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I .  Teil. 

Untersuehungen fiber den Gesamtgasweehsel yon 
Meerschweinehen bei Infektion mit malignem ()dem 

und Gefliigeleholera. 
Die ~berprf i fung des neueren Sebxifttums fiber anaerobe Gasbrand- 

infektionen der Haustiere zeigt eine nahezu attssehliegliche Bearbei tung 
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bestimmter Gebiete, wie der Symptomatologie, der pathologischen 
Anatomie, der Imm~nisierung, der Morphologie and der b~k~eriologiscken 
Diagnose. Mi~ der Erreichu~g pr~ktiseh verwertb~rer Ziele, vor allem 
in der Immunisierung und Diagnose, ist ein Zustand eingetreten, der 
vielleieht nicht ganz zu Unrecht als eine Stagnation der Anaeroben- 
forschung bezeichnet werden darf. 

Die Anregung zum Aufsuchen neuer Gesichtspunkte ist hervor- 
gegangen aus dem Begriff der Anaerobie dieser Gruppe yon Krankheits- 
erregern. Die Bezeiehnung leitet sich her aus der Erfahrung, da{3 
diese Spaltpilzarten in kiinstlichen Ni~hrbSden nur unter Sauerstoff- 
abschlu$ gedeihen. Die Gegenfiberstellung der kfinstliehen mit den 
natfirlicken N~hrbSden, 4em Organismus des infizierten Tieres, ergibt 
eine offensichtliche Unstimmigkeit, da sick die Vermehrang der Gas- 
branderreger in zum Tefl sehr gut durchbluteten Geweben, der Mus- 
kulatur and dem intermuskuli~rea Bindegewebe vollzieht, wo sicher 
ein groSes Angebo~ yon Sauers~off vorhanden ist. 

Wenn die anaeroben Gasbranderreger im infizierten Tier bei Satmr- 
stoffzatritt wachsen k6nnen, ist es nieht unwahrseheinlich, da$ dasselbe 
auch aaf kiirLstlichen N~hrbSden erreicht werden kaan. 

Damit ist bereits der Weg angedeutet, auf dem neue Ergebnisse za 
erwarten sind. Die weitere Forschung in dieser Richtung wird sick 
zu befassen haben 

1. mi~ dem infizierten Tier and 
2. mit dem Infektionserreger. 

Nachdem die pkysiologisehe Chemie eine Reihe yon Ab- and Umbau- 
vorgs yon KoMehydraten, Lipoiden und Eiweil~ klar geleg~ hat 
and fiber den fermentativen Meehanismas dieser Vorgs experimentell 
gestiitzte Theorien vorliegen, ist es gegeben, diese Kenntnisse auf den 
S~offwechsel der mit Anaeroben infizierten Versachstiere and die ana- 
eroben Gasbranderreger selber anzawenden oder Beziehungen za neuen, 
vielleicht sloezifischen Stoffwechselvorggngen aufzasachen. 

Unter den physiologisch-chemischen Methoden aimmt die Unter- 
sachang des Gass~offwechsels eine besondere Stelle ein. Beim Menschen 
hat die Bestimmang des Gasstoffwechsels ausgedehnte Anwendang 
gefunden in der Erni~hraagslehre, bei bSsartigen Gew~tchseh, inner- 
sekretorischea StSruagen and einer Reihe yon Krankheiten verschiedener 
Art. Im Tierversuch wurde haupts~ichlich der Einflu] yon Arznei- 
mitteln aaf den respiratorischen Stoffwechsel gepriift, fiber weitere 
Untersuchuagen in dieser Richtang an kranken Tieren liegen nur ganz 
wenige Angaben vor. 

In der folgenden Darstelkmg des Schrifttums sind nur diejenigen 
Arbeiten berficksich~igt, die sick mit Verbindungen oder Umst~nden 
befassen, die im Organismus im Verlaufe der Infektion eine quantitative 
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oder qualitative Ver/mderung erfahren kSnnen bzw. deren quanti ta t ive 
Ver/mderungen den Eintr i t t  und den Verlauf der Infektion zu /~ndern 
imstande sind. Hierher gehSren Sehwankungen in der Menge und Zu- 
sammensetzung der Nahrung, in der ehemischen Zusammensetzung des 
Organismus, besonders in bezug auf Vitamine und Hormone, sowie Ver- 
~nderungen im Verlauf der Abbaustufe (Zersetzungsstufe von Eiweil], 
Lipoiden und Kohlehydraten). 

Sieher wird eine im Verlauf einer Infektion 5rtlich oder allgemein ein- 
tretende _~nderung der Wasserstoffionenkonzentration den Infektions- 
verlauf beeinflussen. Ebenso gilt dies yon Wirkungen der Spaltpilze 
auf wiehtige Organe, z. B. Sehilddriise, Hypophyse,  Nebennieren, Pan- 
kreas, Leber, Keimdrfisen, Reticuloendothel. Die Degeneration der 
Leber ist wohl nicht gleichgiiltig fiir den Ablauf der Krankheit ,  ebenso 
andere Wirkungen auf Organe, die dureh Spaltpilzgifte, aueh wenn sie 
sich mikroskopisch nieht fiir Degeneration oder Nekrose kundgeben. 
Die Ver/~nderungen des vegetativen Nervensystems, welche im Verlauf 
einer !nfektion erseheinen, mfissen ebenfMls yon Bedeutung sein fiir den 
wei~eren Gang der Krankheit ,  da die ckemisehe Zusammensetzung des 
Gewebes uad  die Hormonbildung, sowie insbesondere die Abwehrfunk- 
tionen v o m  vegetativen Nervensystem beherrscht werden. Alle diese 
Umst/~nde werden vermutlich einen EinfluB auf d e n  Gasstoffwechsel 
ausiiben. 

