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III. 

Beitrag zum experimentalen und anatomo- 
pathologischen Studium derAugentuberkulose. 1) 

(Arbei~ aus dem Ins~itut de Pharmacodynamie et de Th~rapie- 
Universit~t Gent. 

Von 

Dr. reed. F r a n s D a e 1 s, Assistent. 

Hierzu Taf. I, II, III, IV uud Tabellen~afeln II--XIII). 

Das experimentale Studium der Augentuberkulose bietet aus 
verschiedenen Gesichtspunkten Interesse. Die Genesis des Tuber- 
kels selbst wird immer noeh stark bestritten, und gerade auf diesem 
Gebiete hat die experimentale Verletzung des Traetus uvealis 
dutch die Arbeiten yon B a u m g a r t e n und seinen Nachfolgern 
( K o s t e n i t s e h  und W o l k o w  sg, W e c h s b e r g  ag) eine her- 
vorragende Bedeutung erworben. Andererseits bietet die Regen- 
bogenhaut das giinstigste Organ, um die makroskopische Ent- 
wieklung der erzeugten spezifisehen Anderungen genau zu be- 
obachten. Dieser letzte Umstand sowie die Tatsache der klinischen 
Heilungen von L~ maehen aus dem Tractus uvealis 
ein vorztigliches Material, um die klinisehe und anatomo-patho- 
logische Entwieklung der tuborkulSsen Erkrankung zu studieren. 

Klinische Heilungen, oft spantane, welche sehan dutch 
H a a b a, P f 1 ii g e r und P a 11 a s beobaehtet, mit Gewil~heit 
abet dutch v a n D u y s e 13 2s und L e b e r 17 bewiesen und mit 
dem Namen ,,tubereulose attenu6e", ,,abgessehwi~ehte Tuber- 
kulose" benannt worden waren, sind van verschiedenen Klinikern 
noch spi~ter mitgeteilt warden. Nach A b a d i e 41 und besonders 
v. H i p p e l  44 kOnnte man sogar Heilungen von ausgebreiteten 
Verk~sungsherden arreichen, atles Dinge, welehe im Traetus uvealis 
einen giinstigen Baden zur Rtickbildung, zur Heilung zu beweisen 
streben. 

Diese versehiedenen Beabachtungen haben uns veraniaBt, auf 
diesem Gebiete eine lange Reihe Versuehe anzustellen. Das ent- 

1) Die vorliegende Arbeit wurde im belgischen ,,Contours des bomses 
de voyage --  1906" preisgekrSnt. 
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spreehende, aufterst reich erworbene Material haben wit bis jetzt 
nur teilweise mikroskopisch untersuchen kSnnen. Die ersten er- 
langten Resultate bieten wit in diesem Beitrag dar. 

E x p e r i m e n t a l e s  S t u d i u m .  

Das erste zu 15sendc Problem bestand darin, die tuberkulfse 
Erkrankung im Gebiete des Tractus uvealis hcrvorzurufen. 

C o h n h e i m (1877) errand das elegante Verfahren der Impfung 
in die vordere Augenkammer. Seine Erfahrungen besthtigten 
jene yon V i 11 e m i n und bewiesen die Virulenz des tuberkulOsen 
Gewcbes. B a u m g a r t e n  7 (1885) und nach ibm mehrerc andere 
Forscher benutzten dasselbe Verfahren, um histogenetische Studien 
tiber den Tubcrkel zu machen. So entseheidend dicses Verfahren 
far den Beweis des spezifischen Charakters des Virus war, so wenig 
geeignet scheint as uns ftir das histogenetische Studium der klini- 
schen tuberkulOsen Erkrankungen. Dutch die Einftihrung yon 
Tubcrkulosebazillen in die vordere Augenkammer tuft man die 
Infektion auf ganz anormalc Weise hervor; man erzeugt also nicht 
die typische tubcrkulSse Erkrankung, sondern eine solehe, dcren 
Fazies noch, und zwar unvermeidlich, durch neue Faktorcn bcein- 
fluf3t wird, wie z. B. Schnitt der Kornca, Verletzung der Iris und 
auch die besonderen Bedingungen, in welche man den Bulbus 
bringt. ~eschieht auI3erdem die Einftihrung der Bazillen in die 
vordere Augcnkammer mi t  tuberkultisem Gewebe ( B a u m -  
g a r t e n), so treten noch mehrere neue Faktoren hinzu, welche 
mit der Einwirkung dcr Bazillcn nichts gemein haben. 

In einer umfangreiehen Arbe i t  erklart uns S to  c k -3a as, 
daf3 er die Impfung yon Kulturen in die Vena aurieularis des Ka- 
ninchens benutzt hat, um die Uvealtuberkulose hervorzurufen. 
Er nahm eine Reihe yon 2] Impfungen vor und, obwohl nur 3 Tiere 
(gestorben 115, 123 und 263 Tage nach der Impfung) zweifellose 
tuberkul/Sse uveale Erkrankungen zeigtcn, nimmt cr an, daf~ in 
,,allen" F~llen solche vorkamcn, und zwar atypiseh und besonders 
in der Chorioidea lokalisiert. Es ist uns unmSglich, die tuberkulSse 
Natur der bcsehriebenen Vergnderungcn anzunehmen; die ver- 
sehiedenen Grtinde daftir werden wit im Laufe unserer anatomo- 
pathologisehen Darlegungen erklgren. 



92 

L a g r a n  g e ao (1898) war der Erste und bis jetzt der Einzige, 
der die Impfung in die Karotis benutzte, um im Gebiete des Auges 
Tuberkeln hervorzubringen. Es gelang ihm bei seinen Versuchen, 
welche er mit ~- ccm einer sehr virulenten Baziltenkultur anstellte, 
bei 2 Kaninchen unter 7 eine miliare lristuberkulose zu erzeugen. 
Daraus schliei~t dieser Forscher, daI3 es ftir die mit dem Blutstrom 
fortgetriebenen Bazillen mSglich und selbst sehr leicht ist; sich 
in der Iris festzusetzen und zu kolonlsieren. 

Um uns nicht in mangelhafte Versuchszustlinde zu versetzen, 
sondern um die Umst~nde vMmehr zu beherrschen, als uns durch 
sie leiten zu lassen, haben wir dem Verfahren yon ~ L a g r a n g e,  
der Impfung in die Karotis,  den Vorzug gegeben. 

E x p e r i m e n t a l e  E r z e u g u n g  d e r  A u g e n -  
t u b e r k u l o s e ,  

Als u ~ gebrauchten wir nur Kaninehen. 119 
Tiere, in 13 Reihen geteilt, wurden in die Karotis geimpft. Nur 
in' den beiden ersten Reihen benutzten wir Albinokaninchen; 
fernerhin verzichteten wir auf sie, well wir erkannten, dab sie 
uns auf ' diesem Gebiete vor den anderen Kaninchen keinen Vor- 
tell brachten. 

L a g r a n g e erklgrt uns nichti welches sein technisches Ver- 
fahren' war. Von den 10 yon ihm geimpften Kaninchen starben 
3 an BlCltergul~. Bei keinem einzigel~ von unseren Tieren batten 
wir diesen Zufall. Unser Verfahren war folgendes: eine der Kar0tis- 
arterien wird i n  einer L~nge yon 2 3 cm isoliert; uster dem 
proximalen Ende ~ dieses Arterienstranges bringt man einen ttenkel 
aus Garn an, einen anderen unter dem distalen Ende. Mig der 
linken Hand zieht man den proximalen tIenkel an, b isman dutch 
den ausgeiibten Druck den Blutstrom unterbridlt;  die rechte' Hand 
leitet die 8pritze yon 10 ccm, die eine Bazillenemulsion enthi~lt; 
sie ftihrt die geniigend fei'ne ~adelspitze distal yon der Druck- 
stelle und  yon hinten nach vorn in das hmere des Geflif~es ein. 
Ist die 5~adel eingeffihrt, so li~[3t man den angezogenen Henkel 
allmi~hlich los. 8ogleieh str6mt alas Blur wieder durch und schleppt 
die langsam eingespritzte Bazillenemulsion mit sich fort. Man 
zieht die ~adel erst heraus, nachdem die beiden Henkel  zuge- 
bunden sind. Bei einer gewissen Geschicklichkeit versagt dieses 
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Verfahren nie. Die Vernarbung der Inzision hat sieh bis auf-eine 
einzige Ausnalime ohne septiseha Komplikationen vollzggen. 

Als Impfungsmaterial haben wir benutzt: 
1. dureh Warme get/Stete Bazillen der menseh!iehen Tuber - 

kulose; 
2. lebende und versehiedenar~ig virulentel Bazitlen der menseh- 

lichen Tuberkulose; 
3. Bazillen der Rindertuberkulose und tuberkulSses Gewebe, 

yon mit Rinderbazillen geimpften Tieren ~stammeM. 
Die benutzten Kulturen waren durehsehnittlieh 6 bis 

8 Woehen alt. 
Handelt es sieh: um Bazillenkulturen oder u m  tub,erkul6ses 

Gewebe, so ist es, daft man wohl sagen, unm0glieh, insofern man 
nieht bei ganz besonderen Triturationsmethoden tIilfe sueht, eine 
so feine u der Bazillenmassen~z~.l erreiehen, ,dab die Emul- 
sion keine das Kapillarlumen fibertreffende Tei!ehe~ enth~lt. Bei 
unserer. Einspritzung werdert sieh infolgedessen immer Bazillen- 
embolien in den Gef~ften gebi!det haben Dieses Ph~nomen findet 
fibrigens aueh in den normalen pathol0gisehen Verh~!tnissen statt; 
infolge der Tendenz der Bazillen, aneinander zu kleben, und 
sieh in kteinen Gruppen in ~len Kapillaren-festzusetzen, glauben 
Forseher wie R i b b e.r t und B e n d a,  daft selbst die meisten 
metastatisehen Tuberkeln solehen Bildungen ihr Entstehen ver- 
danken. 

Die kurzen klinisehen Skizzen, yon unseren Versuehstieren 
sind im Anhang in synoptisehen Tabellen zusammengefaftt. Eine 
groge Anzahl Tiere wurde~ znm Zweek des anatomo-pathologi- 
schen Studiums getStet., Angaben fiber den allgemeinen Zustand 
und fiber die Sezierung ,sind in die.sen Tabe]ten nut  yermerkt+ 
wenn sie ein gewisses,Interesse boten. 

I m p f u n g e n  m i t  a b g e t S t e t e n  B a z i i i e n .  

Reihe I. 
(1--6). 

I m p f u a g s m a t e r i a 1. Eine auf gl~:zerinierter Bouillon 
geztiehtete Ku!tur yon Bazillen der men~s:ehlichen Taberkulose blieb 

Stunde ira hutoklav (120~ ; dann wurde sie umgesehfittelt, 
damit die kleinen Sehuppen sich etwas zerteilten. Bettor die Ba- 
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zillenhaufen Zeit gehabt hatten, sich wieder zu setzen, wurde die 
Fl~issigkeit in einer Spritze aufgesogen; sie enthielt also neben 
del' Bouillon mit Toxinen relativ groSe I-taufen yon Bazillen. In 
unserer Spritze lieSen wir ein Luftbl~schen, das wit vor jeder 
Impfung dureh die Fliissigkeit jagten, damit die Bazillenmassen 
sieh in dieser i~berall regelmaSig verteilten und jedem Tier yon 
diesen Haufen eine ungefahr gleiehe Menge gereieht wurde. 

Seehs Kaninchen wurden mit Mengen von ~ bis 2�89 ecru in 
die linke Karotis geimpft. 

�9 Die erzeugten Symptome waren: 
Krgmpfe zu Ende der Einspritzung, 
nach 2 Stunden anhaltende Drehkrampfe, 
nach 3 Stunden Verschwinden des Pupillarreflexes und reehte 

:Mydriasis, 
naeh 5 Stunden Hyperamie der Iris und Verschwinden des 

Palpebralreflexes. 
Atle diese Tiere starben innerhalb 15 Stunden, Bins naeh 

einigen Minuten, eins nach einer hatben Stunde, ein anderes nach 
2 Stunden und die drei letzten zwisehen 7 und 15 Stunden naeh 
der Einspritzung. Alle sind zweifellos an nervSsen StSrungen, 
durch die Embolie der grSSeren Bazillenhaufen ira Hirngebiete 
hervorgerufen, umgekommen. Der toxische EinfluS der Bouillon 
stellt, wie spatere Versuehe lehrten, keinen wiehtigen Faktor far 
diese Erscheinungen vor. 

Reihe II. 
(7--12). 

I m p f u n g s m a t e r i a 1. Die Bazillenmasse, wie im ersten 
Versuehe erzeugt, wird dureh Filtrieren yon der Bouillon gesehieden 
und einfaeh zwisehen LSsehpapier ausgepreSt. Davon wiegt man 
5 eg ab, welehen, sehr rein zerrieben, man 5 ecru steriles physiolo- 
gisehes Wasser hinzufiigt. So bekommt man eine milchige Emul- 
sion, die, viel feiner als die vorige, doeh noeh einige kleine Sehuppen 
enthglt. Sie stellt eine einprozentige Bazillenemulsion dar. 

Hiermit wurden 6 Kaninehen geimpft. Den Tieren 7 bis 11 
wurde �89 ecru, dem Tiere 12 1 ecru eingespritzt, dies mit einer dureh- 
sehnittliehen Gesehwindigkeit yon �89 ecru in der Minute. 

Tabelle-Versuch II yore Anhang fast die erworbenen Modifi- 
kationen zusammen. 
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Was die Augensymptome anbelangt, so wurde folgendes be- 
obaehtet: 

Naeh 24 Stunden eine Irishyper~mie mit einem gewissen 
Grade yon LiehtsGheu ; gegen den 4. und 5. Tag wird diese ttyper- 
/imie noGh deutliGher, die Gefgl~e sind prominent, und liellere 
Punkte kgnnen auf der Iris zum Vorsehein kommen (Nr. 9). 

Dureh diese Versuehe ist bewiesen, dab eine feinere Verteilung 
der Bazillenmassen geniigt, urn alle nerv6sen StOrungen zu be- 
seitigen. 

Bei der makroskopisehen Untersuehung hat die Regenbogen- 
haut keine ,,Tuberkeln ~ gezeigt. 

Aueh konnten wir bei der Sezierung in den anderen Organen 
niehts Besonderes wahrnehrnen. 

Die KaninGhen (7 und 8) haben sehr gut die Impfung kleiner 
Mengen abget6teter Bazillen ertragen. 71 Tage naeh der Ein- 
spritzung wiesen Kaninehen 8 und 11 eine Gewiehtszunahme mit 
NiGhtvorhandensein yon rnakroskopisehen Vergnderungen auf. 

Reihe III und IV. 
(13-24) (25-27). 

I rn p f u n g s In a t e r i a 1. Die wie friiher hervorgebraehte 
Bazillenrnasse behglt man auf einern Filter und w~seht sie fiir 
diese Versuehe rnehrrnals rnit sterilisiertern physiologisehem Wasser, 
damit die Bouillon entfernt wird und nur, sozusagen die Ba- 
zillenk6rper iibrig bleiben. Eine Emulsion, deren Gehalt an Bazillen 
ungefghr 5 mgr pr o eGm betrggt, also die Hglfte vorn vorigen Fall, 
wird mit dieser Masse vorbereitet. 

