiick-
groBer Defekt in der Haut, mit z. T. scharfen, unterminierten Rindern
und einem mit kisigen Massen bedeckten Grunde anf den Bauchmuskeln.
Das Peritondum zeigt an dieser Stelle keine tuberkuldse Veridnderungen,
dagegen sind die Inguinaldriisen stark vergrofert, kiisig, und auBerdem
zieht sich ein ganzer Strang von kisig tuberkulésen Knoten subkutan
weit fiber den Riicken und am Oberschenkel hin. Entsprechend dieser’
Verdnderung zeigt sich anch am Bauchfell bis gegen die Wirbelséule hin
eine beetartig flache, aus kiisig tuberkulosen Knoten bestehende Verdickung.
Die Inguinaldriisen der linken Seite sind etwas vergrofert und groBen-
teils verkiist. Dagegen ist keine Verkidsung an den axillaren beiderseits
zu sehen. Sehr ausgedehnte Driisenverkiisung und ein erbsgrofer kisiger
AbszeB zeigt sich rechts am Beckeneingang, eine linke Lymphdriise ist
etwas vergroBert, deutlich tuberkulds. Das Peritondum ist im allgemeinen
frei von Tuberkulose; ein kleiner Knoten am Zwerchfell und eine Anzahl
Knétchen im Netz. Die Milz hat ein Volumen von b cem; #HuBerlich
erscheint sie etwas fleckig, nicht deutlich tuberkulds; auf dem Durch-
schnitt sieht man einzelne graue, durchaus wie Tuberkel aussehende
submiliare Knétchen. Sehr stark verindert ist die Leber, welche einmal
anffillt durch eine unregelmiBige Lappung, die an die Anfinge einer
grobknotigen Zirrhose erinnert, dann durch zahlreiche, z. T. deutlich gallig
gefirbte gelbe Herde, meist an den Rindern gelegen, von dem bekannten
infarktartigen Aussehen. Auferdem sieht man graue Tuberkel zerstreut
und einige groBere Gewebsabschnitte, die anscheinend dicht gedringte
grane Tuberkel enthalten. Mehrere an Tuberkel erinnernde Knotchen
sieht man auch an der Innenseite der Gallenblase. An der Leberpforte
eine bohnengroBe tuberkulose Lymphdriise. MiBige tuberkulose Ver-
dnderung der Lymphdriisen in der Néhe des Nierenhilus, Nieren frei. An

4*
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der Oberfliche beider Hoden eine groBere Anzahl Tuberkel. Am Darm
duBerlich nichts von Tuberkulose zo sehen.

Die Lymphdriisen am Brusteingang vergriBert, teilweise verkiist.
Halslymphdriisen zeigen keine deutliche Tuberkulose. Rechte und linke
Lunge stellenweise mit der Brustwand verwachsen. Neben der Luftréhre
eine kleine kisige Lymphdriise, um die Bronchialstimme herum groBe,
harte, tuberkulése Lymphknoten. Herz o. B. Die Lungen sinken gar
nicht zusammen; sie bieten ein #uBerst buntes Bild, indem hellrote luft-
haltige Teile mit dunkelroten, luftleeren oder braunen und kisigen Partien
abwechseln. Die kisigen Partien gitzen hauptsichlich in den unteren
Abschnitten und zeigen an der Lungenoberfliche Ausdehnungen bis zu
11 em in der Lange, + ¢cm in der Breife. Mehrfach sind kleinerbsen-
groe Emphysemblasen bemerkbar. Beiderseits ist die Pleura wenigstens
teilweise mit netzartigen Fibrinanflagerungen bedeckt. Auf einem Durch-
schnitt sieht man an beiden Lungen ein &hnlich buntes Bild, besonders
aber fallen auf zahlreiche teils mehr rundliche, teils mehr unregelmifige
buchtige Hohlriume, welche wiederum teilweise eine ganz glatte, graue
Oberfliche haben (Emphysemblasen), teilweise (die Mehrzahl) von mehr
oder weniger dicken, kiisizgen Massen ausgefiillt bzw. umgeben sind. Die GriBe
der Hohlen schwankt bis zu solchen, welche etwa 1 ¢m lang und mehrere
Millimeter breit sind. Im Unterlappen der rechten Lunge zeigt eine solche
groBere Hohle eine deutliche Auskleidung durch ein Schimmelhdutchen,
welches auf den kidsigen Massen aufliegt und deutlich griinlichgraue
Fruktifikationsorgane erkennen 148t. An anderen Hohlen ist davon nichts
zu sehen. Aus einer solchen Hohle ist eine Reinkultur von TB. gewachsen,
wihrend in den Kulturen aus der anderen Schimmelpilze wuchsen. Der
Schimmel ist ein Aspergillus, welcher in der Kaverne fruktifiziert hat; er
sitzt nur auf der Oberfliche der Kisemasse, welche, etwas mehr in der
Tiefe, grofie Haufen von TB. enthilt. An anderen Kavernen wird die
Oberfliche von zerfallenden Massen gebildet, welche ungeheure Mengen
von TB. enthalten, endlich gibt es eine dritte Sorte mit auffillig glatter
Wand und blasenformigem Aunssehen, aber auch von tuberkuldosem Gewebe
umgeben, in dem aber nur vereinzelte TB. nachweisbar sind. Die infarkt-
artige Stelle in der Leber zeigt nekrotisches Lebergewebe, in den grauen
Stellen ist eine starke zirrhotische Verinderung (mit groffen Gallen-
kaniilchen), aber nichts sicher Tuberkultses zu finden.