Sduren und Lqalze. 
Parenteral zugefiihrte Elektrolyte bewirkten bei mit verscMedenen Krank- 

heiten behafteten Menschen eine bessere Ausniitzung des mit der eingeatmeten Luft 
angebotenen Sauerstoffes, absolute und relative Verminderung der C02-Abgabe, 
geringe Herabsetzung des respiratorischen Quotienten und eine _~nderung des 
Atemvolumens pro Minute, die mit der Ver~nderung der C02-Abgabe parallel geht 
(Arnoldi und Ferber). Die Aufnahme und Abgabe der Atemgase ist -- wie aus den 
Beobachtungen der beiden Verfasser hervorgeht -- nieht nur yon dem jeweiligen 
H~moglobingeh~lt des Blutes, sondern auch yon dem Verhalten seiner Elektrolyte 
abhangig. 

In Ubereinstimmung damit stehen die Befunde Waldbotts, der bei Zufuhr yon 
HCI, ttsP04, NaC1, Na2HPO a in Blutadern regelmal~ig eine Steigerung der 02-Auf- 
nahme feststellen konnte. Die Ver~breidhung yon 0~l~ NaC1-L6sung (Baer) 
unter die Haut ergab dagegen keine Gasstoffwechselsteigerungen. 

Weitere Untersuehungen yon L6wy und Miinzer beziehen sieh auf mit S~ure 
vergiftete Kaninehen. Trotz kiinstlicher Hochhaltung der KSrpertemperatur 
konnte ein Absinken des Gaswechsels um 45--47~ festgestellt werden. 

~ber die Wirkung tier Blaus/~ure liegt je eine Mitteilung yon Heft und Messerle 
vor, wonach bei T~uben eiae tterabse~zung des Gaswechsels eintrat, der ar~fangs 
rasch und dann langs~mer bislauf die Hglfte des Ausgangswertes absank. Nach 
Unterbindung der HCN-Zufuhr stieg die C02-Ausscheidung wieder an, ohne jedoch 
den Anfangswert wieder zu erreiehen. 

Erni~hrung. 
Die sehr zahlreichen Untersuchungen fiber die Stoffweehselbilanz fallen ftir unsere 

Untersuchungen nicht in Betracht, da sie sich aussehlieBlich auf normale ~ensehen 
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und Tiere beziehen und zu einem ganz anderen Zweek durehgeffihrt wurden, als es 
in der vorliegenden Arbeit gesehieht. Dagegen erheisehen Beachttmg Arbeiten fiber 
den EinfluB der salz- und lipoidfreien Nahrung auf den Gaswechsel bei Ratten 
yon Nakayama. Bei lang andauernder derartiger Ern/~hrung finder eine merkliehe 
Herabsetzung des O~-Verbrauehes start, wobei der respiratorische Quotient kon- 
stant bleibt. Von den beiden Faktoren Salzmangel und Lipoidfreiheit spielt der 
SMzmangel die grSSere Rolle. Es gelingt bei Fortdauer der Lipoidfreiheit der Nahrung 
dureh Zusatz der Salze wiederum eine Erh(ihung des Oa-Verbrauehes zu erzielen. 

Unter dem Einflul3 des Kalkmangels kormte Pedotti an Ratten (mit der Hethode 
nach Haldane) eine erhebliche Senkung des respiratorischen Grundumsatzes fest- 
stellen, tier bis 30% betrug, d.h. ungef~hr so grog wie bei Thyreoidektomie. 

Kartasche/[sky, Tanaka, Shizuo, Nasaharon Endo und Kinoschita Ryo]ym 
beriehten iibereinstimmend, dalil der GaswechseI im Verlauf tier Beriberikrankheit 
um 50~ zurfickgeht, wobei die Kohlendioxydausseheidung st~,rker sinkt Ms der 
Sauerstoffverbraueh; der respiratorische Quotient sinkt yon 0,97 bei normalen 
Tieren auf 0,85--0,70 herunter. 

W. t~. Heft land in Versuehen mit m-Dinitrobenzoi im Organbrei eine Herab- 
setzung der Atmungsintensit~t auf die tt~lfte gegenfiber gesunden Tieren. 

Abderhalden, Freudenberg mid Gy6rgy (angefiihrt nach Thannhauser) konnten 
gleichfalls dureh Untersuchung der Gewebsatmung eine Verminderung der Atmungs- 
vorg/~nge naehweisen. 

Zu diesen Angaben stehen in schroffem Gegensatz die Befunde yon Lawrow und 
Matzko. Auf Grund yon Versuehen an 2 ttfihnern kommen sie zum SchluB, dal] sich 
der Gasstoffwechsel ungeaehtet des Auftretens yon Avitaminoseerseheinungen auf 
der gleiehen HShe h~lt wie bei vollwertigem Futter; erst bei andauerndem Hungern 
nahm der Gaswechsel zusehends ab. 

Einer Arbeit yon N. Jarussowa ist zu entnehmen, dad bei experimenf~llem 
Skorbut der Meerseheinehen ,,bei einseitiger Hafefffitterung in der Periode der 
Abnahme des Appetits zum Hafer der Sauerstoffverbrauch und die Kohlendioxyd- 
ausseheidung sinken, wobei letztere in einem bedeutend st~rkeren Grade abnimmt". 

~ber Versuehe mit raehitischen Hfitmern liegen Ergebnisse yon Baldwin, 
Nelson und Mc Donald vor, die mit emem ver/~nderten Respirationsealorimeter 
n~eh Haldane die respiratorisehen Quotienten yon Normaltieren (0,84-1,00) auf 
0,70 herabgesetzt sahen. Leider sind in dem Bericht keine absoluten Werte an- 
gegeben. 

Uber den EinfluB oral oder parenteral verabreichter Aminos/~uren beim ttund 
besteht nach Krzywanek nur ein Gradunterschied. Alanin ergab per os in Mengen 
yon 6,5--10g eine Steigerung des Sauerstoffverbrauchs um 20--61%; 6,5g in 
Blutadern eingeffihrt, ergab eine Steigerung yon 99~ . 

Naeh Beibringung yon Glykokoll in Blutadern traten gleichfalls Steigerungen 
yon 70--107~ des Sauerstoffumsatzes ein. 

Die Gruppe der Sympdthieus- und Parasympathieusreizmittel untersuchten 
Klein und Weifl (Adrenalin) bei hungenrden Kaninehen, Abelin an Ratten. 