12 Kaninehen werden mit Mengen yon i b i s  2 eGm dieser 
Emulsion geirnpft. 

Damit jede etwas gr6f~ere Sehuppe vollkornrnen entfernt 
wurde, braehten wir noGh einen ,Teil dieser Emulsion auf einen 
Filter, welcher die gr6geren Partikel zuriiekhielt und nur eine 
ziemlieh wenig rnilehige Fliissigkeit durGhlieg. Diese enthielt dann 
nur isolierte Bazillen oder solGhe ttaufen, welGhe klein genug waren, 
um dureh die Poren des Papiers zu gelangen. Nit dieser Emulsion 
wurden 3 KaninGhen geimpft. 

Tabelle VersuGh III und IV vom Anhang stellen die klinisehen 
Skizzen dar. 
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Die mi t  der filtrierten Emulsion geimpften Kaninehen zeigten 
keine deutliehen makroskopisehen Ver~tnderungen. Bei den anderen 
Tieron fanden wir, wie es schon der Fall bei den Reihen, I .und II 
wa~', I Zirkujationsver~derungen in der Iris bald naeh der Karotis- 
einspritzung; die Iris i s t  gesehwollen, und das Erscheinen ~zon 
radi~ren Vertiefungen verleiht ihr ein :unregelm~f3iges Aussehen. 
Bei Kaninchen ~Tr. 23 beobachteten wir nur gegen den, 40. Tag 
einige hintere Pupillarsyneghien. 

Am 6. Tage ersehienen auf der Iris von Nr. 20 hellere, be- 
sonders bei der Untersuehung mit  der Binokularlupe hervortretende 
Punkte; nach 13 Tagen waren eine Menge ein wenig erhabener, 
grauartiger P:unkte zum Vorschein gekommen, eine deutliche Miliar- 
tuberkulosebildung. _~hnliehe helle Punkte sehienen bei Kaninehen 
24 naeh 8 Tagen aufzutreten. Bei Nr. ;[5, 16 und t7  lie[3 sich im 
Ge~enteil dieses Ph~nomen erst nach 20 und 27 Tagen feststellen. 

Einige Taga naeh ihrem. Entstehen waren bei Ka'ninchen 15 
die anfgnglich hell on Punkte; in kleine erhabene Tuberkeln, mit 
weil3em Zentrum und grauem Saum verwandelt. Gegen den 40. Tag 
hatten drei neue Tuberkeln, Yon denen einor noch ganz gran war, 
sieh den ersten hinzugeftigt. Das Tier:starb am 48. Tag an nicht 
aufgekl~rten Ursachen. ~Naeh Fixation und Durchsehnitt des 
Bulbus bewahrten die i n  Frage kommenden Tuberkeln dasselbe 
Aussehem Taf. I, Fig. 1 gibt davon eine Abbildung; die Kornea 
ist:voa dem abgebildeten Toil losgelSst. 

Bei Kaninchen 16 tra~/ am 27. Tage zur Irishyper~mie eine 
starke H~morrhagie hinzu; das untere Drittel der vorderen Augen- 
kammerwar mit einer roten, blutigonMasse angefiillt, und zu gleicher 
Zeit wurde eine, Miliartuberkulose siehtbar, Die Resorption dieses 
Blutes land ziemlich schnell statt; am 41. Tage war si2 vollzogen, 
w~hrend die s Ver~nderungen in Rtickbildung schienen. 

Die Iris des Kaninchens 17 zeigte purpurne Flecke und war 
gegen den 30. Tag im zentralei1 Drittel mit einer blutigen Schicht 
bedeckt, ohne dab sieh Blnt auf dem BVden der vorderen Augen- 
kammer ansammelte. 

5Tach Fixation und Durchschnitt des ]~ulbus steilten wir bei 
Enffernung der Membrana hyaloidea eine schSne Miliartuber- 
kutose der Chorioidea fest. Tar. I, Fig. 2 gibt davon eine Ab- 
bildung. 
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In diesen Versuchen fanden wir bei der Sezierung keine makro- 
skopisehen Xnderungen in anderen Organen. 

W~hrend wir bei den vorhergehenden Reihen nur solehe ~_nde- 
rungen, welehe wir nieht mit dem Namen ,,tuberkulSs" benennen 
diirfen, beobachteten, hat diese Reihe 3 makroskopische Vergnde- 
rungen, welehe in Form yon deutliehen ,,Tukerkeln" auftraten, 
gezeigt. Diese kamen bei den mit dem Filtrat geimpften Tieren 
nicht zum Vorsehein. 

Die hellen Punkte, welche sehon 6 Tage naeh der Impfung 
erschienen, sind die erste Anlage der grauen Tuberkeln. So ist 
in diesemFall die spezifische tuberkulSse Veri~nderung sehon 6 Tage 
nach Ansiedlung der Bazillen wahrnehmbar; 7 Tage sparer besteht 
bei Nr. 20 eine deutliche Miliartuberkulose: Den Tuberkeln ist die 
Irishyperiimie, die his zur Hi~morrhagie reiehen kann, vorausgegangen. 
Einzelne ziemlich grof3e Tuberkeln zeigen einen weiBen Herd. 

Eine Tatsache, welehe die Aufmerksamkeit besonders auf sich 
zieht, ist folgende: gewisse graue Tuberkeln kommen auf der Iris 
naeli 6 Tagen zum Vorschein, und neue ~ihnliche Vefletzungen 
kommen noeh naeh 13 Tagen hinzu. Die Ver~nderungen kfnnen 
abet aueh erst naeh 20 Tagen entstehen und i~hnliche nach 40 Tagen 
noeh hinzutreten (Nr. 15). Dieselbe tuberkulSseVerhnderung erscheint 
also beim selben Tier, im selben Organ, nach sehr verschiedenen 
Zeitri~umen naeh der Bazillenansiedelung, und dies, ohne dab 
Bazillenmultiplikationen ins Spiel kommen. 

Reihe V. 
(2s-41). 

Die vorige Reihe fiihrte uns mehrere, dureh abget6tete Ba- 
zillen hervorgerufene makroskopisehe Bilder vor. Zum Zweeke 
des mikroskopisehen Studiums, aueh um die Entwieklung dieser 
Bilder nochmals zu verfolgen, impften wir noeh 3 Tiergruppen auf  
~thnliche Weise. 

Die Injektionsmasse war der vorigen gleieh, enthielt aber 
5 % Bazillen. Anstatt die grSBeren Bazillensehuppen regelm~Big 

o in der Spritzenflfissigkeit zu verteilen, haben wir im Gegenteil,- 
da sie immer im oberen Teil schwammen, nur die erste Portion 
der Flfissigkeit den Tieren eingespritzt und mlf diese Weise den 
l~bergang dieser Sehuppen in die Blutbahn verhindert. 

Yirchows Archly f. pathol. Anat. B4. 190. B~ihef~. 7 
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Zweimal wurden 4 Kaninchen und einmal 6 nach diesen 
Verfahren geimpft. 

Tabelle-Versuch V (siehe Anhang). 
Bei zwei Tieren verdient die klinische Entwicklung der er 

worbenen Ver~nderungen unsere Aufmerksamkeit. 
Bei Nr. 35 war vom 2. Tag ab die Kornea ganz tr~ibe, und al~ 

gegen den 20. Tag diese Ver~nderung ziemlich abgenommen hatte 
fanden wir die Iris gehndert ; sie zeigte in ihrem unteren Teil elm 
ganz besonders wei[te Farbe. Naeh 25 Tagen bestand ein totale~ 
Star. Gegen den 50. Tag erblickten wir den durch hintere Synechie! 
verl6teten Pupillarrand ganz unregelm~l~ig. 

Nach 75 Tagen hatte der pathologis~he Prozel~ den vorderel 
Iristeil aus dem Korneafelde gezogen und unsichtbar gemaeht 
Der Durchschnitt des Bulbus ergab die Verwandlung eines Teil~ 
tier Iris, des Processus ciliaris und tier Chorioidea in eineu kleineI 
derben Streifen. 

Das Auge yon Nr. 36 zeigte uns verschiedene ~nderungen 
deren Entwicklung 150 Tage zu verfolgen uns gelungen ist. Da~ 
Tier wurde mit 1�89 cam einer 5 prozentigen Emulsion yon abge 
tSteten Bazillen in die rechte Karotis eingespritzt. Am entsprechen 
den Auge beobachteten wir 24 Stunden sphter die Zeichen deJ 
Konjunktivitis und tier ziliaren Hyper~mie. Nach 8 Tagen tra 
das auf Tar. I, Fig. 3 abgebildete Aussehen ein. Die Iris seh: 
unregelm~Big geschwollen, mit hyperamischen, selbst h~morrha 
gischen Flecken, zeigte in den peripherischen Partien heller~ 
Punkte. Die Pupille war auf der Seite yon einem Streifei 
aus grauwei[ter Masse durchzogen; in diesem war im obere~ 
Teil ein rotes strich wahrnehmbar. Kornea trtibe, Pannus, Kon. 
junktivitis, kleiner erhabener Punkt mit hyperamisehem Saum~ 

auf  dem dritten Augenlid. Die Kornea hat sich schnell wiedel 
aufgehellt; w~hrend die Iris eine purpurne Farbe annahm. Nact 
20 Tagen waren die hinteren hellen Punkte verschwunden, di~ 
vorderen batten sieh in  eine Gruppe yon Tuberkeln mit wei[ter 
ientralen tterden umgewandelt. Auf den unteren angeschwollener 
Teilen der Iris waren zwei Tuberkeln mit Weil~en Herden zuw 
Vorschein gekommen, die Unregelm~l~igkeiten hatten ziemlict 
abgenommen, eine leichte Linsentrtibung war hinzugetreter 
(Taf. I, Fig. 4). Bald gab es einen totalen Star. Die Iris wurd~ 
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violettfarbig, GefhBe zeiehneten sieh deutlieh ab, und die unteren 
Tuberkeln fingen allmhhlieh zu verschwinden an. Bald fanden 
die Riiekbildungsprozesse aueh an den hinteren Tuberkeln statt; 
einer yon ihnen zeigte sich yon einer deutliehen hyper~misehen 
Zone umgeben. Zu gleieher Zdt trat unter dem Limbus an 
der Stelle, wo anfangs eine starke hyper~misehe Zone gewesen 
war, eine gdbliche Masse hervor; sie hing iiber dem periphe- 
risehen und hinteren Teil tier Iris. Die Unregelmggigkeiten 
waren verschwunden, die Pupille erweitert und hintere Pupillar- 
syneehien aufgetreten. Das Auge befand sieh am 45. Tage 
(Taf. I, Fig. 5). Lange Zeit hindureh nahm diese Verkhsung, 
die sieh in der hinteren Pattie der vorderen Augenkammer 
entwiekelte, an Gr6fte zu; sic behielt ihre l~ngliehe Form 
und bedeekte beinahe die HNfte der Irisbrdte. Gegen diese Zdt  
beobaehteten wir am Tier eine bedeutei/de Abmagerung. Die 
hyperamisehe Zone, welehe den unterliegenden, in Rfickbildung 
begriffenen Tuberkel umgab, markierte sich immer starker und 
erzeugte selbst eine gewisse Hhmorrhagie (95. Tag). Naehdem 
der Tuberkel des dritten Augenlids sich lange Zeit hindureh stationgr 
gehalten hatte, versehwand er spurlos. Gegen den 105. Tag fanden 
wir das erste Mal bei der Untersuehung mit tier Binokularlupe 
kMne Gefgge in der Abszegwand. Sie warden bald sehr deuflieh, 
wghrend tier Abszeg raseh an GrSf~e abnahm. Eine neue hyper- 
~miseheZone war im unteren Tefl der Iris zumVorsehein gekommen. 
Die Farbe der Regenbogenhaut sehien jetzt der normalen wieder 
ngher zu kommen, die Augentension hatte stark abgenommen, 
die Pupille war verengt (124. Tag, Tar. I, Fig. 6). 

Die Augentension nahm in der Folge noeh ab, das Auge ver- 
lor an GrSge, wghrend die Vergnderungen sich mehr als einen Monat 
stationer hielten. Das Tier wurde getStet; es hatte wieder an 
Gewieht stark zugenommen. Bei der 8ezierung fanden wit einen 
ehorioidealen Abszef3 mit sehr derben Wgnden, tier bis zu der Pars 
eiliaris und der Iris reiehte. In den Lungen sagen einige Tuberkeln 
und einige kMne Abszesse auf dem vorderen Ran@ des Organs. 

Die klinisehe Beobachtung tier Tiere dieser Reihe hat uns die 
hellen Punkte sich in Tuberkeln umwandeln zu sehen erlaubt; 
diese zeigten dann sparer einen weigen Herd. Helle Punkte, Tuber- 
keln, Abszesse haben mit Hypergmie und Gefagneubildung be- 

7* 
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gleitete Rtickbildungserscheinungen dargeboten. Das u 
sein yon pulmonalen Abszessen, bei der Sezierung beobachtet 
kSnnte sieh zwar aus der Ansiedlung in den Lungen yon bei de: 
Einspritzung durch die ersten K@illaren gelangenden Bazillel 
erkl~ren. Wenn wir aber daran denken, dab alle die andere~ 
Tiere dieser Reihe weder pulmonale, noah uveale Abszesse dar 
botch, und andererseits, dab bei Kaninchen 36 sich puhnonah 
Abszesse fanden 50 Tage na.eh eingetretener Riickbildung eine,, 
Uvealabszessesl der selbst 50 Tage nach der Einspritzung hervor- 
trat, so werden wir dazu gebraeht, anzunehmen, dag es sieh i~ 
diesem Fall urn sekund~re Lungenmetastase hande]t. Dies urn 
so mehr, da das Tier zu Ende der Entwicklung und am Anfang de1 
Rtickbildung des Uvealabszesses eine ausgesproehene Abmagerun~ 
durchgemacht hat. Diese Tatsaehen erlauben uns, selbst ftir die 
durch abget6tete Baziilen hervorgebraehten Ver~nderungen eine 
strenge Lokalisierung zu bezweifeln, und ist unsere Erkl~rung dieser 
Tatsache richtig, so wi~rde die Heilung des Abszesses nur eine ganz 
relative sein. Sic wiirde in diesem Fall die Ausleerung seines In- 
halts in die Blutbahn rait darauf folgender Metastase sein. 

A l l g e m e i n e  S c h l u f t f o l g e r u n g e n .  41Tiere wur- 
den mit einer Emulsion yon dureh die W~rme abgetSteten Bazillen 
der mensehlichen Tuberkul0se in die Karotis geimpft. Von diesen 
starben 11 an gleich nach tier Einspritzung eintretenden nervfsen 
StSrungen, 11 wurden zum Zweek des anatomo-pathologischen 
Studiums innerhalb 8 Tagen getStet. 

Die drei mit dem Filtrat geimpften Tiere wiesen keine dent- 
lichen _;~nderungen auf. 

Die anderen Tiere zeigten im allgemeinen die Symptome der 
Augenentziindung: Hyperamie and unregelmaf3ige Anschwellung 
der Iris, Pupillarexsudate, Ziliarhyper~mie, Konjunktivitis. 

Bei 6 Tieren, besonders deutlieh bei drei yon ihnen, traten 
makroskopisehe tuberkulSse Ver~nderungen hervor: graue Tuber- 
keln (vom 6. bis 40. Tag), Tuberkeln mit kaseiSsem Herde (vom 20. 
Tag ab), vo]uminSser tuberkulSser Abszef3 (gegen den 50. Tag). 