M. 17, 26. IV. 1906 geimpft, Gew. 770 g; 18 V. Gew. 720; 31. V.
Gew. 760. Getdtet, weil das erste Kontrolltier, bel dem keine Kompli-
kation vorlag, eingegangen ist. Lebite 35 Tage, Gew. 760,

Die beiderseitigen Inguinaldriisen sind vergroBert und zeigen schon
von auflen kiisige Stellen. Die der rechten Seite sind behufs Verwendung
zn Kulturen unerdffnet gelassen; beim Einschneiden in die der linken
Seite entleert sich eine weifle Késemasse aus einem fast erbsengrofen
Hohlraum. In der Muskulatur sieht man ein wenig nach links von der
Mittellinie einen etwa hanfkorngrofen K#seherd. Rechts mehr nach der
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Seite zu zeigt sich eine Gruppe grauer Knétchen in den Muskeln, welche
mit diesen hin und her bewegt werden konnen. An der Serosa, dieser
Stelle entsprechend, mehrere graue, vorspringende, offenbar tuberkulose
Knotchen. Das Netz ist ganz durchsetzt von hiersekorn- bis hanfkorn-
groBen Knoten, die zu groBen Hanfen vereinigt liegen, und zwar im all-
gemeinen rotlichgrau aussehen;, aber aunf dem Durchschnitt schon iiberall
gelbliche kiisige Herdchen erkennen lassen. Die freien Rénder des Netzes
sind zusammengezogen, brettartig. ITm Mesenterium vergroferte, mit
kisigen Einsprengungen versehene Lymphdriisen. Am Beckeneingang
links eine kleinbohnengroBe, Kise enthaltende Lymphdriise; rechts eine
mindesiens viermal so groBe, in groBer Ausdehnung kisige Driise. Ver-
einzelt sieht. man grane Knoten am parietalen Bauchfell; in griBerer
Menge am Zwerchfell, wo sie Konglomerate bilden bis zur Griofle eines
Hanfkornes. Milz vergroBert, von submiliaren und miliaren Knoten durch-
setzt, an ihrem Hilus eine gut erbsengroBe Lymphdriise mit Késeherden.
Ebensolche an der Leberpforte. Uber die Leberkapsel zerstreut sub-
miliare und bis miliare grane Knotchen, dagegen ist auf einem Durch-
schnitt nur hier und da eine Anzahl grauwer Knotchen oder gelblicher
Herdehen sichtbar. Auch in der N&he der Nieren finden sich noch Lymph-
driisen, die vergrofert sind und kisige Einsprengungen enthalten. An
beiden Nieren sieht man #uBerlich ganz kleine, feine Kndtchen, die den
Eindruck von Tuberkeln machen. An dem Zwerchfell zeigt die pleurale
Seite zwar etwas weniger Tuberkeln als die peritondale, aber doch eine
groBe Anzahl. Am Thoraxeingang und in Zwischenrippenrdumen ver-
groferte, z. T. verkéiste Lymphdriisen. Ahnliche neben den Bronchien bis
an die Lungenwurzel. In beiden Lungen sieht man zerstrent kleine graue
tuberkeldhnliche Herdchen unter der Pleura aber auch auf dem Durch-
sehnitt im Gewebe. Auferdem sieht man im Unterlappen der linken
Lunge eine erbsengroBe, prall gespannte Blase, welche Luft enthilt. Im
rechten Unterlappen zeigt sich ein hanfkorngroBes blasiges Gebilde, das
aber noch einen weilgranen Inhalt beherbergt. Auf dem Durchschnitt
sieht man eine Art Zyste mit ca. 1 mm starker graner Wand und einem
kopfartiz hineinhingenden Gebilde. Die sémtlichen Lymphdritsen fallen
durch ihre derbe Konsistenz auf. Auch an beiden Hoden und Neben-
hoden eine Anzahl Tuberkeln sichtbar. Bemerkenswert ist noch, dal das
Tier gut gendhrt ist. Mikroskopis¢h wurden in Milz und Lymphdriisen
Tuberkel wie TB. nachgewiesen, welche in den Lymphdriisen sowohl
innerhalb wie auBerhalb von Riesenzellen gefunden wurden.