Fiir Adrenalin wurde in den Untersuchungen yon Klein und Weifl naeh Zufuhr 
unter die Haut in Urethannarkose ein Absinken~es Gasweehsels gefunden, wahrend 
dieser beim nicht narkotisierten Tier anstieg. Abelin beobaehtete eine Zunahme der 
Kohlensaureausscheidung um 900/o und der Sauerstoffaufnahme um 83O/o . 

Tyramin brachte eine Vermehrung der Kohlens~ureabgabe um 16--26~ und 
der Sauerstoffaufnahme u m 11--26% hervor. Fiir Cholinbromid[ land er die Werte 
19~ bzw. 14,3~ . Pilocarpin verursaehte eine Erh.t}hung des Gasweehsels um 10% ; 
Atropin dagegen eine Steigexung yon 35--45~ �9 

Auf die Verabreichung yon Aeetylcholin folgte eine Abnahme des Gasweehsels; 
Itistamin War ohne Einflul~. t3ber den Einflul] einer Reihe yon zentral erregenden 
Mitteln beim Mensehen unterriehten die Untersuehungen yon Sehoen und Kaubiseh. 
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C~mphogen (wasserlSslieh) bewirkte in 4 Fallen Steigerungen des Sauerstoffver- 
brauehs yon 6, 9, 18 und 22~ 10 Minuten bis 1/2 Stuade nach der Einspritzung. 
Die Kohlensaure~usscheidung blieb dabei hinter dem Sauerstoffverbraueh zurfick, 
was das Sinken des respiratorisehen Quotienten zur Folge hatte. 

Rydin Holcan beriehtet endlich fiber Deeholin Riedel, ein verha]tnismaBig harm- 
loses Cholagogum, das bei enteraler und parenteraler Zufuhr bei weiBen Ratten 
Stoffwechselsteigerungen um 12~ hervorbrachte; die Steigerung wird auf ver- 
mehrte Lebert/~tigkeit zurfiekgeftihrt. 

In~rete. 
Schilddriise. ])as Schilddriisenhormon laBt sick charakterisieren durch die 

Wirkung auf die Gesamtheit der Verbrennungsvorgis und die Wirkung auf den 
Wasserweehsel zwisehen Blur nnd Gewebsfliissigkeit (Thannhauser). Die Bezie- 
hungen zwischen den endokrinen Leistungen und dem Grundumsatz sind erstmals 
dutch Beobachtungen yon Ft. Mi~ller an Baseclowkranken aufgedeekt worden. 
Er erkannte, dab bei der Hyperfunktion der Schilddrfise die Zersetzungsvorg&nge 
gesteigert sind. Magnus-Levy, Jaguttis, Plaut, sowie eine grol~e Zahl yon Hach- 
untersuehern bestatigen in der Folge durch Atmungsversuche, dab bei Hyper- 
thyreose-der Grundumsaiz um ein Vielf~ehes gesteigert sei (100~ und mehr), Es 
bleibt also unabhi~ngig yon Nahrungszufuhr oder Hunger die Gasstoffwoehsel- 
steigerung bestehon. 

In Ubereinstimmung damit stehen die Befunde yon Hagenbach und Nager, 
die naeh Strumaoperation eine Verminderung des Grundumsatzes um 300/0 fest- 
stellen konnten. Magnus-Levy, Plaut u. a. fanden ferner bei thyreogener Fettsueht 
und Myx6dem eine Her~bsetzung des Sauerstoffverbrauehs bis zu 50~ . 

Hypophyse. Die physiologischen Funktionen der Hypophyse sind infolge ihres 
anatomiseh verwiekelten Aufbaues keineswegs durehsichtig. Bied~ tritt ifir 3 an~- 
tomisch und funktionell versehiedene Teile ein. Diese Verhaltnisse ersehweren 
einerseits die gesonderte lLYervorbringung yon Ausfallserseheinungen, andererseits 
halt es schwer, aus dem verhaltnismhBig kleinen Organ Extrakte zu gewinnen, die 
aussehlieBlich einem Funktionsbereieh zugehSren. Es ist daher leiekt verst~ndlieh, 
dab die Untersuchungen fiber die Hypophyse~unktionen, einsehlieBlieh des Gasstoff- 
~veeksels, widerspreehend sind; dies gilt besonders ftir Tierversuche, bei denen die 
Hypophyse teilWeise oder ganz herausgenommen wurde..Untersueher wie Narbvr 
Cushing, Asehner, Porges, Benedict, Homanns (angeffihrt naeh Thannhauser) 
beobachteten ein Sinken des respiratorischen Stoffwechsels nach der Operation, 
aueh dann wenn angenommen werden konnte, dab nur der Vorderlappen entfernt 

Reifl und Winter konnten indesson dutch Einspritzung ~on Hypophysenvorder- 
lappenhormon beim K~ninchen in Uretkannarkose keine Beeinflussung des respira- 
torisehen Quotienten feststelIen. Bernstein, Falta, Kestner (angefiihrt n~eh Thann- 
hauser) kamen zu ~hnlichen Ergebnissen. Die Beobaehtungen yon i%nnenbruch 
und P!aut, Herz/eld und Frieder an kranken Menschen mit Hypophysengewebe und 
Dystrophia adiposogenitalis, hypophysarer Kachexie, wo Senkungen des Grund- 
umsatzes yon 17--24~ gefunden wurden, sind durehaus nicht eindeutig, weil es 
sich sehr haufig um eine komplexe Erscheinung handelt (Mitbeteiligung yon Keim- 
drfisen und Sehilddrfise). Jedenfalls wurde bei anderen Kranken mit anatomischen 
Veranderungen der Hypophyse, die abnermen Fettansatz zeigen, tier Grundumsatz 
normal gefunden (Jungh~nel, Snell, Ford, Rowntree). 