Auch haben wir yon Hyper~mie und Gef~ftneubildung be- 
gleitete, entsprechende Rtiekbildungen beobaehtet. 
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Dem mika'oskopisehen Studium kommt es zu, dutch die histo- 
logisehe Besehaffenheit tier Ver~nderungen zu beweisen, ob 
diese einen typisehen tuberkulSsen Charakter besitzen oder 
nut als die Folge von Embolien oder FremdkSrperwirkung auf- 
zufassen sind. Ersteres hat sieh bewahrheitet. So dtirfen wit fest- 
stellen, dab die Einspritzung yon abgetSteten Bazillen der menseh- 
lichen Tuberkulose in dem peripherisehen Ende der Karotis des 
Kaninehens versehiedene Bilder der Uvealtuberkul0se erzeugen 
kann. Sehon andere Forseher ( P r u d d e n  a n d  H o d e n -  
pyl~S, G a m a l e i a  19, K o s t e n i t s e h 2 a ,  K r o m p e e h e r  3~, 
E n g e l h a r d t 3 4  S t e r n b e r g 3 9 )  haben dutch an@re Ver- 
fahren die Genesis tuberkulSser Verletzungen unter der Einwir- 
kung abget6teter Bazillen mitgeteilt. 

Es ist zu bemerken, daft in diesem Falle jede Bazillenmulti- 
plikation ganz ausgesehlossen ist und daft niehtsdestoweniger 
ganz ahnliehe Ver~nderungen in/~hnliehen Organen naeh sehr ver- 
schiedenen Zeitraumen auftreten, daft niehtsdestoweniger sehr aus- 
gedehnte GewebszerstSrungen stattfinden, Monate hindureh eine 
progressive Entwieklung zeigen und wahrseheinlich selbst zu 
Metastasen Anlaft geben kfinnen. 

Im allgemeinen diirfen wir sagen, daft in diesen Impfungen 
mit abgetSteten Bazillen alle Bazillen oder Bazillenhaufen, welehe 
,,Tuberkeln" hervorbringen konnten, dies im Bereiche des ersten 
Kapillarnetzes gemacht haben. 

Vergleiehsweise mit diesen ersten Versuehen haben wir ~hn- 
liehe mit lebenden Bazillen vorgenommen. 

I m p f u n g e n  m i t  l e b e n d e n  B a z i l l e n ,  

Reihe VI. 
(42-50). 

Wir befinden uns hier unter mit der ersten Reihe vergleich- 
baren Versuchsbedingungen. Wit benutzen eine auf glyzerinierter 
Bouillon gezt~ehtete Kultur der mensehliehen Tuberkulose, eine 
Kultur, welehe sieh in vorhergehenden Impfungen wenig Virulent 
gezeigt hat. Sie wird umgesch~ittelt und die Fl~issigkeit sofort in 
der Spritze aufgesogen. 
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9 Kaninehen wurden mit Mengen yon �89 2 ecm diesel 
Emulsion geimpft. 

Tabelle-Versuch VI. Die Emulsion war etwas weniger reich 
an Bazillenhaufen als die tier Reihe I. Andererseits braehte dis 
erworbene Erfahrung uns dazu, sie langsam einznspritzen. Keis 
einziges Tier starb an nervSsen StSrungen. Sie zeigten alle die 
Symptome der Augenentztindung; nur bei einem einzigen (44) 
beobachteten wir deutliche Iristuberkeln. Die Sezierung konnte 
keine viszeralen Anderungen entdecken. 

Die erzielten Resultate beweisen die Tatsaehe, dag die ner- 
v6sen StSrungen, dutch welehe alle Tiere der Reihe I umkamen, 
nieht die Toxizitgt tier Bouillon, sondern die GrSl~e der Bazillen- 
haufen oder die Gesehwindigkeit der Einftihrung als Ursache hatten. 
Die Gleiehzeitigkeit der zwei Beobaehtungen - -  ~Niehtvorhanden- 
sein bei der Sezierung yon viszeralen tuberkul6sen Vergnderungen 
und starke Gewiehtszunahme - -  beweist uns a posteriori die geringe 
Virulenz der benutzten Kultur. 

Reihe VII. 
(51-58). 

Ft~r diese Impfungen wurden Teilchen einer anderen Kultu~ 
in der Bouillon selbst zerrieben, so dal~ wit eine diekfltissige Emul- 
sion erhielten. Diese wurde in der Nenge yon I c e m  8 Kaninehen 
eingespritzt. 

Tabelle-Versueh VII. Zwei Tiere (56, 58) zeigten in keinem 
Augenblick deutliehe Anderungen. 

Als tuberkulSse uveale Vergnderungen haben wir bier beobaehtet: 
den hellen Punkt (51, 54, 55), den grauen Tuberkel (55), die Miliar- 
tuberkulose (55), den ehorioidealen verkgsten Tuberkel (54). Auf 
der Konjunktiva und dem Limbus traten aueh tuberkul0se Ver- 
~tnderungen hervor (57). 

Alle Tiere nahmen an Gewieht ab. 
Die Sezierung ergab in den Lungen Verhgrtungen, graue Infil- 

tration, kleine tuberkulSse Abszesse. 
Die tuberkulSsen Vergnderungen zeigten hier versehiedenere 

Formen als in tier vorigen Serie: Wit konnten die Infektion 
deutlich auf tier Konjunktiva und dem Limbus erblieken, aueh 
kamen pulmonale *nderungen hinzu. 
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Reihe VIII, 
(59-68). 

Den Bazillenhaufen, einer Kultur anderen Stammes entnommen 
und im aseptischen MSrser zerrieben, wird so viel steriles physiolo- 
g]sches Wasser hinzugeffigt, dab man eine ungefhhr 5prozentige 
milchige Emulsion erh~ilt. Wir befinden uns unter mit Reihe III  
vergleichbaren Versuchsbedingungen. 

10 Kaninchen wurden mit Mengen yon �89 bis 1�89 ecru geimpft. 
Tabelle-Versueh VIII. Viele yon diesen Tieren starben nach 

Zeitriiumen yon 3 bis 24 Tagen, dies, ohne daft wir die Ursaehe 
des Todes bestimmen konnten; sie hatten stark an Gewicht ab- 
genommen. 

Wie in der entsprechenden, aber mit abgetSteten Bazillen 
vorgenommenen Reihe III  waren die tuberkul6sen Veriindcrungen 
bier deutlicb, ausgedehnt und verschieden: helle l%nkte (60, 62, 
67, 65), graue Tuberkeln (61, 62), Miliar-Iristuberkulose (60, 62, 
68), tuberkulSser hbsze[~ (64, 66). 

SchSne Rilckbildungen von tuberkulSsen Absze[ten fanden 
start (64, 66). 

Bei Nr. 64 kamen auf der Iris vom 4. Tage ab helle Punkte 
zum Vorschein. Gegen den 17. Tag zeigte die rechte Iris einen 
Tuberkel von ungef~hr 1 mm Durehmesser mit wei~em Herd. 
l~ach 37 Tagen hatte er sich ziemlich ausgebreitet, und, in kleinen 
Abszel~ umgewandelt, war er deutlieh prominent. V0m 95. Tag an 
nahm er allm~hlich an Gr6~e ab, und gegen den 180. Tag blieb 
nut ein glatter wei~er Fleck iibrig. (Taf. I, Fig. 7, die Kornea 
ist auf dem abgebildeten Teil abgeschnitten.) 

Bei l~r. 66 konnten wir gegen den 37. Tag bei reehter In]ektion 
im linken Auge einen kleinen wei[~en Tuberkel auf dem Pupillar- 
rand und einen sehSnen grauen Tuberkel mit wei~em Herd im 
unteren Tell der Iris beobaehten. 

Aussehen und Augenblick des Entstehens deuten uns an, dal~ 
es sich um primhre Bazillenansiedlung handelte. Bei der Sezierung 
zeigten diese Tiere keine viszeralen Anderungen. 

Die Beobachtung der bier vorgekommenen Veriinderungen be- 
st~itigt, dal~ die mit dem Namen ,,helle Punkte" benannten und 
yore 6. Tag ab erschienenen ~nderungen wirklich die ersten An- 
lagen des Tuberkels sind. Wit haben sie nut ,,helle Punkte" be- 
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nannt, weil sie weder grau aussehen, noeh prominent sind, noeh 
deutliehe Grenzen haben. 

Sind die Impfungen mit abget6teten oder mit lebenden Ba- 
zillen voNenommen, so erseheinen die anf~ngliehen "~nderungen 
unter demselben Aussehen, naeh demselben Zeitraum, und dieselben 
Rtiekbildungen finden statt. 

Das Niehtvorhandensein yon viszeralen ~_nderungen zeigt 
uns das strenge Lokalisieren der makroskopisehen Ver~nderungen 
im Bereiehe des ersten Kapillarnetzes und best~tigt die Rt~ek- 
bildung der Irisabszesse beim Tier 64 als wirkliehe Heilung. 

Reihe IX. 
(69-80). 

Die Injektionsmasse, a~s einer Kultur versehiedener Herkunft 
stammend, ist wie im vorigen Versueh vorbereitet, enth~lt abet 
2 ~ Bazillen. 12 Kaninehen werden damit mit der 3/ienge yon 
i eem geimpft. 

Tabelle-Versueh IX. Naeh einigen Tagen beobaehten wir 
neben den Symptomen der gew6hnliehen Entzfindung dnreh- 
seheinende Punkte auf dem Limbus prominent (70, 72, 73, 75). 
Oft haben sie das Aussehen yon kleinen, in der Peripherie vasku- 
larisierten Tuberkeln (74); oft sehmelzen sie in einer einzigen 
Sehieht zusammen und k6nnen auf die Kornea •bergreifen. Fig. 10 
bildet die letzte Ver~nderungsart, in diesem Falle yon starker kon- 
junktivaler I-Iyper~mie, yon unregelm~Biger Ansehwellung und 
zahlreiehen hellen Punkten auf der Iris begleitet, hn allgemeinen 
versehMnden, oft naeh Ulzeration, diese Limbusver~nderungen. 
Ihre Konfluenz seheint bei Kaninehen 77 einen breiten gleus 
eorneae hervorgerufen zu haben. 

Vom 10. Tag ab zeiehneten sieh konjunktivale Tuberkeln ab; 
sie sind, oft in groger Zahi, bei vielen unserer Tiere zum Vorsehein 
gekommen (73, 75, 77, 76, 79, 80). Helle Punkte ersehienen auf 
der h'is zwisehen dem 5. und 17.Tag (Tar. I, Fig. 8). Bald 
fanden wir sie in mitiare Tuberkeln, auf einer hyper~misehen, 
selbst h~morrhagisehen Iris hervortretend, umgewandelt (Tar. I, 
Fig. 9). Bei einzelnen Tieren verliefen die Xnderungen sehr raseh; 
die grauen Tuberkeln grenzten sieh deutlieh ab, ihre Farbe wurde 
weiger, und oft, vielleieht dureh Konfluenz, batten sie eine ring- 
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fSrmige Gestalt (Tar. I, Fig. 10). Die Erscheinung yon miliaren Iris- 
tuberkeln trat zwischen dem 14. und 25. Tag auf (70, 73, 77, 79, 80). 

36 Tage nach der Impfung wurden bei Tier 80 auf dem unteren 
Palpebralrande vier graurote KnStchen prominent; das vordere 
zeigte drei weil3e Herde. Auf dem oberon Palpebralrand sal~ im 
hinteren Toil ein durch die Augenwimpern bedeektes KnStehen; 
der Vorderteil, yon den Augenwimpern beraubt, zeigte einen 
breilen, roten Tumor mit vier Verk~sungsherden (Taf. I, Fig. 11). 
Bazillen waren in der Konjunktivalflflssigkeit vorhanden. Eins 
der unteren KnStchen wurde exzidiert und mikroskopisch als 
tuberkulSs erkannt. 

Bei Kaninchen 70 waren sehon 35 Tage nach der Einspritzung 
zahlreiche weige Her@ in den konfluierenden h'istuberkeln ent- 
standen (Tar. I, Fig. 12). Die angesehwollenen hyper~mischen 
Palpebralr~nder hatten ihre Augenwimpern verloren und zeigten 
mehrere Verk~sungsherde. Bazillen in der Konjunktivalfltissigkeit. 

Hier sehen wit die Einspritzung yon lebenden Bazillen im 
Bereiche der Konjunktiva und des Palpebra]randes tuberkulSse 
Knoten mit nachfolgender Verk~sung erzeugen. Die im Be- 
reich des Limbus in der Form yon kleinen Perlen entstandenen 
Tuberkeln verschwinden im allgemeinen nach einigen Tagen, oft 
nach deutlicher Ulzeration; sic kSnnen auch weiBe Horde zeigen 
und selbst durch Zusammenfliel3en breite KOl~lea-Ulzeration hervor- 
rufen (77). Unsere Impfung hat auch bier Tuberkeln und tuber- 
kul6se Abszesse der Nasen- und Mundschleimh~ute hervorgebracht. 
lXTochmals ist durch diese Versuchsreihe die Ahnliehkeit im Auf: 
treten und Aussehen der durch abgetStete und der dutch 
leben@ Bazillen hervorgebrachten Ver~nderungen besthtigt. 

5 Tiere zeigten Iris-Miliartuberkulose, nut zwei deutliche 
chorioideale. Die Tatsache, daft das Kapillarnetz viol reicher in 
den vorderen Partien des Tractus uvealis ist, erkl~rt uns diese 
Erscheinung. 

Dag es sich bier um besonders virulento Erreger handelte, 
ist dadurch bewiesen, dag alle Tiere dieser Reihe, selbst dieienigen , 
welehe keine Okularsymptome darboten, immer in den Lungen 
tuberkulSse ~nderungen aufwiesen. Diese Ver~nderungen, welehe 
wir zwar hie in den anderen viszeralen Organen fan@n, bildeten 
im Vergleich mit den uvealen immer ~hnliche odor sp~tere Stadien. 
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Die Lungen huben sieh also uls ein ffir die Tuberkulisation be- 
sonders gtinstiges Organ verhulten, weil einerseits die eingespritzter 
Buzillen, welehe Tuberkeln zu erzeugen imstande waren und 
durehs erste Kapillarnetz gelungten, alle in diesem zweiten 
Kapillurnetz haften blieben, und well andererseits die hieI 
entstundenen ~nderungen sehr fortgesehritten waren. Bei Ka- 
ninehen 73 und 80 wuren die puhnonulen ~nderungen nieht sc 
fortgeschritten oder ausgedehnt; hier uber bewies das Vorhanden- 
sein von ausgepr~gter uvealer, konjunktivaler, Nusen- und Mund- 
sehleimhaut-Tuberkulose, dug die Tuberkulisation viel mehr im 
Bereiehe des ersten Kupillurnetzes stuttgefunden butte. In Ver- 
bindung gebraeht mit vorigen Angaben bedeuten diese Tatsaehen, 
dab unter einer gewissen Virulenz die Tuberkulisation nur im 
Gebiete des ersten Kapillarnetzes stattfindet, du$ hi)here Virulenz 
des Impfungsmaterials auch Tuberkeln im Bereiehe des zweiten 
Kupillarnetzes hervorruft. 

Reihe X. 
(81-100). 

Noch eine Reihe Tiere huben wir unter dem vorigen Versu@ 
~hnliehen Bedingungen geimpft..1 ~ bazillenhaltige Emulsion. 