Aus einer Inguinaldriise und aus der Lunge sind nach drei bis vier
Wochen iippige Reinkulturen von TB. gewachsen,

Von einigen Kontrolltieren gebe ich noch den Lungenbefund:

M. 14, Infiziert 26. IV. 1906, Gew. 500 g; 18. V. Gew. 450; 9. VL
Gew. 486; 27. VL. Gew. 370; 4 10. VIL 1906, lebte 76 Tage, Gewicht 460 g.

Lungen durchsetzt von submiliaren und miliaren, meist nur grau
gefirbten Knoten, zum Teil mit grauer Peripherie und gelbem Zentrum.
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Nur an wenigen Stellen, und zwar an den Réndern verschiedener Lappen
sieht man etwas griBere, gelb, nekrotisch aussehende Herde, der grifite,
am scharfen Rand eines Unterlappens sitzend, hat eine Linge von 1 cm,
anscheinend ein verstopftes Gefil an seiner Basis, das ihm erst recht
das Aussehen eines Infarktes verleiht. Die Umgebung dieser Stelle, wie
die einiger anderer, dunkelrot gefirbt. Mikroskopisch sieht man an der
infarktartigen Stelle sehr starke Hyperimie des zwischen Tuberkeln
gelegenen Gewebes und einen Pfropf in einer Pulmonalarterie, aber noch
iiberall Kernfarbung.

M. 16. Infiziert 26. IV. 1906. Gew. b35 g; 18. V. Gew. 470; 27. VL.
415; 1. VIL 470, 28. VIL. 1906 t, lebte 93 Tage, Gew. 380,

Die Lungen enthalten sowohl graume Knétchen als auch bis iiber
hanfkorngroBe, unregelmiBig gestaltete Kiseherde. Auf dem Durchschnitt
zeigen eine Anzahl dieser Herde glattwandige Hohlriume (Emphysem).
Der mikroskopische Befund wie bei den entsprechenden Hohlen von
M. 19.

M. 19. Infiziert 26. IV. 1906. Gew. 575 g; 18. V. Gew. 670; 20. V.
hat drei tote Junge geworfen; 9. VI Gew. 570; 27. VI Gew. 415b;
+ 6. VIL 1906, Gew. 460, lebte 71 Tage.