Geschleeht~dr~tsen. Die Wirkung des Keimdriiseninkretes auf den Gasstoff- 
wechsel ist umstritten. Thannhauser ffihrt sowohl Verfasser an, die nach der 
Kastration ein Sinken des Grundumsatzes sahen, als aueh solehe, die keine Ver- 
~nderung fanden. Jedenfalls liegen die Ausschlage der ersten Gruppe in der ~- und - -  
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Variantenbreite. Hierbei ist zu bedenken, dal~ die Verhaltnisse nicht bei allen Tier- 
arten einheitlieh zu sein brauchen. Welter ist  zu beachten, dab solehe Unter- 
suchungen eine genfigend lange Zeitspanne um~assen sollen nach der Operation. 
Dieser Forderung kommen die im folgenden angefiihrten Arbeiten entgegen. 

Ptaszek gibt an, dab bei einer I-Ifindin gleieh naeh tier Operation der Stoff- 
wechsel sank, um aber wieder anzusteigen und erst naehtrggtieh auf einer etwas 
geringeren H6he als normal endgfiltig stabil zu werden. Die dauernde Senkung 
stellte sieh bei der Hiindin rascher ein als beim ttunde. 

Bacq kommt bei seinen Untersuehungen fiber den Einflul] der Keimdrfisen bei 
geschlechtstfiehtigen m/~nnliehen und weibliehen Kaninchen zum Ergebnis, dab 
weder beim weiblichen noch beim m~nnlichen Kaninchen die Kastration eine Herab- 
setzung der Werte des respiratorisehen Gaswechsels bewirkt. Es geht aus der 
Arbeit nicht hervor, wie lange der Verfasser die Tiere naeh der Kastration unter- 
suehte. Jedenfalls kam Tsubura zu einem anderen Ergebnis insofern, als er erst 
einen Monat naeh der Kastration eine Senkung des Gasstoffwechsels zu verzeichnen 
hat, die 58 Tage naeh der Operation 18,5~ betrug. 

_~nlieh reagierten die Kaninehen au~ Samenstrangunterbindung, indem die 
Verminderung des Gaswechsels erst mehrere Monate darauf eintrat. W/~hrend der 
Brunst trat keine Erh6hung, sondern eher eine geringe Senkung des Gaswechsels ein. 

Nebennieren. V. Arbay entfernte bei Ratten die Nebennieren. Bis zum 6. Tag 
post op. war eine Senkung des Gasstoffweehsels um 26,5% festzustellen; 18 Tage 
nach dem Eingriff hatte die Depression wieder normalen VerhNtnissen Platz 
gemaeht. Von I-Iunden wissen wit, dab sie n~eh dieser Operation unfehlb~r zugrunde 
gehen (Biedl, Kiseh); es seheinen also auch bei diesem Organ nieht fiir alle Tier- 
arten dieselben Verh/~ltnisse vorzuliegen. 

t~Ssartige Gewiichse. Gasweehseluntersuehungen bei krebskranken lV[ensehen 
liegen vor yon Brieck nnd MulhoUand, sowie v0n Lourot und Giinfiler, die alle 
Grundumsatzsteigerungen zu verzeictmen hattdn. 

Ein Vergleieh der Entfgrbungszeiteza yon Methylenblau yon Fteisch bei normalem, 
nieht ausgewasehenem Muskel- und bei Sarkomge@ebe ergab, dab bei letzterem 
die Entf/~rbung stark verz6gert war. 

Organkranlcheiten. Gra/e land bei Lebereirrhose ohne Milzschwellung eine geringe 
Senkung des Grundumsatzes, w~hrend Aub und Means in F~llen yon Lebereirrhose, 
Gallenwegeareinom, Ieterns catarrhalis, Gallensteinen keine Werte auBerhalb des 
Bereiehs des Normalen festzustellen vermoehten. 

Di~rr bestimmte die Steigerung des Grundumsatzes bei akuter Glomerulo- 
nephritis zu 133~ in chronisehen F~llen waren die Werte dagegen normal oder 
geringgradig erniedrigt. Derselbe Verfa~ser untersuchte die Gasweehselverh~ltnisse 
bei tIautkrankheiten (Ache, Psoriasis) ohne wesentliehe Ver/~nderungen gegenfiber 
den Norm~lwerten zu linden. Es seheint, dab bei Organkrankheiten die Unter- 
suchung der Sehnittatmung ungleieh sicherere Ergebnisse versprieht. 

Blutkranlcheiten und Entmilzung. Die Gasweehselbestimmungen bei dieser 
Gruppe yon Krankheiten nehmen im Sehrifttum einen ziemlich breiten Raum ein. 
Strieclc, Sti~ber, Grafiheim, Bli[3 u. a. geben bei Anaemia perniciosa, Leuk~mie, Poly- 
eyt/~mie durehwegs Grundumsatzsteigerungen bis um 60~ an. Eine Reihe yon 
F/fllen mig Splenomegalie ergab gleiehIalls Steigerungen bis um 43~ Bei diesen 
Na'ankheiten dfil~te allerdings ein Teil der Erh6hung auf Reehnung der Atmung der 
in vermehrtem Mate neugebildeten jungen Blutzellen zu suchen sein, die eine 
bedeutend h6here Sauerstoffzehrung aufweisen als kernlose rote Blutzellen. 

Uber die Wirkung der Entmilzung in respiratoriseher Hinsieht liegt eine Arbeit 
yon Peracchia beim tIund, sowie yon Takahashi bei Ratten vor. Peracchia beob- 
aehtete bei jungen tIunden naeh Milzentfernung eine Grundumsatzerh6hung yon 
20--25~ die im Verlauf yon 35--40 Tagen langsam wieder abnahm. Bei Mteren 
Hunden ergab die Entmilzung nur Erh6hungen yon 10--12~ Takahashi land 
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dagegen bei Ratten in der Mehrzahl der Falle eine I-Ierabsetzung des respiratorisehea 
Grundumsatzes nach Entmilzung. 

Fieber. TemperaturerhShung des Organismus, sei sie dutch StSrungen des 
W~rmezentrums oder dureh Warmezufuhr yon augen bedingt, ftihrt zu Steigerung 
der Stoffweehselvorg/~nge. 