T~belle-Versuch X. Als uuffallend kum folgendes zur Be- 
obuchtung: eine Ausheilung eines in Verk~isung begriffenen Limbus- 
tuberkels war zu bemerken (93). In einem Falle (81) erschie~ 
ein Limbustuberkel auf der der Injektion entgegengesetzten Seite. 
Die konjunktivule Verletzung hutte sich in den meisten F~illen 
rasch entwiekelt, und w~hrend hier vom 10. bis 15. Tag die hellen 
Punkte deutlieh auf der Iris ersehienen (81, 82, 84, 85, 88, 89, 
90, 93, 94) bestanden schon konjunktivule Tuberkeln und Ver- 
k~tsungsanf~nge (82, 85, 86, 94). Gegen dieselbe Zeit traten nut 
dem Pulpebrulrund kleine gruue Kni)tchen hervor (81, 84, 86, 89, 
92, 94). Naeh einigen Tugen kum aueh Verk~isung zur Beobaeh- 
tung (81, 84). Die Augenlider waren hyper~misch angeschwollen, 
die Augenwimpern aneinandergeklebt. In gewissen F~llen kann 
dus klinische Bild mit dem der ekzemati)sen Blephuritis sehr viel 
J~hnlichkeit haben, dies ganz besonders, wenn kleine Verk~sungs- 
herde des Palpebralrandes hervorkommen und sich wieder ver- 
wischen, und wenn die sie begleitenden Limbustuberkeln deutliche 
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Hyperhmie oder Ulzeration und Ausheilung zeigen (89, 92, 93). 
Wenn wit, meistens zwisehen dem t8. und 30. Tage, auf der Iris 
Tuberkeln (81, 84, 85, 86, 89, 92, 93, 94) und beginnende Ver- 
k~sungen (89, 92, 93, 94) fanden, dann waren sehon auf der Kon- 
junktiva und dem Palpebralrande weir fortgesehrittene Verk~i- 
sungen zu beobaehten (81, 82, 84, 85, 86, 89, 94). DerkaseSse 
Herd kann sich auf der Iris zwar unter seltenen Umst~nden, 
genug ausbreiten, um das Bild des Abszesses hervorzurufen (84, 
89, Tar. I, Fig. 13, 93). Eine oberfl~ehliehe Irish~morrhagie (94) 
und eine H~morrhagie in der Abszegwand, schon bei der Einsprit- 
zung abget6teter Bazillen beobachtet, kamen hier aueh zum 
Vorschein. 

Eine typisehe miliare Iristuberkulose, beim Tier 92 aufge- 
treten, versehwand raseh und vSllig. 

Hier trat hervor: die vollkommene Riickbildung einer mit 
lebenden Bazillen erzeugten Irismiliartuberkulose, die relative 
Seltenheit einer ausgesprochenen Verk~sung und die langsame 
Entwieklung der Verletzungen iIn Gebiete der Iris. Wit sahen 
das h~ufige Vorkommen der Abszedierung, d. h. in diesem Falle 
Ausleerung des K~tsebreies nach auBen, im Bereiehe der Konjunktiva 
und des Palpebralrandes, andererseits die R~]ekbildung oder Aus- 
heilung naeh Ulzeration yon Limbus- und Palpebraltuberkeln. 
Wir bemerkten die Ahnliehkeit gewisser tuberkul6ser Ver~nderungen 
mit ekzemat6sen Bildern; der Limbustuberkel, bei Tier 80 in deIn 
entgegengesetzten Auge entstanden, w~re auf klinischem Gebiete 
als ekzematSses KnStehen diagnostiziert worden. 

Fassen wir alles zusammen, was diese Impfungen mit leben- 
den Bazillen der menschliehen Tuberkulose anbetrifft, so sagen wir: 

Von den 45 Tieren, welehe die zur Entstehung makrosko- 
piseher Ver~nderungen nSt[ge Zeit naeh der Impfung iiberlebten, 
zeigten 

21 deutliehe tuberkul6se Ver~nderungen der Iris, 
8 der Chorioidea, 

11 der Konjunktiva, 
15 des Limbus und 
8 des Palpebralrandes. 
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Bei 3 yon ihnen kamen deutliche Tuberkeln und ausgedehnte 
Verk/~sungen auf den I~asen- und Mundschleimh/~uten zustande; 
Bei 22 waren die Lungen infiziert. 

3 Tiere (64, 66, 92) zeigen deutliche R~ickbildung yon Iris- 
tuberkulose. 

Ffir die Limbusver/~nderungen fanden wit im allgemeinen Rfick- 
bildung odor Ausheilung. 

Dreimal konnten wir die Infektion auf dem nicht tier In- 
jektionsseite entsprechenden Auge beobachten. 

Im allgemeinen traten auf der Iris die hellen Punkte zwischen 
dem 4. und 17., die granen Tuberkeln zwischen dem 6. und 25., 
die zentralen Verk/~sungen gegen den 25. und die wirklichen Abs- 
zesse gegen den 40., 50. Tag auf. Fazies und Evolution waren hier 
den dutch abget6tete Bazillen herv0rgerufenen ~nderungen gleich. 
Wie es ftir diese der Fall war, kSnnen sie sich auch zurfickbilden 
und fiir die Entstehungszeit erhebliche Unterschiede zeigen. 

Ohne Zweifel war es der Virulenz tier Erreger zuzuschreiben, 
dal~ in unseren letzten Serien im Bereiche des Limbus, der Kon- 
junktiva, der Nasen- und Mundschleimhgute, der Lungen solche 
ausgesprochenen Anderungen zutago traten. 

Kam es hier zu makroskopischen ~nderungen im Bereiche 
des zweiten begegneten Kapillarnetzes, so land doch die Vcr- 
allgemeinerung nicht statt. 

Um den Impfungsresultaten mit Erregern yon den verschie- 
densten Virulenzen nachzugehen, nahmen wir noch Impfungen 
mit Rinderbazillen vor. 

I m p f u n g e n  m i t  B a z i l l e n  d e r  R i n d e r -  
t u b e r k u l o s e .  

Reihe XI. 
OoMlo). 

Impfimgsflt~ssigkeit: Von einer Kultur yon Rinderbazillen 
auf glyzeriniertem Agar nehmen wir einige Sehuppen, zerreiben 
sie und setzen soviel physiologisehes Wasser hinzu, dab eine unge- 
f~thr l proz. Emulsion entsteht. 

Einspritzung bei 10 Kaninehen. Tabelle-Versueh XI. 
Bei einigen Tieren konnten wir niehts Sieheres beobaehten; 

bei anderen kamen )[nderungen zum Vorsehein; sie hatten aber 
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nur einen sehr undeufliehen tuberkul~sen Charakter. Es waren 
Limbuskn6tchen, welehe keine bestimmte Grenze darwiesen, oder 
mehr oder weniger helle Irisfieeke in einem entz~ndeten Auge. 
Bei der Sezierung, die zwar immer innerhalb 16 Tagen stattfand, 
sahen wir nur Lungenver~nderungen: Verh~rtung mit grauen 
Tuberkeln und kleinen Abszessen. 

Sofort bemerken wir, dab das klinisehe Bild yon dem dureh 
Bazillen der mensehliehen Tuberkulose erzeugten sehr versehieden 
ist. Die ausgesproehene Abmagerung und der sehnelle Tod der 
Tiere beweisen die groBe Virulenz der Infektionserreger. Die 
makroskopisehen~nderungen haben die Lunge erreieht, ohne sieh 
doeh (innerhalb 16 Tagen) weiter auszudehnen. Waren hier ty- 
pisehe Bildungen vorhanden, so fehlten diese doeh sonderbarer- 
weise im Bereiehe des ersten Kapillarnetzes; hier fanden wit nur 
Entz~ndungserseheinungen. 

Reihe XII und X I I I .  
(111-116, 117-119). 

Impfungsfliissigkeit: Emulsion mit tuberkul6sem Epiploon und 
Lebergewebe yon einem mit Rinderbazillen infizierten Meersehwein 
stammend zubereitet. 6 Tiere. Eine andere auf gleiehe Weise 
erzeugte Emulsion wird zweimal filtriert und drei Tieren eingespritzt. 

Tabelle-Versueh XII und XIII. Nut m i t  einer Ausnahme, 
Nr, 134, welehe am 5. Tag starb, wurden alle Tiere im Augenbliek, 
wo eine starke Abmagerung und ausgesproehene Kaehexie zum 
Vorsehein kamen, get6tet. Alles zeigt uns hier noehmals eine 
groBe Virulenz der benutzten Erreger. Diese waren nieht im Augen- 
bliek der Impfung dem absehw~ehenden EinfiuB der Ziiehtung 
auf artifiziellem Boden unterworfen. W~hrend im Gebiete des Auges 
nur heftige Entziindungserseheinungen auftraten, die auf aus- 
gedehnte GewebszerstSrungen zu deuten sehienen, fanden wir 
hier, und zwar yore 16. und 18. Tag ab, allgemeine viszerale Tuber- 
kulose, eine Tatsaehe, welehe uns bewies, dab unter diesen Be- 
dingungen, d. h. bei besonders ausgesproehener Virulenz, die mit 
dem Blutstrom fortgesehleppten Bazillen aueh im Bereiehe des 
dritten begegneten Kapillarnetzes Tuberkeln erzeugen k6nnen. 
Die Filtration ~nderte niehts an den Resultaten. 
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Bei diesen drei letzten Reihen yon Impfungen mit Rinder 
bazillen sind als Erseheinungen aufgetreten: die rasehe Abmage 
rung und die Cachexie unter ausgedehnter oder allgemeiner vis 
zeraler Tuberkulose, wahrend im Bereiehe des Auges nur, oft aller 
dings sehr ausgesproehene Entztindungssymptome zu beobaehter 
waren. Dieselben Erseheinungen wurden dureh die Einspritzun~ 
einer filtrierten Emulsion hervorgerufen. 

S e h l u l ~ f o l g e r u n g e n  d e s  e x p e r i m e n t a l e n  
S t u d i u m s .  

Die Impfung einer Emulsion abgetSteter oder lebender Ba- 
zillen der mensehliehen Tuberkulose im distalen Ende der Karotis 
des Kaninehens erzeugt in der BIehrzahl der F~lle eine Augen- 
tuberkulose (Traetus uvealis, Konjunktiva, Palpebralrand, Lim- 
bus). Sie kann ~ueh im Gebiete der Nasen- und Mundsehleim= 
h~ute Tuberkulose hervorbringen. In diesen versehiedenen Or- 
ganen haben wir makroskopiseh das Auftreten yon Tukerkeln 
beobaehtet. 1) Fast immer bleibt die Infektion auf der der Ein- 
spritzung entspreehenden Seite lokalisiert ; einige Nale ersehienen 
aber aueh Verletzungen im anderen Auge. ~) Im Gebiete des Auges, 
auf welehem auf besondere Weise unsere Aufmerksamkeit gelenkt 
women war, traten auf der Iris die tuberkulSsen Ver~nderungen 
zwisehen dem 4. und 17. Tag als kleine helle Punkte auf. Bald 
wurden hier ihre Grenzen deutlieher, ihre Farbe noeh heller, und 
sie nahmen das Bild yon kleinen hyalinen grauen Tuberkeln an. 

1) Eine bemerkenswerte Tatsaehe ist, da6 wit im Laufe tier klinisehen 
Entwieklang der Augenver~nderungen niemals eerebrale Erseheinnngen 
wahrnehmen konnten ; und doeh sind Bazillen im Gebiete der Meningen 
und des Gehirns ganz sieher angesiedelt. Auf ~hnliehe Weise sah 
auch Dentsehmann (5) in seinen Versnehen von Impfungen tuberku- 
Risen Gewebes in den Meningen des Kaninehens keine nervSsen 
St6mngen auftreten, und doeh lagen bier, zwar mit Rtiekbildung und 
Heilung begleitete, grSl3ere Gewebsst6rnngen vor. 

')) Die Bazillen sind dadureh hineingekommen, dab bazillenhaltiges Blur 
der einen Karotis in das Auge der anderen Seite hineingelangt ist. 
Das Infektionsverfahren k6nnte also dazu benutzt werden, dureh die 
relative II~ufigkeit der homologen und alternen Ver~nderungen das 
Quantum Nut, das, aus einer Ka~'otis kommend, die andere H~lfte 
des Kopfes ern~hrt, zu bestimmen. 
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Sie k6nnen verschiedene Gr6Ben zeigen, sind aber immer kleiner 
als HirsekSrner. Spgter hellt sich im Zentrum ihre Farbe welter 
auf, bis weiBgelbe Verkgsungsherde sich ~ deutlieh abzeichnen 
(gegen den 20. Tag). 

Diese Tuberkelbildungen nehmen noch an Gr6Be zu; ver- 
schiedene kSnnen sich vereinigen, der Verk/isungsherd kann sieh 
ausdehnen und also die Ver/~nderung in tuberkulSsen AbszeB um- 
wandeln (gegen den 50. Tag). Wit sahen schon auf der Iris pro- 
minente Tuberkeln langsam an GrSBe abnehmen und spurlos ver- 
schwinden. Eine typischeMiliariristuberkulose, die sichin25Tagen 
einstellte, versehwand allm~hlich im gleichen Zeitraum. Tuber- 
keln mit anf/~nglichen Verk~sungsherden kSnnen sieh noch ganz 
verwischen. GroBe, in der vorderen Kammer prominente Abszesse 
kSnnen an GrSBe stark abnehmen und sich in bleibende kleine 
Flecke umwandeln. Diese letzten Rfickbildungen treten oft mit 
deutlicher Hyper/~mie und selbst H/~morrhagie auf. 

Obwohl sich bei der Einspritzung alle Bazillen im selben 
Augenblick im Augengebiete ansiedeln, bemerkten wir in gewissen 
F/~llen, was die Entstehung und die Entwicklung der hervor- 
gebrachten s anbelangt, erhebliche, yon der zuf/~lligen 
Lokalisierung der Bazillen wahrscheinlich abh/~ngig.e Unterschiede. 

ImBereiche der Konjunktiva nnd des Palpebralrandes beobach- 
teten wir nach Hyper/~mie und Schwellung dieser Teile das Ent- 
stehen von grauen Tuberkeln, in welchen bald Verk~sungsherde 
zum Vorschein kamen. Diese Verletzungen hatten eine groBe 
Tendenz zur Abszedierung. 

In vielen F~llen zeigten die Limbustuberkeln keine oder nut 
geringe Verkasung, und dadureh, dab sic sich, oft nach hervor- 
gegangener Ulzeration, rfickbildeten, besaBen sie, wie Aussehen und 
Entwicklung, eine gewisse Ahnlichkeit mit ekzemat6sen KnStchen. 

Die Impfung beim Kaninchen und in der Karotis yon Bazillen 
der menschlichen Tukerkulose erzeugte also leicht deutliche Augen- 
tuberkulose; die Einspritzung yon Bazillen der Rindertuberkulose 
im Gegenteil, auf hhnliche Weise geleitet, hat nicht diese deut- 
lichen Bilder im Bereiche des Auges hervorgerufen, selbst night, 
wenn typische Verletzungen in anderen Organen entstanden waren. 
i~ur fanden wit die Symptome der Angenentzfindung oft sehr wen[g, 
oft sehr stark markiert. In einem Worte: unser Infektionsverfahren 



112 

erlaubt, mit verschiedenen virulenten Injektionsmassen die ver- 
schiedensten Formen der Augentuberkulose zu erzeugen. 

Gem/~f3 der Virulenz der Erreger kommt es nach der Karotis- 
einspritzung zu makroskopischen Ver~tnderungen im Bereiche des 
ersten oder der zwei ersten begegneten Kapillarnetze oder zu all- 
gemeiner Tuberkulose. 

Eine Frage, welche die Kliniker viel erSrtert haben und die 
mit unserer Arbeit in enger Beziehung steht, ist die Pathogenesis 
der Augentuberkulose, die Infektionsweise dieses Gebietes. 