Beide Lungen durchsetzt nicht nur von kleinen Kndtchen, sondern
auch von iiber hanfkorngrofen Herden, von denen einige einen Hohlraum
einschlieBen, der aber nicht einer Kaverne mit zerfallender Wand gleicht,
sondern ein glattwandiger, lufthaltiger Hohlraum ist, in dessen Wand die
kisigen Massen sitzen (lokales Emphysem). Mikroskopisch tritt nichts
hervor, was Emphysem bewiese, aber es ist auffillig, daB nicht kisige
Massen, sondern noch Kernfirbung zeigendes tuberkuldses Gewebe die
Hohlriume umgibt. TB. finden sich iberall, auch am Rande dieser Hohlen
in miBiger Zahl. Die innerste Schicht dieser Wand enthilt Leukozyten,
dann folgt groBzelliges Gewebe mehrfach mit deutlicher Schichtung parallel
der Oberfliche (Druckwirkung hochgespannter Luft). An Praparaten mit
gefirbter Elastika sieht man vielfach elastische Fasern, auch Gefifie mit
Elastika bis dicht an die Oberfliche reichen, doch zeigt sich nirgends
eine hesondere Anordnung der elastischen Fasern.

M. 20. Infiziert 24. 1V. 1906. Gew. 585g; 18. V. Gew. 470; 1 30. V.
Gew. 380. Lebte 3b Tage p. inf.

Die linke  Lunge liBt nur ganz vereinzelt kleine graue Fleckchen
erkennen, war mit der Brustwand nicht verwachsen. Die rechte da-
gegen ist fest verwachsen und enthilt in dem unteren und mittleren
Lappen derbe, weiBgelb, wie kisig aussechende Massen, die aber keine
Tuberkeln in ihrer Umgebung zeigen, sondern ganz scharf gegen lufthalti-
ges Gewebe abgegrenzt erscheinen; ein Teil der iibrigen Lappen sieht wie
die linke Lunge aus, der obere ist luftleer, rot und zeigt auf dem Durch-
schnitt grane Flecken, die von Tuberkeln herriihren, obwohl sie mnicht
knotig vorspringen. Aus der Milz ist nach drei bis vier Wochen eine
iippige Reinkultur von TB. gewachsen. '
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Dritte Versuchsreihe.

M. 1. Vorbehandelt. Gew. 1110g. Geimpft am 22. XI. 1906 mit
Ose in eine kleine Hauttasche, kaum Blutung.

21. XII. 1906. Gew. 970 g. An der Operationsstelle eine kleine Ver-
dickung, etwa wie eine halbe Erbse, an ihrer Oberfliche gelbe Stelle, an
der bei méBigem Druck ein hirsekorngroBer Kisepfropf heraustritt, in
dem TB. spiirlich, aber sicher nachweisbar sind. Rechtsseitige Inguinal-
driisen gut bohnengroB, die linksseitigen vergroBert, aber weniger.

5. 1. 1907 Gew. 1000 g; 23. I. 1907 Gew, 970; 1. IL. Gew. 940; 14. 11,
Gew. 935; 27. II. Gew. 870; 11. IIL. Gew. 800; } 20. III. 1907, Gew. 641,
lebte 118 Tage. Obd. Prof. Kaiserling.

An der Impfstelle ein trockener Schorf, darunter ein kleinerbsen-
groBer, kisiger Herd. Die rechten Inguinaldriisen sind vergrofiert; sie
werden zwecks Verimpfung unertfinet herausgeschnitten. Von dem er-
wiahnten Herd zieht in dem lockeren Fetigewebe ein feiner (Lymph-?)
Strang nach der Gegend der Genitalien, ans dem beim Durchschneiden
késiger Eiter herausquillt. Herz mit dem Herzbeutel auf dem rechten
Ventrikel durch sehr zarte Fibrinbeschlige verklebt. Auf dem Perikard
mehrere feine, grauweie Knotchen. Rechte Lunge ganz mit der Brust-
wand durch fibrinose Membranen verklebt, in denen kleine Blutungen uynd
vereinzelte Knotchen sichtbar sind. Von freiem Exsudat nur einige
Tropfen. Die Lunge ist fast in ganzer Ausdehnung hepatisiert; teils grau,
teils rot. Die linke Lunge enthdlt eine Anzahl bis hirsekorngroBer, geib-
weiBer Knoten. An der Oberfliche der Leber mehrfach kleine, lingliche
oder strahlige, narbenartige Vertiefungen. Im Parenchym mehrfach miliare
und kleinere granweife kisige Knotchen, besonders im linken Lappen.
Die Milz ist vergrofert und mit zum Teil konfluierenden kisigen, gelb-
weiBen, derben Herden durchsetzt. Nieren o. V. Driisen am Becken-
eingang halberbsengroB, késig erweicht. Beide Hoden dicht mit zum Teil
noch durchscheinenden, meist verkiisten und zusammenflieBenden Knoten
durchsetzt. Die Achsel- und Halslymphknoten sind unveréndert, ebenso die-
jenigen der Bauchhohle, mit Ausnahme der an der Leberpforte gelegenen.
Sie ist iiberbobnengroB, derb, grauweil mit késigen Einsprengungen.