May, iVeSeltau, Krehl, Matthes, Stiihelin und viele Untersucher konnten den 
sieheren Nachweis liefern, dab das beim Tier experimentell erzeugte Fieber mit einer 
Stoffweehselsteigerung einhergeht. Diesbeziigliche Untersuchungen beim Mensehen 
stammen yon Leyden, Liebermeister, Kraus. Die Steigerung der Brennvorg~nge 
betragt im Durehschnitt 20~300/0, kann aber noch betr/~chtlich hSher liegen. Der 
respiratorische Quotient bleibt normal~ d.h. der Steigerung des Sauerstoffver, 
brauchs entsprieht eine gleichsinnige ErhShung der Kohlens~ureabgabe. 

In/ektionen. Klinische Beobachtungen aus alterer Zeit lieBen es als wahrschein- 
lich annehmen, dab bei Infektionskrankheiten sehon im fieberfreien Inkubations- 
stadium StoffweehselerhOhungen vorhanden sein kOnnen. Wie weiter vorn aus- 
gefiihrt wurde, wirkt beim Fieber haufig schon die Tempera turerhShung an sieh 
steigernd auf den Stoffwechse1. Es wurden daher vorwiegend die Gasstoffwechsel- 
verhaltnisse bei Infektionskrankheiten untersueht, die entweder zeitweise oder ganz 
fieberlos verlaufen. 

Gra]e hat in langfristigen Versuehen an fieberfreien TuberkulSsen den reinen 
Einflul~ der Infektion auf den Stoffweehsel zu ergriinden gesueht. Er fund in tier 
Mehrzahl der Falle Steigerungen yon 20--30~ . 

Weitere Beobachtungen dieser Art yon Roth und Ziegler, Winternitz mud @rare 
angefiihrt nach Roth) haben ergeben, dal~ die Grundumsatzwerte bei der Tuberkulose 
bedeutend schwankten. Die Umsatzst'eigexung wurde bei einer gewissen Zahl fieber- 
loser Phthisen vermiBt. Bei fieberhafterTuberkulose stiegen die Werte fiber 50--70~ 
des normalen Sauerstoffverbrauchs. Die Unm(igliehkeit beim Mensehen den Gas- 
stoffweehse1 w~hrend der Inkubation zu untersuchen, d~ die Kranken erst nach 
Auftreten des Fiebers sich zur Behandlung melden, bewogen Fischer und Frommei 
bei Kaninehen durch Einverleibung eines virulenten Tuberkulosestammes vom 
Meerschweinehen in Blutadern eine experimentelle Tuberkulose zu erzeugen. Die 
Inkubationszeit betrug je naeh der einverleibten Kulturmenge 5--14 Tage, darauf 
folgte ein plStzlieher Temper~tur~nstieg, dem einige Tage sp/~ter die allgemeinen 
Erscheinungen, wie Abnahme der Nahrungsaufnahme, Abmagerung und gegen das 
Ende Atemnot folgten. Die Sauerstoffaufnahme wurde als MaB der Stoffwechsel- 
schwankungen verwendet, jeweils naeh 12stiindigem Hungern unter einer im iibrigen 
gleiehfSrmigen Erni~hrung. Die bemerkenswerten Untersuchungen haben ergeben, 
dal~ schon 1--2 Tage nach der Infektion eia Anstieg des Sauerstoffverbrauehs bis 
um 50~ auftritt, in der Regel ohne dal~ die Erscheinung mit einer Temperatur- 
steigerung begleitet ware. Dureh weitere Beobachtungen naeh Ausbruch der 
Krankheit wurde gefunden, dal3 sowohl vor, mit oder kurz naeh Ausbruch des 
Fiebers die Sauerstoffverbrauehskurve eine aufsteigende Zacke aufwies. Danaeh 
ansehlieBend konnte zwischen K~Jrpertemperatur und Sauerstoffverbraueh keine 
Parallelitat festgestellt werden; im Gegenteil, bei aufsteigender Temperaturkurve 
sank der Sauerstoffverbraueh oder blieb normal und umgekehrt. 

Ge/31er fund bei 7 Fallen yon fieberfreier Herzklappenentzfindung Grundumsatz- 
steigerungen um 7--43~ . 

Strieek und Wilson beobaehteten bei fieber!osem Erysipe1 am Arm eine Grund- 
umsatzerh5hung um 21,1%, bei einer nervSsen MagenstSrung mit Angina vor dem 
Tempera~uranstieg eine Steigerung yon 24~ Dieselben Forseher erbraehten in 
der Gra/esehen Klinik (~ngeffihrt nach Thannhauser) den Naehweis, dull bei ktiust- 
licher Malariainfektion des Menschen eine deutliehe Steigerung des Gesamtstoff- 
weehsels beobachtet werden kann w~hrend des fieberfreien Inkubationsstadiums. 
Balm und Langhans konnten diese Ergebnisse bestatigen. 



Untersuehungen tiber die Gewebsatmung bei infizierten Tieren. 547 

~ber~us sparlich sind die Gasweehseluntersuchungen bei infizierten Tieren. 
Diese Untersuehungen h~ten sick zu befassen mit Protozoen- und bakteriellen 
Infektionen. Eine weitere Arbeit aus diesem Gebiet, neben denjenigen yon Fischer 
und Frommel, stammt yon v. Fenyvessy tiber die Bedeutung der Infektion mit 
Tryp~nosomen ttir den Stoffweehsel des Wirtstieres. Ratten, die mit Tryp. equi- 
perdum infiziert waren, zeigten bei gleichbleibendem respiratorischen Quogenten 
eine yon 850-870 auf 970-1167 gesteigerte Calorienbildung, wobei gleichzeitig 
ein Absinken des Blutzuckers bis ~uf 1/10 der normalen Werte beobaehtet wurde. 