Ohne Zweifel ist diese Pathogenesis vielgestaltig. Es gibt 
Infektionsweisen, welche ganz auf~erordentlich zum Vorschein 
kommen; so der Ausgangspunkt aus der Konjunktiva (B a.u ra- 
g a r t e n ~, K a 1 t 49) und derAu sgangspunkt aus der Kornea (D o r). 
Der kongenitale lokale Ursprung, den L a g r a n g e 3o behauptet, 
scheint uns schwer annehmbar. Den Versuehen D e u t S e h - 
m a n n s 5 gem~B ist noch, zwar unter ganz seltenen Umst~nden, 
ein Ausgangspunkt aus den Meningen mOglich. Auf gleiche Weise 
ist die MSglichkeit der Infektion benachbarter Gebiete, Binde- 
gewebe, Konjunktiva, Kornea, Meningen, dutch die uveale Vet- 
an@rung heutzutage bewiesene Tatsache ( R o g m a n 37). Und 
d e We c k e r s 2s Behauptung ~iber die Isolierung des Tractus 
uvealis in seiner ,,toque corneo-sclerale" ist nut ganz relativ. 

Va 1 u d e 2o hat ffir die Uvealtuberkulose die exogene Infek- 
tionsbahn als die gewShnliche angenommen. _&us seinen Impf- 
versuchen in der vorderen Augenkammer und im Glaskfrper des 
Kaninchens schlief~t er, da6 die Infektion des Tractus uvealis sich 
nur schwer auf dem ,,inneren" Weg erreichen l~ftt, eine ziemlich 
erstaunliche Schlul~folgerung. Der exogene Infektionsweg w~re 
sehr kompliziert, um so mehr als V a 1 u d e 9 selbst bewiesen hat, 
da[3 die konjunktivale Schleimhaut gegen den Bazillusl der sie yon 
aul~en angreift, gut ausgerfistet ist, um so mehr, als er selbst an- 
nimmt, da$  die tuberkulSsen konjunktivalen Ulzerationen aus 
tuberkulSsen Knoten stammen, die vieimehr als endogene zu 
betrachten sind. Den einzigen Beweis, welchen diejenigen, die 
an den exogenen Infektionsmodus des Uvealtraktus g]auben, mit 
scheinbbarem Recht beibringen, ist, daft in vielen Fallen die Uveal- 
tuberkulose die ,,einzige" tuberkulSse Ver~nderung des Organismus 
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darstellt; man miiBte aber immer yon der ,,einzigen jetzt klinisch 
wahrnehmbaren" sprechen, weil das Auge auf diesem Gebiete in 
ganz besonders giinstigen Verhi~ltnissen steht und wit Miliartuber- 
kulose bei Individuen, die hie Symptome der Tuberkulose er- 
zeugten , hervortreten sehen, sowie wir auch Fallen begegnen, 
in welchen nach sekundaren Metastasen die primare tuberkulSse 
Erkrankung nut ziemlich spat zur Beobaehtung kommt. 

Die Infektion des Auges wfirde nur schwer durch die Lymph- 
bahnen zustande kommen kSnnen. Im Gegenteil spricht vieles 
und sehr deutlich ffir die Genesis auf dem Blutweg, so die Hi~ufig- 
keit der chorioidealen Tuberkeln in der Miliartuberkulose, so die 
Falle yon Wag  e n m a n n s, in denen die zwei Augen zu gleicher 
Zeit von Iritis tubereulosa betroffen wurden, yon v a n D u y s e 14, 
wo 15 Tage nach dem klinischen Anfang derselben Krankheit 
die Meningitis und eine allgemeine Miliartuberkulose zustande kam, 
v o n P r 5 b s t i n g 16, in denen zu gleicher Zeit der Uvealtractus 
und das Kniegelenk betroffen wurden. Auf experimentalem Ge- 
biete wurde andererseits die Beweisftihrung der metastatisehen 
Tuberkeln (H e y m a n s ) gebracht, und die Resultate yon 
unserm eigenen Versuche bestatigen diese Angaben. l~brigens 
haben die spateren klinisehen Angaben beim Mensehen L i e b -  
r e e h t 15 zu folgender Ansicht gebraeht: ,,ira allgemeinen werden 
die mit einer lokalen Uvealtuberkulose Behafteten auch nach Ent- 
fernung des Krankheitsherdes fiber kurz oder lang ein Opfer der 
Tuberkulose". 

Auch nehmen heutzutage die meisten Forseher die hamatogene 
Infektion an. Es ist unbestreitbar, daB sie zustande kommen 
kann, alles spricht daffir, dab sie tatsachlieh in den meisten Fallen 
stattfindet. 

Mittels dieses Verfahrens ist es uns in unseren Versuchen 
gelungen, Bilder, den klinischen ahnlich, zu erzeugen; so das Bild 
der Iritis (Fig. 3), der vereinzelten Tuberkeln (Fig. 1), der Iris- 
Miliartuberkulose (Fig. 10, 11, 12,  14) des tuberkulSsen Abs- 
zesses (Fig. 4, 5, 6 und 1 4 ) u n d  der granulierenden Ge- 
schwiilste (G r e e f f ~) in dem MaBe, in welchem diese Fazies 
sich mit dem Bilde, dutch ZusammenfiieBen erzeugt, verwischt 
( W o j t a s i e w i c z  3~ L a g r a n g e 3 Q ) .  Das entztindliche 

u Archiv f. pathol, Anat. B4. 190. Beiheft. 8 
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Bild von W o j t a s i e w i e z ,  totale ZerstSrung der Regenbogen- 
haut  is einer eitrigen Lyraphe, kam nieht in unseren Versuehen 
zustande. Vielleieht hgtte ]gngere Lebensdauer der mit Rinder- 
bazilten geimpften Tiere es hervorgebraeht. 

Unsere Versuehe haben aueh die Rflekbildnngen, sehon auf 
klinisehem Gebiete beobaehtet, erzeugt. 

Die gemaehten Angaben beweisen, daB, wie G r e e I f 33 es 
sehon vermutete, diese versehiedenen klinisehen Bilder vielmehr 
verschiedenen Stadien derselbenVergnderung als versehiedene patho: 
logisehe Formen daa'stellen und infolgedessen ist es  uns auf klini- 
sehem Gebiete verboten, d iese  Iris-Miliartuberkulose in solehe, 
welehe heilen und solehe, welehe zur Verkgsung fiihren, also in 
gutartige und bSsartige, zu teilen ( H a a b ~ ,  K a y s e r %  
E p e r  o n " ). Um Grund dazu zu haben, sollten wir im Anfang 
d:iese Versehiedenheiten diagnostizieren kSnnen, und das kOnnen 
wir nieht, weil wir es nur mit Varianten in der Entwieklung zu 
tun haben. 

Im Gegensatz zudensyphilitisehenVeranderungen erkennt man 
bei den miliaren Tuberkeln an, mit Vorliebe im unteren periphe- 
risehen Teil der Iris zum Vorsehein zu kommen ( H a a b 4 ). In 
einem yon den zwei FNlen mensehlicher Augentuberkulose, welehe 
uns zur Beobaehtung kamen, sagen die verk~isten Tuberkeln im 
zentralen Teil der reehten Iris. Diese entgegengesetzte Annahme 
zu verallgemeinern suehen, ist nieht unsere Absieht, obwohl in 
unseren Versuehen beim Kaninehen die Tuberkeln meistens in den 
zentralen, und zwar oft im oberen Teile, sagen; wir sahen sie aueh 
regelmN~ig auf der ganzen Oberflaehe zerstreut. Wichtig ist dann 
sieher ihr Sitz far die Diagnose nieht. 

V i r e h o w betraehtete die Konjunktiva als nieht dutch den 
K o e h sehen Bazillus angegriffen. Sp~ter beobaehteten Forseher 
und Kliniker ( L a n g h a n s  ~, K S s t e r ,  S a t t l e r ,  W a l b  
u. a.) konjunkti~ale tuberkulSse Ver~nderungen. 

�9 In einem ausgedehnten Studium stiitzt G r ii n e r t ~9 (1897) 
sieh auf die vorher erw~hnten Tatsaehen und auf seine eigenen 
Beobaehtungen, um den Ansichten yon L e b e r und Wa g e n -  
m a n n  beizutreten und fi~r die Pathogenesis der tuberkulOsen 
konjunktivalen Ver~tnderungen nur den exogenen Weg anzunehmen. 
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In Reihe IX und X unserer Versuche haben die Tiere konjunk- 
tivale Modifikationen, den uvealen ahnlieh, gezeigt. Diese Bildung, 
sehon auf klinischem Gebiete dureh S a t t 1 e r und W ag  e n - 
m a n n besehrieben und sehr wenig mi t  der exogenen Infektion 
vereinbar, besteht aus einem raschen Auftreten yon zahlreichcn 
Miliartuberkeln mit naehtraglieher Verkasung. Nieht wollen wir 
jede Pathogenesis, yon der endogenen verschieden, verwerfen. 
Wohl nehmen wit im Gegenteil sehr gern in gewissen Fallen den 
exogenen Infektionsmodus an; wir haben selbst auf klinisehem 
Gebiete genau den ~Jbergang eines Lupus faciei auf die Conjune- 
tiva palpebralis und direkt dureh diese die !nfektion des ent- 
spreehenden Teils des Bulbus verfolgen kSnnen. So kamen uns 
sehon ffir diese Pathogenesis drei versehiedene Formen zur Beob= 
aehtung. ~iehtsdestoweniger glauben wir, daft die Tatsaehen 
dafiir spreehen, nieht eine exogene und endogene uveale und nut 
exogene konjunktivale Tuberkulose anzunehmen ( G r ii n e r t ), 
vielmehr abet eine endogene uveale, endogene und exogene kon- 
junktivale. 

Interessant ist es, zu sehen, wie G i l b  e f t  As (1905) mit 
Sieherheit die Gutartigkeit der konjunktivalen Ulzeration be- 
hauptet, wahrend vor kurzem erschienene Mitteilungen yon G o u r - 
f e i n 48 .und K a 1 t 49 (1906) sic als sehr bSsartig betraehten. 
Ohne Zweifel ksnnen versehiedene Bazillenvirulenzen ins Spiel 
kommen; abet kSnnte nieht aueh u in tier Patho- 
genesis einen wiehtigen Einfluft austiben? Wird die dureh ober- 
flaehliehe lnfektion hervorgebraehte Ulzeration, der  aus einem 
tuberkulSsen Knoten stammend, ahnlieh verlaufen? Sehr ger~eig t 
sind wit, in diesen versehiedenen Fallen tiefe Untersehiede in 
der Entwicklung der Verarrderung anzunehmen. 

A n a t o m o - p a t h o l o g i s c h e s S t u d i u m .  

Die Bulbi wurden immer raseh naeh dem Tode fixiert. Die- 
jenigen, welche es uns nieht innerhalb 12 Stunden ins Fixierungs- 
mittel zu bringen gelang, haben wit als fiir unser Studium unge- 
eignet verworfen. Ein Sehnitt in die Augenwand maeht es der 
Fltissigkeit mSglieh, raseh und tier das Material zu durehtranken. 
Als Fixierungsmittel haben wir Formol-, Sublimat-, F 1 e m m i n g- 
sehe und I-I e r m a n n sehe Lfisungen benutzt . . . .  

8* 
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Um eine zu groBe Briiehigkeit dieses Materials zu verhindern, 
empfiehlt es sich, die Bulbi nicht mehr als 2--3 Tage in den Osmium- 
15sungen zu lassen. 

Der Paraffineinbettung haben wir den Vorzug gegeben. Um 
eine zu groBe Verh~rtung und Schrumpfung der Teile zu ver- 
hindern, soll sie mSgtichst schnell vor sich gehen, immer in weniger 
als 24 Stunden vollendet sein. 

Um feine Schnitte des Uvealtraktus erreichen zu kSnnen, 
haben wir die h~rteren Teile des Bulbus entfernt, auf dem ein- 
gebetteten Stfick durch sehr~ges Emporziehen der bloBgelegten 
Kornea Kornea und Sklera abgerissen; mit einer gewissen (]bung 
gelingt es, den Traetus uvealis ganz gut zu halten, und bei diesem 
Gewebe ist es mSglich, Sehnitte yon 4--8 ~ zu erzielen. 

Ftir die Farbung haben wir die gebrauchliehen, den Fixierungs- 
mitteln entspreehenden Methoden benutzt, aueh in vielen F~llen 
die kombinierte Z i e h 1 - M a y - G r ii n w a 1 d sche Farbung 
( H e y m a n s ) .  

Das hier kurz zusammengefaSte anatomo-pathologische 
Studium betrifft beinahe aussch]ief~lich das durch Einspritzung 
abget5teter Bazi]len gewonnene Material. 

�9 Einige Minuten nach der Einspritzung (Nr. 6) finden wir isolierte 
Bazillen und Bazillenhaufen in den verschiedenen Gef~Ben des 
Tractus uvealis: Arterien, Kapillaren (Tafel II, Fig. 1), Venen. 
Viele Bazillen sehen wit in engem Zusammenhang mit roten Blut- 
kSrperchen. Sie scheinen mit ihnen eine einzige Masse zu bilden 
(Tafel II, Fig. 2). Der grSf3ere Teil yon ihnen setzt sich in den 
kleinen GefgBen in der Form dieser erythrobazillgren Emboli 
lest, der kleine Teil als einfache Bazillenhaufen. 

Nach einer halben Stunde (Nr. 5 und 28) sind keine wichtigen 
Anderungen aufgetreten, nur zeigen sich viele den Bazillen be- 
nachbaxte Erythrocyten in Zerfa]l begriffen. 

Nach zwei Stunden (Nr. 3) sind isolierte Bazi]len nut schwer 
aufzufinden. Man sieht sie noch in einzelnen Kapillaren, und dann 
ist alas Endothelium in ihrer Nachbarschaft ein wenig angeschwollen, 
die Bazillenhaufen sind meistens yon Erythrocyten umgeben, die 
stauenden Blutk8rperchen sind in voller ZerstSrung. Sie ver- 
wandeln sich in kleine granulSse Massen, die Sauerfarbe annehmen, 
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oder zeigen in ihrem Stroma PigmentkSrnehen, oder weisen baso- 
phile Granula. auf; dies a.lles geht mit ziemlicher Verunsta.ltung zu- 
sammen. Zwei Stunden nach der Einspritzung sehen wit, sehr 
selten zwa.r, aber doch an gewissen Stellen, einige neutrophile 
Polynukle~re in diese Masse eindringen. Als an@re Ver~nderungen 
sehen wit nur einige a.ngeschwollene Endothelzellen. 

D i e  b i s h e r  b e o b a . c h t e t e n  T a t s a c h e n  z e i g e n  
u n s ;  w a s  f i i r  e i n e  R o l l e  d i e  r o t e n  B l u t k S r p e r -  
c h e n i m  Z u r i i c k b l e i b e n  d e r  m i t  d e m  B l u t s t r o m  
f o r t g e s c h l e p p t e n  B a z i l l e n  s p i e l e n  k S n n e n .  
I s t  d i e  I n j e k t i o n s ~ m a .  s s e  m i t  B o u i l l o n  o d e r  
m i t  s t e r i l e m  p h y s i o l o g i s c h e m  W a s s e r  v o r -  
b e r e i t e t ,  s o k o m m e n  d i e s e l b e n E r s c h e i n u n g e n  
v o r .  