Mikroskopisech finden sich am Hoden und in den Lungen typische
Tuberkeln mit Bazillen, in der rechten Lunge ebenfalls zerstreute tuber-
kulése Herde mitBazillen, dagegen trigt die lobsre Hepatisation den Charakter
einer micht tuberkulésen Pneumonie, und Bazillen finden sich in dem he-
patisierten Teil nur innerhalb der auch hier nicht fehlenden Tuberkel. Aus
der linken Lunge ist eine Reinkultur von TB. herausgeziichtet worden.

M. 4 Vorbehandelt. Infiziert am 22. XI. 06; kleine Hautwunde
und sehr kleine Tasche, die erst nachtriiglich mit der entleerten Ose
tiefer gemacht wurde. Gew. 1000 g.

21. XII. 06, Gew. 1000 g. Kleine Verhdrtung an der vernarbten
Operationsstelle; rechte Inguinaldriisen bohnengroBes Paket, linke eben-
falls, aber weniger vergroBert.
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5. I. 07. Gewicht 1070 g; 19. 1. 07 wird das Tier getotet, weil das
erste Kontrolltier der Reihe gestorben ist. Lebte 58 Tage. Gew. 1034 g.

AuBerst gut genihrtes, fettreiches Tier. An der vernarbten Ope-
rationsstelle unter der Haut ein ca. hanfkorngroBes Hohlchen mit diinnem,
weiBlichem, triibem Inhalt, in dem TB. in gewisser Zahl gefunden wurden;
sie waren auffillig kornig. Rechte Inguinaldriise kleinerbsengroB, hart,
mit kisigen Einsprengungen; ebenso, nur etwas kleiner die rechtsseitigen
Inguinaldriisen; die axillaren nur klein, nicht deutlich tuberknlds, dagegen
die beiden .am Beckeneingang liegenden vergréBert, hart, mit gelben
Fleckchen. Auch eine Lymphdriise hinter dem Manubrium etwas ver-
groBert und hart. Auf beiden Hoden und weit iiber den Fettlappen des
Samenstranges hinaus sieht man auf beiden Seiten flache, gelbliche Her-
vorragungen von einem bis einige Millimeter Durchmesser, von schmalen, roten
Hofen umgeben, vielfach versehmolzen, am Rande dieser Stellen aber
auch isoliert. An mikroskopischen Quetschpriiparaten wurden vereinzelte
kornige TB. nachgewiesen.

An der Oberfliche der Milz, ebenso am Netz ein paar flache, graue,
tuberkelihnliche Erhabenheiten, in der Milz nicht sicher Tuberkeln, an und
in der Leber nichts Auffilliges. Lungenoberfliche vielfach besetzt mit
schwirzlichen Koblenflieckchen, Tuberkeln nicht erkennbar. Auf den unteren
Rippen links ein zweihanfkorngrofier, kiisiger Knoten. In einer Niere ein
oberfliichliches submiliares, etwas gebliches Kndtchen. Auch mikroskopisch
wurde in Milz-, Leber-, Lungenschnitten nichts Tuberkuloses gesehen,
wohl aber zeigten das Hodenperitonaeum und die zwei untersuchten Lymph-
driisen typisches tuberkuloses Granulationsgewebe mit Riesenzellen und
TB., welche in den Lymphdriisen etwas reichlicher vorhanden waren.