Eine der ersten Arbeiten fiber den Gasweehsel yon/iberlebender, ent- 
zfindeter Haut  s tammt yon Ge]31er. Durch Einspritzung yon 0,1--0,2 g 
SenfS1 oder 0,5 g Ameisenss unter die Haut  wurde in 6 Versuehen bei 
Sehweinen eine Hautentziindung hervorgerufen. Mit Hautmengen yon 
100--200 mg wurde im "Bareroftapparat der O2-Verbraueh gemessen 
und auf den N-Gehalt der Gewebsstficke bezogen. Das entzfindete 
Hautgewebe zeigte einen um 36--770/0 erhShten 02-Verbraueh gegentiber 
gesunder Haut.  

Es diirfte ~ufgefallen sein, dal~ in dem fiber Untersuekungen bei 
Krankheiten angefiihrten Sehrifttum meist nur die Rede ist yon Ver- 
~nderungen in der absoluten HShe des Stoffweeksels und des Sauerstoff- 
verbrauehs. Weiterhin ist festzustellen, d~l~ es sick ausnahmslos um 
Infektionen mit sog. aeroben Erregern handelt. 

I n - de n  im folgenden besehriebenen Untersuehungen wurde Wert 
darauf gelegt, nieht nur die Versehiebungen des Gesamtstoffweehsels zu 
verzeiehnen, sondern aueh Ver/~nderungen im Verh/~ltnis zwisehen Sauer- 
stoffverbrauch und Kohlens/turebildung festzulegen bei Infektionen mit 
anaeroben Kranl~heitserregern unter Benfitzung einer aeroben Kontrolle. 

Es ist ~uff~llig, d~l~ im Organismus, sogar in ein und demselben Organ 
obligat aerobe und anaerobe Mikroorganismen gedeihen kSnnen. So 
lebt der obligat aerobe Tuberkelbaeillus in Lunge, Leber, Gehirn, Nieren, 
sogar im Knochen, wo dock wenig Flfissigkeitswechsel und wattrseheinlich 
aucla wenig Sauerstoff ist; der obligat ~erobe Milzbrandbaeillus finder sick 
in s/~mtliehen Organen, allerdings zur Hauptsaehe im s~uerstoffreiehen 
Blur. Der obligat anaerobe Tetanusbacillus kann sick nnter gewissen Vor- 
aussetznngen in einer Hautwunde festsetzen und seine biologiscken Funk- 
tionen ausfiben, trotzdem er sick in der N/~he der Luft  befindet. Der 
anaerobe Rausehbrandbacillus und der Pararausehbrandbacillus leben im 

g u t  durchbluteten intermuskul/tren Bindegewebe unter guter Blutver- 
sorgung und im Unterhautgewebe, wo der Sauerstoffzutritt weder yon 
aul~en noeh yon innen yon den Capillaren her grog sein kann. Man hat den 
Eindruek, dal] im Organismus gewisse gleichmachencle Neigungen besteken, 
die sowohl den aeroben wie den anaeroben Mikroorganismen die Ver- 
mehrung erlauben. Immerhin legt die strenge Anaerobie der Gasbrand- 
erreger die Frage nahe, ob sie nieht das Substrat, d. h. das lebende Gewebe 
zu ihren Gunsten umgndern und bei dieser Gelegen_keit natfirlich seh~digen, 
gerade so gut wie die obligaten Aeroben im Gewebe gtinstige Bedingnngen 
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fiir ihr Dasein schaffen, u n 4  es wiire den#bar, daft diese beiden mit  Bezug 
auf das Verhal ten gegenfiber freiem Satmrstoff so wesensverschiedenen 
Spaltpilzgruppen auch das Gewebe /i~r sieh charal~teristisch herrichten und 
zwar besonders mit Bezug au] dessen Sauersto//verbTuuch und Kohlens~iure- 
bildung, also mi t  Bezug auf dessen Atmung .  Aus diesem Grunde mtig~e 
eine Un te r suchung  des Gaswechsels anaerob infizierter Tiere verglichen 
mi t  demjenigen aerob infizicrter yon  Interesse sein. 

1. Messung der Kohlens~iurebildung und des Sauers to~verbrauches  
infizierter und nicht infizierter Tiere. 

Methodik. 
Am geeignetsten und einfachsten erschien uns die Methode naeh Haldane 

(angeffihrt nach Kraufl), die ein offenes System darstellt. Loening arbeitete nach 
dieser Methode mit Meerschweinchen zur Untersuchung des Gaswechsels im ana- 
phylaktischen Shock. 

Zimmerluft wird mittels einer Wasserstrahlpumpe durch das gesamte System 
hindurchges~ugt. Die eintretende Luft durchl~u{t zuerst eine Gasuhr, die zur 
Priifung der Ventilationsgeschwindigkeit dient; darauf durchstrSmt sie drei Flaschen 
mit je 1 1 Kalilauge zur Absorption der vorhandenen Kohlens~ure and zwei Flaschen 
mit Schwefelsgure zur Trocknung. Nun folgt das Tierkastensystem, bestehend aus 
einem zylindrischen Glasgehguse, das so bemessen ist, dab ein Meerschweinchen 
Y-on 5--600g soweit Platz darin finder, dab es nieht beengt ist, sich aber nicht  
drehen kann. ])as Vorder- und I-Iin~erende ist mit je einem zweifach durchbohrten 
Gummistolofen unter Dichtung mit etwas Vaseline oder Glycerin abgeschlossen; 
die eine 0ffnung dient als Luftgang, die andere als Thermometerbeh~lter zur Messung 
tier Temperatur der ein- und austretenden Luft. Dem Tiergef~B ist eine Flasche 
vorgeschaltet zur Anfeuchtung der Luft, bevor sie zur Atmung in das Tier gelangt. 
Nach Mursehhausen und Hidding (angefiihrt nach Oppenheimer) wurde beim l~Ieer- 
schweinchen in trockener Luft bei drei yon vier Tieren eine hiihere Kohlenshure- 
ausscheidung festgestellt ~ls bei einem Tier, das in wasserdampfhaltiger Luf~ ~tmete. 
In drei nachgeschMteten Gefi~l]en, die mit Schwefels~ure und Bimsstein beschiekt 
sind, wird der zugebrachte und der yon dem Tier gebildete Wasserdampf einschlieg- 
lich der verdunsteten Ham- und Kotfeuchtigkeit aufgefangen: die Wassermenge 
im ,,Tiersystem" bleibt also bestgndig. Die yon dem Tier gebildete Kohlensi~ure 
tritt  dann durch drei Woul/sche Zweihalsflaschen mit je 2 kg angefeuchtetem 
Natronk~lk, denen eine mit konzentrierter Schwefelsgure und Bimsstein beschickte 
Flasche nachgeschaltet ist, in welcher der aus dem Natronk~lk entweichende 
Wasserdampf aufgefangen wird. 