D e n  B a . z i l l e n  u n d  B a . z i l l e n h a u f e n  i s t  es 
a . n d e r e r s e i t s  m O g l i c h ,  d u r c h s  K a . p i l l a . r n e t z  
zu  k o m m e n ;  u n d  d i e s e  B e o b a e h t u n g  d e s  Ba.- 
z i l l e n d u r c h t r i t t s l e h r t  u n s g l e i c h z e i t i g ,  d a B ,  
d a  b i e r  in  d e n  v i s z e r a l e n  O r g a . n e n  k e i n e  m a -  
k r o s k o p i s e h e n  A n d e r u n g e n  z u s t a . n d e  ka .men . , :  
d e r  O r g a . n i s m u s  d i e s e  B a . z i l l e n  z e r s t i } r t  h a t ,  
o d e r  a u c h ,  d a b  d i e  y o n  i h n e n  e r z e u g t e n  Ver-  
~ n d e r u n g e n  g e r i n g  g e n u g  w a r e n ,  v i e l l e i c h t  
a u e h  r a s e h g e n u g  h e i l t e n ,  u m  n i e h t  z u r  B e o b -  
a e h t u n g  zu  k o m m e n .  

Na.eh 12 Stunden treten die Polynukle~ren massenhaft a.uf 
(Nr. 4, 1,-12). In vielen Gef~f3hsten finden sie sich wirklieh ange- 
h~uft; die Bazillen sind oft za.hlreieh in mehreren yon ihnen vor- 
handen (Ta.fel II, Fig. 3). Neben isolierten Ba.zillen oder kleinen 
Ba.zillenha.ufen, dutch die Polynukle/~re a.ufgenommen, finden 
wir noeh viele erythrobazill~re Massen, yon den beweglichen 
Zellen einfa.eh umringt oder durchsetzt. 

Zwisehen den Kernen der Polynukle~en kommen die ver- 
sehiedensten, a.uch Ha.lbmond- oder Rundformen zum Vorsehein; 
das Protopla.sma. bleibt neutrophil. Das Chroma.tin des Kernes 
hellt sich a.ber a.Uf. Leider haben wir keihen sieheren Anhalts- 
punkt, um zu wissen, inwiefern unter diesen Formen Entwiek- 
lungs- oder Degenerationsprozesse vorliegen. Auch sind, ohne 
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dab Wir an den fixen Elementen deutliche ~nderungen beobaehten, 
Polynukle~ire mitten im Gewebe zerstreut; gewisse yon ihnen 
enthalten Bazillen. Oft, zusammengedriingt, umringen sie einen 
dutch eine Bazillenmasse obliterierten Gdi~l~ast. Wit sehen Poly- 
nukle~re die Wand yon normalen Gefit~en durchziehen, wi~hrend 
andere dies im Bereiche eines Infektionsherdes tun. 

Immer finden wir einzelne Endothelzellen angesehwollen. 
An einzelnen Stellen ftigt sieh der intravaskuli~ren Anhiiulung 

beweglieher Zellen eine extravaskuliire hinzu, so dab in diesem 
Bereiehe die Gef~Bwand nicht mehr deutlieh wahrnehmbar ist. 

D i e  V e r s e t z u n g ,  12--24 S t u n d e n  n a e h  d e r  
E i n s p r i t z u n g ,  d e r  P o l y n u k l e h r e n  n a c h  d e ~  
B a z i l l e n z u  in  d e n  G e t i i 6 e n ,  d u t c h  d i e G e f i ~ l ~ -  
w i i n d e  u n d  d u r e h s  G e w e b e  d e u t e t  e i n e n  a k t i :  
y e n  V o r g a n g  a n ,  w e l c h e r  v o m  t e l e o l o g i s c h e n  
S t a n d p u n k t e  a u s  d u r e h  d i e  e i n t r e t e n d e  P h a =  
g o e y t o s e  b e g r e i f l i e h  w i r d .  
k o m m e n  h i e r  B a z i l l e n  in  
V o r s e h e i n ,  a b e t  n u t  in  P 
g e s e h l o s s e n .  D i e s e b e w e g l i  

Z u m  e r s t e n  M a l e  
d e n  G e w e b e n  z u m  

o l y n u k l e i ~ r e n  e i n -  
c h e r t  Z e l l e n  k S n n e n  

a l s o  m i t  B a z i l l e n  in  i h r e m  I n n e r n  d i e  Gef i~B-  
w a n d  d u r e h z i e h e n ;  s i c  w e r d e n  a l s o  n o c h  y o n  
v o l u m i n 6 s e r e n  B a z i l l e n h a u f e n  a n g e z o g e n .  
U n s e r e  B e o b a e h t u n g e n  b r i n g e n  u n s  d a z u ,  a n -  
z u n e h m e n ,  d a 6  P o l y n u k l e h r e  a u s  e i n e m  n o r -  
m a l e n  Gef i~g  t r e t e n  k S n n e n ,  u m in  e i n  b e -  
n a e h b a r t e s  i n f i z i e r t e s  e i n z u t r e t e n ,  d a g  a l s o  
n e b e n  E m i g r a t i o n s -  a u e h  I m m i g r a t i o n s p r o -  
z e s s e  s t a t t f i n d e n  k ( i n n e n .  

Naeh Zeitr~umen yon 24, 40 und 60 Stunden (Nr. 10, 29, 31) 
sind erhebliche ~nderungen aufgetreten. Oft finden wir noeh 
naeh 24 Stunden um gewisse Bazillenhaufen nut einige Reihen 
yon Polynukleiiren, yore normalen Endothelium umgeben, dies 
in einem unver~nderten oder nur wenig infiltrierten Gewebe. Es ist 
aber eine Ausnahme. ~Ieistens kommen kompliziertere Prozesse zum 
Vorsehein. Fassen wii" die besonderen Tatsaehen kurz zusammen: 

In den Gefi~Ben kommen massenhafte Polynuklearezer- 
st(irungen vor. Auch sehen wir viele Endothelienzerfi~lle in Chro- 
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Inatingranula. IInniner bemerken wi r  die griigte Variante i n  den 
Forinen tier Polynukle~rk.erne, und  zwar alle Uberg~nge zu einein 
runden, relativ klaren und grogen Kern, den wir in einem neu- 
trophilen, oft Bazillen enthaltenden-Protoplasma finden. Naeh 
60 Stunden sind die Bazillen beinahe nut in diesen Etementen 
vorhanden (Tafel II,. Fig. 4@ Zu gleieher Zeit aber sehen wit 
aueh an gewissen Often bazi!lenhaltige, l~ngliehe Zellen Init.~hn- 
liehem relativ grogen und hellen Kern sieh yon der  Gef~gwand 
abheben und ins Lumen hervorragen (Tafel II, Fig. 4b). Diese 
neuen Zellen haben weder den Kern noeh das Protoplasma der 
grogen Lymphoeyten. Obwohl bier eine re in  morphologisehe 
Benennung besser passen wiirde, ziehen wir jedoeh, da keine ganz 
riehtige uns zur Verfiigung steht, vor, !die besproehenen Eleinente 
Init ihrem physiologisehen Nainen yon ,,Makrophagen '~ ( M e t s e h -  
n ik  o f f ) zu benennen . . . . .  

Unsere Beobaehtnngen ant diesein sehr koinplizierten Gebiet 
der Tuberkelgenesis: gewisse endotheliale Modifikationen einer- 

seits und andererseits das Vorhandensein yon [Jbergangsformen 
fiir die Polynukle~ren, die ausgedehnte Zerst6rung der Endothelien 
und der Mangel an Karyokinesen haben uns zu der Meinung ge- 
braeht, dab diese Makrophagen aus Polynukle~iren und aus Endo- 
thelzellen herstaminen kOnnen. 

60 Stunden naeh tier Injektion finden wit diese lV[akrophagen 
in den Gef~gen mit Kernforinen, welehe auf eine direkte Teilung 
zu deuten~ seheinen (Tafel II, Fig. 4o), aueh mit Inehreren Kernen 
in ihrein Protoplasina, also in der Form wahrer kleiner Riesen- 
zellen (Tafel II, Fig. 4a). Mitten in den Infiltrationsherden finden 
wir aueh Inehrkernige Bildungen mit denselben .klare~ .Kernen 
und deinselben protoplasmatisehen Aussehen; sio enthalten Ba- 
zillen und Pigmentgranula. 

An den Orten, wo die Infiltration nieht sehr ausgesproehen 
ist, finden wit auf gleiehe Weise in ZerstOrung begriffene Poly, 
nukle~re und daneben klarere, unregelin~gige oder runde  Kerne; 
diese sind in den Geweben oft sehr zahlreieh vorhanden. Die Kerne 
der fixen Eleinente kominen besonders grog und bla.f~ vor, einige 
sind gerade dadureh beinahe nieht Inehr wahrnehinbar. Karyo- 
kinesen kommen bier gar nieht vor. Die ~hnliehkeit der neuen, 
hier hervortretenden Zellen mit den in den Gef~gen gefundene n 
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erlaubt uns, sie aneh als Makrophagen zu bezeiehnen. Ihr Nieht- 
vorhandensein in den normalen Gef~en, ihr besonders za~hlreiches 
ttervortreten in den Geweben, der Mangel an Karyokinesen und 
entsprechender Entwieklung der fixen Elemente, wghrend die 
Polynuklearen l~bergangsformen zeigen, dies alles bringt uns zur 
Ansicht, daf3 sie nur modifizierte Polynukleare darstellen. 

I n  d i e s e n  Z e i t r h u m e n  v o n  24--60 S t u n d e n  
n a e h  d e r  E i n s p r i t z u n g  z e r f a l l e n  a l s o  v i e l e  
P o l y n u k l e g r e  u n d  E n d o t h e l z e l l e n ,  w g h r e n d  
a u s  a n d e r e n  d i e  M a k r o p h a g e n  z u s t a n d e  k o m -  
men .  S c h o n  60 S t u n d e n  n a c h  d e r  A n s i e d l u n g  
a b g e t S t e t e r B a z i l l e n  t r e t e n R i e s e n z e l l e n  au f .  

Wenn wir ]etzt das Material yon spateren Stadien, 3, 4, 5, 
5�89 8, 22 und 40 Tage naeh der Einspritzung, studieren (Nr. 38, 
30, 9, 37, 40, 7, 39), so kommen zu den schon erw~hnten neue Er- 
scheinungen hinzu. Die Bazillen finden wit in den Makrophagen 
und in den Riesenzellen wieder. Oft sind sie in der ganzen Makro- 
ph~enzelle angeh~uft, oft an einem dem Kern entgegengesetzten 
Pol oder in einer Reihe an der Protoplasmaperipherie gelagert. 
Der Kern sitzt dann immer an einem Polder  Zelle. 

Wahrend wit jetzt im Bereiche des Entz~indungsherdes in 
der N~he der Riesenzelle Makrophagen mit reichem Protoplasma 
und polygonalen Grenzen, mft epithelioidem Aussehen finden, 
zeigen sieh die yon ahnliehem Protoplasma und Kernen zusammen- 
gesetzten Riesenzellen so reich an Protoplasma und von soleher 
Kernlage, daf3 sie auf Konfluenzprozesse hindeuten (Tafel III, 
Fig. 5). Zu gleieher Zeit finden wit bazillenhaltige Makrophagen, 
ganz und gar in Riesenbildungen eingesehlossen (Tafel III, Fig. 6, 
7, 8). Sie seheinen hier die peripherisehe Kernreihe erggnzen 
zu kommen, wghrend Polynukleare noch zerfa~llen (Tafel III, Fig. 6), 
und die Bazillendisposition selbst in gewissen Riesenzellen wieder 
auf Konfluenzerscheinungen sehlie~en ]gl~t (TafellII, Fig. 7). 
An gewissen Stellen sehen wit in die Riesenzelle zahlreiehe bazillen- 
haltige Makrophagen eindringen und ihre Grenze sieh verwischen 
(Tafel III, Fig. 8); massenhaft sammeln sich Kerne im zentmlen 
Teil an (Tafel III, Fig. 8). Wir finden auch, mit teilweise ver- 
wisehten Grenzen, kleine Riesenzellen in grSl~eren eingeschlossen 
(Tafel III~ Fig. 9). ~)bergangsformen in den Polynukle~rkernen, 
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ZerstOrungen, Auftreten von Makrophagen und Entstehen von  
mehrkernigen Zellen kSnnen wit gleiehfalls un 1 die grol~en Bazillen- 
haufen verfolgen. Oft erscheinen diese dadurch entstandenen 
verwiekelten Bildungen noeh stellenweise yore angeschwollenen 
Endothelium umringt (Tar. III, Fig. 10). Spater konfiuieren sie 
in groBen Riesenzellen, die dann den Bazillenhaufen im Zentrum 
enthalten. Auch in kleinen Gefai3en mit schSn erhaltenem Endo- 
thel haben wir Riesenzellen beobachtet (Tar. III, Fig. 11). Daraus 
abet zu schliel~en, dab sie ganz sicher nur aus Blutzellen entstanden 
sind, verbieten uns unsere vorher gemachten Angaben. 

Einige .Tage nach der Einspritzung kommen in der :Peripherie 
der pathologisehen ~nderungen Lymphoeytenzellen zum Vor- 
schein, und dann finden wir die tubcrkuliise Veri~nderung zusammen- 
gestellt aus Riesenzellen, umringt yon mehreren Reihen Epitheli- 
oiden und Makrophagen, ihrerseits dutch Polynuklei~re und auch 
Lymphocyten umschlossen. Im allgemeinen durchsetzen die 
Polynuklearen das ganze pathologische Gewebe. 

A l s o  n e h m e n  w i t  an ,  d a l ~ d i e E p i t h e l i o i d e n -  
z e l l e n  n u r  w e n i g  m o d i f i z i e r t e  M a k r o p h a g e n  
s i n d  u n d  d a b  b e i  d e r  G e n e s i s  d e r  R i e s e n z e l l e n  
d a s  Z u s a m m e n s c h m e l z e n  y o n  M a k r o p h a g e n  
u n d  v . o n  E p i t h e l i o i d e n  d e n  W i c h t i g s t e n  P r o -  
zel~ d a r s t e l l t .  

Bei dem Aufbau der Riesenzelle sehen wit die griil~te Variante 
hervortreten. An einer Seite eines Bazillenhaufens kSnnen wir 
Riesenbildunge~ fin@n, w~hrend an der anderen Seite noch Poly- 
nukle~re oder isolierte Makrophagen vorhanden sind. In den 
Riesenzellen finden wir verschiedene Zerst6rungs- oder Evolutions- 
produkte. In gewissen von ihnen haben wir sonderbare, mit den 
Kernen im Zusammenhang stehende Fasern beobachtet (Taf.III, 
Fig. 12). 

Wie wir schon oben sagten, sind im Anfang der Reaktions- 
erseheinungen die Mitosen gar nicht vorhanden und sind sehr 
selten zu beobachten, bevor die Riesenzellen deutlich .hervor- 
treten; dann kommen Mitosen, abet viele yon ihnen in den Ge- 
faBen, zur Beobachtung. In 'den Gefi~Ben wie in den Geweben 
finden wir  Karyokinesebildungen in kleinen neutrophilen Proto- 
plasmamassen. Auch sehr angeschwollene Chromosonen in einem 
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besonders reichen, granutierten Protoplasma kommen zum u 
schein. Die Bedeutung dieser letzten Bildungen kSnnen wir nieht 
erkl~ren; haben allerdings fiir sie die Weiterentwicklung in ,,zwei" 
Toet/terkernen festgestellt. 

D i e  e i n z i g e  s i c h e r e  A n n a h m e ,  we  l c h e  u n s  
u n s e r e  B e o b a e h t u n g e n  a u f  d i e s e m G e b i e t e  g e -  
l i e f e r t  b a b e : n ,  i s t  a l s o  d i e ,  da l3 ,  n a e h d e m  d i e  
t y p i s c h e n  E l e m e n t e  d e S T u b e r k e l s  s c h o n  v o r -  
h a n d e n  s i n d ;  b e w e g l i e h e Z e l l e n  s i c h i n d e n G e ,  
w e b e n u n d i n d e n  G e f h g e n  m i t o t i s e h  v e r m e h r  en. 