M. 7. Vorbehandelt. Infiziert am 22. XI. 1906. Gew. 1060. 21. XII.
Gew. 1100. An der Operationsstelle ein stecknadelkopfgrofier Schorf iiber
einer kleinen Hérte; nach Entfernung des Schorfs tritt ein Kiisebrockchen
heraus, in dem TB. nicht gefunden wurden. Rechte Inguinaldriisen stark
geschwollen, linke efwas weniger. Tier scheint schwanger.

5, 1.1907. Gew. 1100 g; 15. I. 1907: hat 3 muntere Junge geworfen.
23. . 1907. Gew. 740 g. 24. I. 1907 }. Lebte 63 Tage.

An der Impfstelle duBerlich ein kleiner Schorf, darunter ein ca.
hanfkorngroBer Kiseherd, rechte Inguinaldriisen bis haselnnBigroB, ver-
kiist, linksseitige und axillare zeigen nichts sicher Tuberkuloses. Das
linke Uternshorn grofer wie das rechte, dunkelrot, die Venen daneben
dick, fest, an einer Stelle gelbliche Fleckchen in der Wand. Schleimhant
dieses Horns gerdtet, gefaltet, an zwei Stellen kleine grane Fleckchen, welche
Tuberkeln entsprechen konnten. Vor der Wirbelsiule eine Kette ver-
groferter, harter Lymphdriisen, besonders zwischen den Nieren klein-
bohnengroBe, teilweise verkiiste. Im Unterlappen der linken Lunge einige
graue Knotchen, ein hanfkorngrofes, im Zentrum gelbes; Milz klein, Leber
gelb, beide ohne tuberkuldse Herde. Bronchiale Lymphdriisen anthra-
kotisch, nicht sicher tuberkulds.
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In dem Ausstrich einer Beckenlymphdriise sind reichlich TB. zu finden.
Die Fleckchen in der Uteruswand erweisen sich als hyaline Massen mit
Riesenzellen, die aber nicht der Charakter von Tuberkelriesenzellen
sondern von Fremdkorper- resp. Plazentarriesenzellen tragen.  TB. nicht
nachzuweisen. :

M. 10. Vorbehandelt. Gew. 850 g. Infiziert am 22. XI. 1906 in
tiefe Hauttasche. - : -

21. XII. Gew. 880 g. Kleine Verhirtung an der vernarbten Ope-
rationsstelle; die rechten Inguinaldriisen bohnengroB, die linken kleiner,
aber auch vergroBert.

5.1 1907. Gew. 850 g; 23. 1. Gew. 820; 1. IL. Gew. 850; 14. 1I.
Gew. 800; 27. IL. Gew. 870; 11. III. Gew. 800; 23. lII. Gew, 770; 3. 1V,
Gew. 760; 13, IV. Gew. 770; 27. IV. Gew. 660, | 28. IV. 07, Gew. 646;
lebte 157 Tage.

An der Operationsstelle ein runder Schorf von ca. 7 mm. Durch-
messer, darunter ein kleiner kisiger Herd, daran anschlieBend subkutan
mehrere hiersekorngroBe Kiseherdchen, gegen die Inguinaldriisen hin sich
erstreckend, welche bis zu BohnengroBe angeschwollen und verkést sind.
Ebenso eine rechtsseitizge Axillardriise, nur wenig veriindert die linken.
inguinalen, gar nicht die linken axillaren. Dagegen die am Beckenein-
gang liegenden, besonders rechts, sowie die retroperitondalen in der
Nierengegend, portale und mesenteriale, tracheale und bronchiale ver-
groBert und verkdist. In der Leber zahlreiche deutliche Tuberkel, Milz
von etwa doppelter GriBe, ganz durchsetzt von Tuberkeln, welche meist
zu Knoten (bis. fast ErbsengréBe) konglomeriert sind und teils grau, teils
gelb (kisig) aussehen, dieses besonders im Innern der Konglomeratknoten.
Im mediastinalen Gewebe miliare Tuberkel, beide Lungen enthalten
kleinere und groBere (bis iiber erbsengroBe) tuberkulsse Herde, von
denen die grofen z. T. Hohlriume enthalten. - Mikroskopiseh finden sich in
der Milz typische Tuberkel mit TB., ebenso in Lymphdriisen und Lungen, in
der Leber ein hyperdmischer Randherd, an dessen zufithrender Ven. port. eine
Wandtuberkulose mit unvollstéindiger Verlegung des Lumens vorhanden ist.