Die Kohlensgurebildung wird 4urch Whgung des Absorptionssystems bestimm~, 
die 1Vfenge des verbrauchten Sauerstoffes berechnet nach der Forme] 
Gewicht des Sauerstoffes = Endgewicht des Tiersystems-[-Gewicht des produ- 
zierten Kohlendioxydes- Anfangsgewicht des Tiersystems. 

Die Prfifung auf Dichte erfolgte dutch Herstellung eines m~Bigen Vakuums 
(etwa 8 mm Quecksilber Unterdruck), welches 12 Stunden gehalten wurde. 

Als Versuehstiere dienten mgrmliche 1V[eerschweinchen yon 300--600 g Gewieht. 
Das Futter bestand aus Weizenmehl und Kleemehl zu gleiehen Teilen, sowie Trink- 
wasser (angefiihrt nach Ghoneim). D~ das Meerschweinchen ftir Vitamin-C-M~ngel 
sehr empfindhch ist, muBte den im Versueh stehenden Tieren tgglich einige Tropfen 
Citronensaft mit einer Pipette verabreicht werden. Anscheinend erhielten trotzdem 
nicht alle Tiere die genfigende Vitamin-e-~enge, So d~8, wenn diese Kost lgnger 
als eine Woche verabreich~ wurde, Abmagerung eintrat. Die Versuehe 6 und 8 
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leiden offenbar unter diesem Umstand. Die Tiere erhielten t/iglieh e~wa 40 g dieser 
~isehung vorgesegzt, yon der sie naeh Belieben aufnehmen kormten und die naeh 
24 Stnnden nahezu ~ufgezehrg war. Die Bestimmung tier )/[enge der Fu{terauf- 
nahme war nich~ nStig, da es uns darauf ankara, far die Tiere qualitativ arm~hernd 
gleiche Versuehsbedingungen zu schaffen. Es ist aufgefallen, dab Tiere yon 500 
his 600 g KSrpergewicht die Versuehe und das t~utter besser er~rugen als leiehtere 
Tiere. 

Jedes Meerschweinchen wurde ira gesunden Zustand wi~hrend 10--12 Stunden 
~uf seinen G~swechsel untersueht in tier Weise, d~B es mit kurzen Pausen, w/~hrend 
denen die WAgungen durchgeffihrt wurden, Zeitr/~ume ,Ion 2--5 Stunden im 
1%spirationsapparat verbraehte. Dadureh ist es m6glieh, den Gasweehsel w/~hrend 

II III 1 ~  

_ ~ '  ~ ~" ,)I) ~ I ~ - I ~  ~<~ 

,Yd/q/~ozz. mit Bimsste/h ~ ' ~ ) 
?iersfs te~. wi~d g escrmth ~fPgewwen 

T 
~rl~Jzun, q 

~3NHo/~onkolk INllzZOekonz. 
/6sorpl/'a~3jzst~m ~ ~rd~e~m/h~)~@ew~en 

Abb. 1, Schema des 1%spirationsal)parates. Naeh Ha~dane. 

der verschiedenen Zeiten der Untersuchung fortlaufend zu verfolgen. An den 
Tagen, in denen ein Tier im Versuch stand, erhielt es etwa 12 Stunden vor dem 
Versuch und wi~hrend des Versuehs kein Futter, um vergleiehbare Verhi~ltnisse mit 
dem GasweehseI ira infizierten Zustand zu sehaffen, we die Nahrung verweigert wird. 
Dutch EinverMbtmg sehr virulenter Keime in mi~Ngen Gaben kam eine Inkubations- 
zeit yon nur 2--3 Stunden in Betraeht. 

Es wurde darauf geaehtet, dab tier Vorversueh (ira gesunden Zustand) ungefi~hr 
yon gleicher Dauer war wie der Itauptversueh (ira infizierten Zustand). Dureh 
for~gesetzte Meerschweinchenpassagen konnte ffir das letzte Drittel der Versuche 
ein Stature won malignem 0dem verwende~ werden, der ziemlieh konstant inner~ 
8--10 S~unden ein Meersehweinehen tStete. Die Infektion rnit malignem 0dem 
gesehah in die Muskulatur, mit Gefliigeleholera in die BauehhShle. Die Notwendig- 
keit, jedes Tier dutch den Vorversuch gehen zu lassen, ergab sieh daraus, dab beim 
Meersehweinchen der Gas- und namentlieh Xohlensiiurewechsel mengenmi~gig 
anseheinend in ziemlich weiten Grenzen sehwankt. Als Erldii, rung daftir seheint 
seine leiehte Erregbarkei~ und seine im Verhi~ltnis zum Gewieht groge KSrper- 
oberfl/iehe in der Hauptsache ausz~treiehen. 

Die Variationsbreite der Mengen gebildeter Kohlensi~ure bereehnet auf don 
Quadratmeter KSrperoberfli~ehe und Stunde in don Kettnerschen Versuehen erstreckt 
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sich yon 11,1--16,6 g; bei den eigenen Versuchen an normalen Meerschweinchen 
yon 15,~--30 g. Die yon Loenin9 angegebenen Werte stimmen indessen mit den yon 
mir gefundenen sehr gut fiberein. Der Unterschied gegeniiber Kettner dfiffte einerseits 
zusammenh~ngen mit der kurzen Dauer meiner Versuehe (Kettners Versuche 
dauerten je 24 Stunden), andererseits mit d er Berechnung der KSrperoberfl~che, 
die bei Kettner dureh Ausspannen und Ausmessen des eben abgezogenen Felles 
bewerkstelligt wurde, w~hrend die KSrperobeffI~che in den eigenen Versuchen nach 
der Formel yon Meeh aus dem KSrpergewieht berechnet wurde. 