Tuberkeln haben wi r  in den Retinaarterien aufgefunden. 
Der Ansicht yon A x e n f e 1 d und S t o c k ,  dal~, im Gegenteil 
yon dem, w a s  beim Menschen geschieht, hie beim Kaninehen 
3letastasen in den Retinaarterien vorkommen, widersprieht also 
unsere Beobaehtung, and das ?qichtvorhandensein dieser ' Er, 
seheinung war infolgedessen bei ihnen ganz zufallig. 

I n  e i n e m  F a l l  w a r  d a s  R e t i n a g e f ~ t f t  g e p l a t z t  
a n d  p a t h 0 1 o g i s e h e  E l e m e n t e  im G l a s k 6 r . p e r  
z e r s t r e u t .  . 

Das Auftreten yon basischen Granula in den Erythrocyten 
komm~ noch in sp~ten Stadien vor, und in gewissen Fallen mar. 
kiert :Sich diese Erscheimmg so, daf3 alle Erythrocyten einen kMnen 
Kern zu besitzen scheinen. 

Nieht werden wir jetzt, um unsere Angabe zu verteidigen, 
die so ausgedehnte wie bestritterie Frage der Tuberkelgenesis 
er6rterm Nut  werden wir in Bezug auf einzelne auf diesem Ge- 
biete angeftihrte Beweise einige Tatsaehen mitteilen. 

1. Viele Forseher betraehten als erste pathologisehe Er- 
seheinung die Mitose der fixen Zellen. B a b e s 45 sagte selbst, 
daB, wenn Y e r s i n ~o diese Erseheinung, ,,welehe da sein mfigte", 
nieht gesehen hat, er diese iibersehen hat. Solehe einfaehe Er- 
kl~rung kSnnten wir nur sehwer annehmen, um zu verstehen, 
wie in unserem Studium die Mitosen im Anfang der Entwieklung 
gar nieht vorhanden sind, weil wit sie sp~ter ganz gut naehweisen 
k6nnen. Fnr wiehtig auf diesem Gebiete halten wir im Gegenteil 
die Versuehsbedingungen. Trotz B a b e s'  Vorwurf gegen 3{ e - 
t s e h n i k o f f s Sehule, die Versuche aul~erordentlich zu ~er- 
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wiekeln, halten :wires ftir viel einfacher und rationeller, 'dureh 
die GefNtimpfung einen ngttirlichen Prozeg naehzuahmen, als 
eine ganz anormale Verletzung hervorzurufen dutch die tmpfung 
in der vorderen Augenkammer, im Glaskfrper, in der Korneai 
im Nierengewebe, in der Peritoneal- oder PleUralh6hle, im Vas 
deferens usw. ; nun aber ist es eine Tatsache, dab die Mehrzahl 
der Anh~nger der Genesis aus den fixen Zellen dieses letzte 
Verfahren benutzt haben ( B a u m g a r t e n ; 7  S t r a u s s , 2 7  
K o s t e n i t s c h  e t  W o t k o w , 2 1 G a m a l e i a , 2 7  B r o d e n , 3 1  
K r a e m e r 3~ usw.): Die  Erkl~rung ftir die Differenz in den 
Beobaehtungen wtirde dann viel mehr in den versehiedenen 
Versuehsbedingungen zu suehen sein. B a u nag a r t e n selbst 
beobachtet in den Erscheinungen erhebliche Unterschiede, j e  
naehdem er die Impfung in ~ der vorderen Augenkamme r oder 
im Korneagewebe vornimmt. Was abet die Erseheinung selbst 

betrifft, bezieht sehon C o r n i l  11 einen Teil dieser Mitosen auf 
die Blutzellen, und B e n d a ~s eine groge Zahl yon ihnen auf die 
Lymph- und Plasmazellen, welehe sich in der Peripherie der Ver- 
hnderung ansammeln, Aueh B a b e  s 'finder intravaskul~re Mitosen. 

2. Pigmentk6rnchen finden wir in Makrophagenzellen: in 
den Geweben, in den Gefhgen und in den Lymphbahnen des Auges, 
GlaskSrper und Canal de Pe t i t .  Nun aber betraehten Forseher, 
wie B a u m g a r t e n,  welehe die vordere Augenkammer als 
Impfungsort wghlen, die Pigmentgranula als Anhaltspunkt, weleher 
ihnen erlaubt, die Iterkunft der sp/~ter vorhandenen pathologisehen 
Elemente zu bestimmen. Von demselben Standpunkte betraehtet 
S t r a u s s das Vorhandensein von Glykogengranula in den Epi- 
thelioiden des Lebertuberkels als Beweis far' die Abstammung 
aus 'glandulgren Leberzellen. 

Da die Granula der fixen Elemente w/~hrend der entzt~nd- 
lichen Prozesse massenhaft in die bewegliehen Zellen tibergehen 
kSnnen, hat ihr Vorhandensein in gewissen pathologisehen Ele- 
menten als ~Herkunftsanhaltspunkt keinen Wert. 

3. Aus einer experimentalen Arbeit schliegt S t o e k (a. a. O.) 
(1903) auf  das Vorkommen einer ,,atypisehen tuberkul6sen Ver- 
/~nderung" im Traetus uvealis. In die Vena aurieularis des Kanin- 
ehens impft er Bazillen mensehlieher Tuberkulose, und regelm/~Big 
erseheinen naeh 10--16 Tagen ehofioideale Anderungen, welehe 
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beim Augenspiegeln als helle Herde auftreten und bei der mikro- 
skopisehen Untersuehung aus einer Anh~ufung yon runden Zellen 
bestehen. Oft zeigen diese Zellen einen grof3en Kern und sehen 
epithelioid aus, oft kommen Zerst~rungen, die S t o c k doeh nieht 
als Verk~isung auffaBt, vor. Diese atypisehe tuberkulSse Ver- 
anderung wird von S t o e k der Form der ,,abgeschw~ehten Uveal- 
tuberkulose '+ gleichgestellt. Dieser Auffassung kSnnen wit nieht 
beitreten. Wir zweifeln an der tuberkul6sen Natur der beobach- 
teten Anderungen, und dies aus verschiedenen Grtinden. Keine 
Bazillen sind im Bereiehe der beschriebenen Verletzungen auf- 
gefunden worden. 

Keine Riesenzellen sind vorhanden, und S t o e k gibt die 
Erkl~ung yon abgesehwaehter Tuberkulose. :Nun abet ist es eine 
Tatsaehe, dab die Riesenzellen gerade bei wenig virulenten Tuber- 
kulosen am zahlreichsten sind. In den in unseren Versuehen dutch 
abgetftete Bazillen hervorgerufenen Xnderungen waren die Riesen- 
zellen am deutlichsten und in groBer Zahl vorhanden. Auf gleiche 
Weise haben die Forscher, welehe auf klinisehem Gebiete abge- 
sehw~iehte Tuberkulose beobachten und anatomo-pathologiseh 
untersuehen konnten, Riesenzellen gefunden ( S a 1 m e 1 s o h n ) 24. 

Von einem anderen Standpunkte aus ist naeh intravenfser 
Impfung yon Bazillen der mensehliehen Tuberkulose die so kurze 
Zeitdauer von 10--16 Tagen fiir das stetige Auftreten yon 
uvealen tuberkul6sen Xnderungen unvereinbar mit den Angaben 
anderersehr ausgedehnter experimentaler Studien ( H e y m a n s ), 
welehe bewiesen haben, daf3 im allgemeinen in diesen Versuehs- 
bedingungen die tuberkulSsen Xnderungen erstens langere Zeit 
im Lungengebiet lokalisiert bleiben, und in der Tat kamen in 
S t o c k s Versuchen die friihzeitigen typischen Ver~nderungen 
nur selten in anderen Organen als den Lungen und hie yore 10. 
oder 16. Tag ab zum Vorschein. 

S t o c k erkl~rt den abgesehwaehten Charakter der besehrie- 
benen Anderungen dadureh, dab die Bazillen auf dem Blutweg 
ins Organ gelangen. Abet wie geschah es dann, dab wir in unseren Ver- 
suehen, bei denen abgetOtete Bazillen mit dem Blute fortgeschleppt 
wurden, alle typischen Bestandteile des Tuberkels erhielten? 

Der GefgBwand die Rolle des Sehutzes des benaehbarten: 
Gewebes und dadureh des Hervorrufens einer atypischen riesen- 
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zelllosen Ver~nderung z u spielen geben ( S t o c k ) ~ steht in Wider- 
spruch mit den Tatsachen, daft wir sie in unseren Beobachtungen 
wiederfanden und dab die Gef~ftwand oft zuerst zerfiel. ~brigens 
ist abgeschwachte Iris tuberkulose auch nach Impfung in der 
vorderen Augenkammer beobachtet worden (v a n D u y s e, is 
K n a p p  3a~). 

Das Studium yon Augen 14, 20, 30, 47, 48, 71 Tage nach der 
Einspritzung (Nr. 7, 20, 17, 15, 16, 8) ergab uns noeh : 

E i n i g e  s p a t e r e  E r s c h e i n u n g e n  in  d e r  t u b e r -  
k u l S s e n  V e r h n d e r u n g .  

Schon 14 Tage nach der Impfung (Nr. 7) erscheinen um die 
Bazillen oft sehr grol~e und unregelm~ftige Vakuolen. Die Bazillen 
scheinen nicht ver~ndert, wahrend die Kerne der Riesenzellen 
oft zusammengedr~ngt, unregelm~f3ig, im Zerfall begriffen aus- 
sehen (Tar. IV, Fig. 13). Vakuolen kommen auch zwischen den 
benachbarten Epithelioiden zustande, und breite Verbindungen 
treten zwischen diesen verschiedenen hellen R~umen auf. Hier 
und da finden wir Polynukleare in der Bazillennahe. Um gewisse 
Riesenzellen und benachbarte Zonen, durch die Vakuolisierung 
mehr oder weniger auseinandergedrangt, habenwir eine Art binde- 
gewebiger Einkapselung beobachtet. In einem anderen alteren 
Material (Nr. 17, 30 Tage)fanden Wit um gewisse Bazilienhaufen 
zahlreiche Polynukle/~re, welche sich nach den Bazillen zu aus- 
streckten und mit den Aktinomyces vergleichbare Bildungen 
darstellten: oft war in diesen Fallen die Riesenzelle noch deut- 
lieh erhalten. An anderen Stellen ist der Gewebszerfall ausge- 
sprochen, und wit begegnen um die Bazillen nut ausgedehnten 
Massen yon zerstSrten Zellen. Zu gleicher Zeit kommen in den 
benachbarten Zonen die Epithelioiden sehr zusammengedrangt 
in den Vordel'grund. 

Im Bereiche der weiSen Flecke, ~berbleibset Yon riickgebil- 
deten Abszessen, finden wit nur :mitten in Bindegewebsstrangen 
einige Epithelioiden- und Lymphocytenzellen. 

A u s s e h e n  u n d  E n t w i c k l u n g  der  E r s c h e i n u n g e n  
d e u t e n  u n s  an ,  dal3 d i e  V a k u o l i s i e r u n g i n v i e l e n  
F a l l e n  m i t  d e m  A n f a n g  d e r  V e r k a s u n g  e i n h e r -  



126 

geh t .  Der A n s i e h t v o n K r o m p e e h e r  u n d S t e r n b e r g  
treten wit also auf diesem Gebiete teilweise bek 

Das Auftreten yon Polynuklegren in diesen Zeiten verstehen 
wir als ein bei der beginnenden ZerstSrung der Riesenzelle augen- 
bliekliehes ~bertreiben der ehemiotaktisehen Wirkung. 

Makroskopiseh und mikroskopiseh beobaehten wir Ver- 
kasungen des bei der Einspritzung abgetSteter Bazillen auftretenden 
Tuberkels, eine yon S t r a u s s und G a m a 1 e i a bestgtigte, 
yon B a u m g a r t e n bestrittene Tatsaehe. D i e s e A n g a b e  n 
e r l a u b e n  u n s  m a k r o s k o p i s e h  u n d  m i k r o s k o -  
p i s e h ,  b e i d e  B i l d e r ,  d u r e h  a b g e t S t e t e  u n d  
l e b e n d e  B a z i l l e n  e r z e u g t ,  zu  i d e n t i f i z i e r e n .  
N u r  k a n n  b e i  d e m  e r s t e n  d a s  ~ N i e h t v o r h a n d e n -  
s e i n  v o n  w i r k l i e h e r V i r u l e n z  s p ~ t t e r b e s o n d e r e  
E n t w i e k l u n g  h e r v o r r u f e n .  

Als besondere Erscheinung kam uns  noeh neben Bazillen- 
modifikattonen eine ganz besondere Weiterentwieklung der Riesen- 
zellen mit einer Mobilisation der angehguften bewegliehen Elemente 
zur Wahrnehmung. In gewissen Riesenzellen begegnen wir den 
t~azillen ein wenig angesehwollen und gek6rnt, mitten in einer 
kleinen Vakuole und yon konzentrisehen Ringen eines besonders 
azidophilen Protoplasmas umgeben. Bei der Safraninfarbung 
finden wir die peripherischen Teile des Bazillenhaufens sehr bla[3, 
wahrend die zentralen noeh die normale F~trbungsfahigkeit be- 
haltenhaben. O f t  b l e i b t n u r i m g a n z e n  e i n e g l a s i g e  
M a s s e  a b r i g ,  d i e  n i e h t  m e h r  d i e  S a f r a n i n - ,  da- 
g e g e n  d i e  E o s i n f a r b e  a u f n i m m t .  

Wghrend wir in einigen Riesenzellen die Kerne im zentralen 
Teil angeh~tuft fin@n, kommt aueh (Nr. 7, 14 Tage) ein Gebilde 
yon zusammengeschmolzenen Kernen zum Vorsehein (Taf. IV, 
Fig. 14), eine Bildung, welehe wie ein Megakuryoeyt oder wie 
viele Sarkomriesenzellen aussieht. Und zwischen diesem unregel- 
mgf~igen Bild yon Kernen im Anfang des Zusammenflie~ens und 
einem auf3erordentlieh grogen Kern in einer ausgedehnten Proto- 
plasmamasse sehen wir alle 1Dberg~nge (Tar. IV, Fig. 15, 16, 17)o 
In den peripherisehen, oft deutlieh retikulierten Teilen des 
Protoplasmas finden wir bei Safraninf~bung rote Granula, die 
doeh versehieden yon den Bazillen aussehen. 
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D i e  T a t s a c h e ,  d a b  w i r  d i e s e n  m e g a k a r y o -  
c y t e n i ~ h n l i c h e n  B i l d u n g e n  n u r  n a c h  e i n e m  
g e w i s s e n  Z e i t r a u m  (Nr. 7, 14Tage), n a e h d e m  d i e  
R i e s e n z e l l e  g a n z  a u f g e b a u t  i s t ,  b e g e g n e n  
d a b  s i e m i t t e n  im i n f i l t r i e r t e n  G e w e b e  a l s  
f r e i e  o d e r  f r e i w e r d e n d e  E l e m e n t e  z u m  V o r -  
s c h e i n  k o m m e n  u n d  in  i h r e r  N a c h b a r s e h a f t  
f r e i e  M a k r o p h a g e n  u n d  L y m p h o e y t e n  u n d  
r o t e  B l u t k S r p e r c h e n  s o w i e  a u e h  a n g e s e h w o l -  
l e n e  E n d o t h e l s t r i ~ n g e  h e r v o r t r e t e n ,  b r i n g e n  
u n s  d a z u ,  in  a l l e n  d i e s e n E r s e h e i n u n g e n  e i n e n  
R f i e k b i l d u n g s p r o z e I ]  zu e r b l i e k e n ,  u m  so m e h r  
al.s w i r  k e i n e  P o l y k a r y o k i n e s e n  b e o b a e h : t e n ;  
d i e P o l y n u k l e i ~ r e ~ s o z u s a g e n  n i e h t  v o r h a n d e n  
s . i n d u n d g r o g e  b l a s s e K e . r n e ,  j e n e n  b e i  d e r V e r -  
w i s e h u n g d e r  f i x e n  E l e m e n t e  v o r k o m m e n d e n  

h n l i e h ,  w i e d e r  a u f t r e t e n .  Eine Art Vakuolisierung 
spielt allerdings hier aueh eine R011e (Taf. IV, Fig. 14). Keine 
Angaben haben wit ftir das sp~tere Sehieksal der .frei gewordenen 
Elemente. D i e s e  W e i t e r e n t w i e k l u n g  de~ R i e s e n -  
z .e l le  b e t r a e h t e n w i r  a l s  d i e  p r o g r e s s i v e A t r o -  
p h i e  e i n e s  E l e m e n t e s ,  d a s  s e i n e  F u n k t i o n  e r -  
f t ~ l l t  h a t  u n d  f i b e r f l a s s i g l w i r d  . . . . . . .  