Von einigen Kontrolltieren, welche mehr wie disseminierte Kndtchen
in den Lungen hatten, gebe ich die Lungenprotokolle: '

M. 8. Gew. 1024 g. Infiziert 22. XI. 1906. Etwas Blutung. Tasche
nicht tief. | 13. 1II. 1907, Gew. 696 g. Lebte 111 Tage.

Lungen mit groBen Kdseherden, an einem ein kleines Erweichungs-
hohlchen im Zentrum, ausgedehnte graue, harte Infiltration, anscheinend
durch konglomerierte Tuberkeln.  Aus den Lungen und einer Inguninaldriise
wurden Reinkulturen von TB. gesiichtet.

M. 5. Gew. 750 g. Infiziert 22, XI. 1906. | 24. 2. 1907. Gew.
553 g. Lebte 94 Tage. '

Lungen durchsetzt von vielfach sich beriithrenden, zentral gelbweifien,
peripherisch grau durchscheinenden Herden, von denen viele im Zentrum
eine Hohle enthalten, die meistens glattwandig aussieht.
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M. 6. Gew. 745 g. Infiziert 22. XI. 1906 in eine oberflachliche Haut-
tasche, welche dann mit der entleerten Ose tiefer gemacht wurde,
+ 29, IV. 1907. Gew. 604 g. Lebte 157 Tage.

Tuberkulose der trachealen und bronchialen Lymphdriisen. Ausge-
dehnte Tuberkulose der Lungen mit Hepatisation, die aber nicht gelb,
sondern grau aussieht; trotzdem einige Hohlriiume darin mit glatter Wand.
Mikroskopisch finden sich in den hepatisierten Teilen ausgedehnte indurative
Vertinderungen mit Tuberkeln insbesondere mit zahlreichen Riesenzellen,
in denen ganz vereinzelt TB. vorkommen; neben der indurierten Stelle
frische Pneumonie mit Leukozyten in den Alveolen.

1L

Uber die Infektion des Menschen mit
Rindertuberkulose,?)
(Aus dem Pathologischen Institut zu Berlin.)
Von
Dr. H. Beitzke,

Privatdozent und Prosektor am Institut.

Im Jahre 1901 sprach Robert Koch'® auf dem Lon-
doner Tuberkulosekongrel die Ansicht aus, daf 1. die mensch-
liche Tuberkulogse von der des Rindes verschieden sei; 2. daf sie
auf das Rind nicht iibertragen werden konne; 3. die Moglichkeit
einer Infektion des Menschen mit Perlsucht sei fraglich, jedenfalls
komme sie nur sehr selten vor, und er halte es deswegen nicht fiir
geboten, irgendwelche Malregeln dagegen zu ergreifen. KEs ist
bekannt, welch lebhafte Diskussion diese Thesen hervorgerufen
haben und welche Fiille von Arbeiten durch sie angeregt worden
sind. Awusfithrliche Verzeichnisse davon finden sich in den Ver-
offentlichungen von- Lydia Rabinowitseh?, Marcus
Rabinowitsch?t, v. Szekely? und Weber32 auf
die hiermit verwiesen werden kann. Die drei oben genannten
Thesen haben eine sehr verschiedene Kritik erfahren. Am heftig-
sten wurde die zweite These von fast allen Seiten bestritten. Durch
zahlreiche Versuche, denen noch einige aus fritherer Zeit hinzu-

1) Ausgefithrt mit Hilfé der Grifin-Bose-Stiftung und abgeschlossen
Mai 1907. Mitteilung in d. Ges. d. Charite-Arzte am 27. 6. 07