Yon gewissem Interesse seheint es uns jetzt zu sein, mit den 
erworbenen Tatsaehen wieder das klinisehe Gebiet zu betraehten. 
Aus diesen Angaben geht erstens die sonderbare Tatsaehe hervor, 
daB, wenn in einem.Organismus abgetStete Bazillen sigh ansiedelten, 
die hervorgerufenen Veranderungen den dureh leben@ Bazillen 
hervorgebraehten ~hnlieh sein warden, Monate und Monate eine 
progressive Entwieklung zeigen, ausgedehnte GewebszerstSrungen 
hervorrufen und vielleieht selbst sekund~re Metastasen erzeugen 
kSnnten. 

Unser anatomo-pathologisehes Studium hat gezeigt, dag im 
Laufe der Entwieklung der bewegliehen Zellen im Bereiehe des 
infizierten Gebietes die Pigmentzelle.n zerstSrt und ihre Granula 
dureh die pathologisehen Elemente aufgenommen werden; mit 
diesen letzten gelangen sie. in die Riesenzellen. Anfangs sind 
diese Riesenzellen mit PigmentkSrnehen bes~t, sp~ter waehsen 



sie noch durch Zusammenschmelzen der benachbarten Epitheli- 
oiden an, und doch werden im allgemeinen die Pigmentk(irnchen 
seltener. Also werden sie dutch die sie aufnehmenden Elemente 
zerstSrt. Dies alles erlaubt uns, zu verstehen, wie 48 Stunden 
nach der Impfung die zelluli~re Anh~ufung im infizierten Gebiet 
oft sehr ausgesprochen ist, ohneda• die Veri~nderungmakroskopisch 
zur Beobaehtung kommt, wghrend sie nur am fiinften Tag und 
unter dem Bilde des hellen Punktes erscheint, worauf dann spgter 
das deutliehe.. Bild yon grauen Tuberkeln folgt. 

In verschiedenen Stadien der pathologisehen Entwicklung 
sehen wir die Hiimorrhagie auftreten. Eine hi~morrhagische Hyper- 
~mie zeigte s i ch  ganz im Anfang der Reaktion bei dem ersten 
Auftreten der Polynukleiiren. Zweimal sahen wir deutliehe Hi~mo- 
rrhagien im Augenblick der zweiten Polynuklei~reinwanderung, 
Einwanderung in die Riesenzelle. ~'ochmal begegneten wir der 
Erseheinung in der Abszel~wand, also zu bestimmten Zeiten der 
Veranderungen. 

Am Anfang der pathologischen Prozesse finden wir um die 
in der Chorioidea angesiedelten Bazillenaggregate lokalisierte 
Anschwellungen, die oft in der Form yon kleinen, an der Chori- 
oidea h~ngenden Geschwtilsten hervortreten. Spi~ter dehnt sieh 
die Ansehwellung ein wenig aus. Dann bildet abet der Retina- 
tuberkel noeh immer eine scharf im Innern des Auges prominente 
Gesehwulst. Kommt man also beim Augenspiegeln zur Diagnose 
,,Tuberkel des Augenhintergrundes", so bleibt noeh die Frage 
often, ob es sich um einen chorioidealen oder retinalen handelt. 
Als Anhaltspunkt kennen wit nur die Tatsaehe, sehon dutch 
C a r p e n t e r - S t e p h e n s o n  51 und V a l u d e  5~ bestiitigt, 
dal~ man oft sehr deutlich vor dem chorioidealen Tuberkel die 
retinalen Gefiil~e sieht, was hie beim retina]en Tuberkel gesehehen 
wird. Hier ist immer das Gefiil~ in einer gewissen Li~nge verwischt 
worden. 

Unsere Beobachtungen tiber die Riickbildung der Riesen- 
zelle und die Mobilisierung der pathologisehen Elemente macht 
es uns verstiindlich, wie Tuberkeln, in wenigen Tagen entstanden, 
in einigen Tagen wieder verschwinden kSnn~n; sie lehren uns einen 
Prozel~ der Rfiekbildung tuberkulSser Ver~nderungen. 
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E r k l i ~ r u n g e n  d e r  A b b i l d u n g e n  a u f  T a f e l  I, II, III, IV. 

Tafe l  I. Diam. der Figuren 3/1. 

Fig.  ]. Kan. 15. 47 Tage nach der Karotisimpfung mit abgetSteten 
Bazillen der menschl. Tuberk, 

S c l . =  Sklera 
C. = Kornea 
Ir. ~ Iris 
T ~ Tuberkeln. 

Fig.  2. Kan. 17. 31 Tage nach der Karotisimpfnng mit abgetSteten 
Bazillen der menschl. Tuberk. 

Ch. = Chorioidea (von der Retina bedeckt). 
Fig.  3. Kan. 36. 8 Tage nach  der Karotisimpfung mit abgetSteten 

Bazillen der menschl. Tuberk. 
h. P. ~ helle Punkte 
Hyp. ~ hyper~misChe angeschwollene Teile. 

Fig.  4. D a s s e l b e  Auge nach 20 Tagen. 
T. w. = Tuberkeln mit weil~em Herd. 

Fig.  5. Das se lbe  Ange nach 45Tagen. 
L. = Linse 

Verk. ~ Verki~sung 
T. w. ~ Tuberkeln' mit weil~em Herd 

T. = Tnberkel. 
Fig.  6. D a s s e l b e  Auge nach 124 Tagen. 
Fig.  7. Kan. 64. 182 Tage.nach der Karotisimpfung mit lebenden Ba- 

zillen der menschl. Tuberknlose. 
Absc. = Uberbleibsel eines grol~en Irisabszesses. 

Fig.  8. Kan. 77. Nach 13 Tagen. Karotisimpfung mit lebenden Ba- 
zillen der menschl. Tuberk. 

L. T. = Limbustuberkeln 
h. P. = helle Punkte 
Unrg. = Unregelm~l]ige Anschwellungen. 

Fig.  9. Kan. 73. Nach 26 Tagen. Karotisimpfung mit lebenden Ba- 
zillen der menschl. Tuberk. MiliartuberkuI0se der Iris. 

Fig.  10. Kan; 79, Nach 23 Tagen. Ahnliche Impfniig. Miliartuber- 
kulose der Iris. 

Fig.  11. Kan. 80. Nach 36 Tagen. Ahnliehe Impfnng. Miliartuber- 
kulose der Iris. Palpebraltuberkeln. 

V. H. = Verkasungsherd 
T. = Tuberkeln. 

9* 
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F ig .  12. Kan. 70. Nach 35 Tagen. Xhnliche Impfung. Iris und Pal- 
pebralverk~sungen. 

V. It. ~ Verk~sungsherd 
T. w. -~- Tnberkel mit wei~em Herd. 

F ig .  13. Kan. 89. Nach 28 Tagen. hhnliche Impfung. Miliartuber- 
kulose und kleiner AbszeB der Iris. 

V. IL ~ Vel"k~sungsherd. 

Ta fe l  II. 

F ig .  1. Kan. 6. Formol, Ziehl. Imm. horn. Leitz, Komp.-Okul. 4. 
5 Minuten nach der Impfung. 

B. ~ Bazillen 
r. B. ~ ro~e BlutkSrperchen 
End. ~ Endothelium 
Bdg. = Bindegewebe. 

F ig .  2. Kan. 6. Formol, Weigert. Imm. horn. Leitz, Komp.-0kul. 4. 
F ig .  3. Kan. 7. Formol, Ziehl, MethylenbIau. Imm. hom. Zeiss. Okul. 12. 

12 Stunden nach der Impfung. 
F i g. 4. Kan. 31. Sublima~, Ziehl, May- Grfinwald. Imm. horn. Zeiss. 

Okul. 12. 60 Stunden. 

Ta fe l  III. 
F ig .  5. Kan. 30. 4�89 Tage. 

Hermann, Safranin. Imm. horn. Leitz. Komp.-Okul. 4. 
M. = Makrophage 

End. ~--- Endothelzelle 
Ep. ~ Epithelio~de 

Rz. mit B. ----- Riesenzelle mit Bazillen. 
F i g .  6. Kan. 9. 5 Tage. 

Flemming, Safranin. Imm. h0m. Leitz. 
Rz. K. = Riesenzellkerae 

B. ~ Bazillen 
P. ~--- Polynukle~re 
M. ~ Makrophage. 

F ig .  7, Kan. 37. 5�89 Tage. 
Hermann~ Safranin. Imm. horn. Lei tz .  

Rz. ~ Riezenze]le 
M. ~ Makrophage 
B. ~ Bazillen. 

F ig .  8. Kan. 37. 5�89 Tage. 
Hermann, Safranin. Imm. horn. Leitz. 

F ig .  9. 

P. Gr. = Pigmenfgranula 
B. ~ Bazillen 

Ep. ~ Epithelioi'de. 
Kan. 37. 5�89 Tage. 
Hermann, Safranin. Imm. horn. Leitz. 

Komp.-Ok~. 3. 

Komp.-Okul. 4. 

Komp.-Oku !. 3. 

Komp.-Okul. 4. 
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Rz. ~ Riesenzelle 
M. ~ Makr0phage. 

F i g .  10. Kan. 9. 5 Tage. 
Flemming, Safranin. ]ram. horn. Leitz. Komp.-Okul. 3. 

B. = Bazillen 
End. ~ Endothelium 

P. ~ Polynukle~re 
Rz. ~ Riesenzelle 
M. ~ Makrophage. , 

F i g .  11. Kan. 9. 5 Tage. 
Flemming, Safranin. Imm., horn. Leitz. Komp.-Okul. 3. 

Rz. K. = Riesenzellenkerne. 
F i g .  12. Kan. 7. 14 Tage. 

Flemming, Safranin. Imm. horn. Leitz. Komp.-Okul. ,3. 
B. = Bazillen 

Ep. ----- Epithelioi'de 
M. ~ Makrophage 

Fas. = Faser 
Rz. K. = Riesenzellkerno. 

T a f e l  IV. 
F i g .  13. Kan. 7. 14 Tage. 

Flemming, Safranin. Imm. horn. Leitz. Komp.-Okul .  3. 
V. ----- Vakuole 
B. = Bazillen 
K. ~ Riesenzellkerne 
P. ---- Polynuklei~re. 

F i g .  14. Kan. 7. 14 Tage. 
Flemming, Safranin. Imm. horn. Leitz. Komp.-Okul. 4. 

Bdg. K. ~--- Bindegewebskerne 
K. ~ megakaryoeyten~hnlieher Kern 

Mge: ~ megakoryoeyten~hnliche Bfldung 
r. B1. = rotes Blutk6rperchen. 

F i g .  15. Kan. 7. 14 Tage. 
Flemming, Safranin. Imm. horn. Zeiss. Komp.-Okul. 4. 

End. Z. = Endothelzelle 
M. ~ Makrophage 

Mgc. ~ megakoryocyten~hnliche Bildung. 
F i g .  16. Kan. 7. 14 Tage. 

Flemming, Safranin. Imm. horn. Leitz. Komp.-Okul. 4. 
M. ~ Makrophage 

Mge. - -  megakaryocytenahnliche Bildung. 
F i g .  17. Kan. 7. 14 Tage. 

F!emming , Safranin. Imm. horn. Leitz. : Komp.-Okul. 4. 
Rsk. ~ Riesenkern 

rs. Pr. ~--- riesige Protoplasmamasse. 
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1 3 4  

A n h a n g .  

I n  d e n  T a b e l l e n  b e n u t z ~ e  A b k f i r z u n g e n .  

(t) ----- 
Absc. = 
And. = 
anf. = 
ang. = 
ant. 
Augenl. = 
ausged. ~--- 
Baz. = 
Chor. 
chorioid. 
Oj.  = 
city. = 
Drehkr. = 
entgg. ~--- 
Exs. 
Gef. = 
Geg. = 
Gr. 
Hgm. 
Hyp. = 
inf. = 
Infiltr. = 
kl. 
Korn. = 
L. 
Lung. = 
makr. = 
milch. = 
P. 
Palpebralr.  = 

gestorben Panophth.  = Panophthalmie 
getStet post. = posterior 
Abscess prom. ~ prominent 
Anderung pupill. ~ pupillar 
anf~inglich purp. = purpurn 
angeschwollen R. = rechts 
anterior rgm. = regelmN~ig 
Augenlid resorb. = resorbiert 
ausgedehnt Riickb. ~ Rfickbildung 
Bazillen 8chl. = Schleimhaut 
Chorioidea submax. = submaxillar 
chorioideal sup. = superior 
Conjunctivitis Synech. = Synechien 
conjunct~ival T. = Teil 
Drehkrgmpfe Tub. = Tuberkel 
entgegengese~zt Tuberk. ~ Tuberkulose 
Exsudat u .  = und 
GefgBe Ulc. ~ Ulcus 
Gegend unrgm. ----- unregel m~6ig 
Gr6Be verh. = verh~rtet 
H~morrhagie verk. ----- verk~st 
ttypergmie Verk~s. = Verkgsung 
inferior Ver~nd. = Vergnderung 
Infiltration verschw. = verschwunden 
klein verw. = verwisehen sich 
Kornea visz. ~ viszeral 
links w. = weil~ 
Lungen zahlr. ~ zahlreieh 
makroskopisch zentr. ~ zentral 
milehig zil. ----- ziliar 
Punkt  Zerst. = ZerstSrung 
Palpebralrand 

IV. 
Immunisation bei Tuberkulose. 

Von 

Prof .  Dr .  E d w i n  K l e b s .  

(Hierzu Taf. V--XIII.)  

O h n e  h i e r  e i n g e h e n  zu wol len  au f  die j e t z t  e i f r igs t  d i sku t ie r t ,  

F r a g e  y o n  d e m  N u t z e n  u n d  E r f o l g  de r  t t e i l s t i i t t e n b e h a n d l u n t  

f i i r  T u b e r k u l o s e ,  m u g  doch  woh l  a l l g e m e i n  a n e r k a n n t  werden  

d a b  n e b e n  d e m  u n z w e i f e l h a f t e n  N u t z e n  d e r s d b e n  ihre  E r fo lge  il 

de r  H e i l u n g  dcr  T u b e r k u ] o s o  in  v i d e n  Fi~llen zu  w i i n s c h e n  t ibr i  I 