Der Gaswechsel tier S~ugetiere besteht in der Aufnahme yon Sauerstoff und 
-- abgesehen yon den Wiederk~uern, wo aul~erdem noeh Methan entsteht infolge 
Rfilpsen -- i n der Abgabe yon Kohlens~ure. Die Wege, auf denen der Austauseh 
erfolgt, sind die Lungen und die KSrperoberfl~che. Unsere Versuchsanordnung 
bestimmt die auf beiden Wegen ausgetauschten Gase im ganzen, wobei bek~nn~ ist, 
da$ der ttautgaSwechsel nur 1/2--1~ des gesamr Gasstoffweehsels ausmaeht. 

Gemeinhin wird in der Physiologie alas Verh/~ltnis der Volumina der 
in der Zeiteinheit abgegebenen Kohlens/~ure zum aufgenommenen Sauer- 
stoff oder das Gewicht des Sauerstoffanteiles der in der Zeiteinheit ab- 
gegebenen Kohlens/~ure zum Gewieht (tes au fgenommenen  Sauers toffes  
als respiratorischer Quotient  bezeiehnet. I n  dieser Arbeit  erfolgte die 
Bereehnung nach  der letztere~ Art,  da siimtliehe Werte  durch Wggung 
gewonnen bzw. berechnet  warden.  

Die Berechnung erfolgt nach der Formel :  
Kohlensi~uregewieh~ 

Sauerstoffgewicht . 0,727 ~ respiratoriseher Quotient. 

Der kons tan te  Koeffizient 0,727 wird gems folgender ~ber legung 
erh~lten: 

Ffir Sti~rke gilt:  C6H1005 -~ 6 0.~ ---- 6 CO~ Jr 5 H20 

Der respiratorische Quotient  betriigt 1; demnach ist 
1 Vol. Kohlensi~ure 

1 Vol Sauerstoff 
ferner 

1 Mol (44 g) Kohlens~ure 
�9 x :  1 . X = 0 , 7 2 7 .  

1 Mol (32g) Sauerstoff 

Unsere Gasweehselversuche stehen alle unter  c[en Bedingungen des 
ersten Hungertages.  Die Unterschiede, die sich im Gaswechsel des Tieres 
im gesunden und  infizierten Zus tand ergeben, d i i f f t e n -  da sich die 
fibrigen ~ul~eren Fak to ren  wohl ann~hernd gleich bleiben - -  als Wirkung  
der In fek t ion  anf den Organismus gewertet  werden. 

2. Die Fehlerbreite der Kohlens~iure und der Sauerstoffbestimmungen 
bei 5Tormaltieren. 

Bei einer mit t leren Versuchsdauer im Leerversuch yon  18,8 Stuuden 
und  einer Ventilationsgeschwindigkeit  yon  42 1 pro Stunde betrug der 
Mittelwert  der Abweichung 

fiir das Absorptionssysr . . . . . . . .  _+ 0,031 g 
ffir das Tiersystem . . . . . . . . . . .  • 0,034 g; 
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ffir eine Ventilationsgr6Be yon 351 pro Stunde und  einer mit t leren Versuchsdauer 
mi t  dem Tier yon 3,3 S tunden  betr/~gt der Fehler fiir Kohlensaure 

0,031 �9 5 _ 3,101 -4 0,005 g = 3,101 _4 6 . 6  

fiir Sauerstoff 
0,034 �9 5 

= 2 . 6 6 5 _ 4  6 . 6  - - 2 , 6 6 5 _  0,005g. 

Der Fehler /iir Kohlensdiure und Sauersto// bei mit malignem Odem 
in/izierten Tieren. 

M i t t e l w e r ~  d e r  A b w e i c h u n g  i m  L e e r v e r s u c h  

ffir das Absorptionssystem . . . . . . . .  -4 0,031 g 
ffir das Tiersystem . . . . . . . . . . .  _+ 0,034 g; 

ftir dig mit t lere  Dauer  yon 3 S tunden  bei einer Ventilationsgr6I]e yon 381 pro 
Stunde betrggt  der mit t lere Fehler 

0,034 - 38 
fiir Kohlens/~ure.= 2,841 -4 6 . 4 2  - -2 ,841  -4 0,005 g 

0,031 �9 38 
ffir Sauerstoff = 2,286 -4 6- 42 --  2,286 -4 0,004 g. 

Der .Fehler [i~r Kohlengiure und Sauersto// bei ge/liigelcholerakranken 
Tieren. 

M i t t e l w e r t  d e r  A b w e i c h u n g  i m  L e e r v e r s u e h  

Iiir das Absorptionssystem . . . . . . . .  -4 0,031 
fiir das Tiersystem . . . . .  : . . . . .  _+ 0,034; 

ffir die mit t lere  Dauer  yon 2,2 Stunden bei einer Ventilationsgeschwindigkeit yon 
361 pro Stunde betr/~gt der l~ehler 

0,031 �9 36 
ftir Kohlens/~ure : 1,595 _+ 8 . 4 2  -- 1,595 • 0,004 

0,034 �9 36 
ffir Sauerstoff : 1,373 -k 8 . 4 2  - -  1,373 -4 0,004. 

D e r  F e h l e r  b e t r i i g l  n a c k  d i e se r  B e r e c h n u n g  i n  a l l e n  F / f l l en  w e n i g e r  

a l s  1 %  des  M i t t e l w e r t e s  s i~mt l ieher  W / ~ g u n g e n  e i n e r  G r u p p e .  

Die Versuehe. 

Vorg/~ngig  m u B t e  d e r  T e m p e r a t u r v e r l a u f  w ~ h r e n d  e i n e s  T a g e s  b e i m  

g e s u n d e n  M e e r s c k w e i n c h e n  e r m i t t e l t  w e r d e n .  

M. 151. Gesund. 

Zei t  5~as tdarm - 
t e m p e r a t u r e n  

:~Iastdarm- 
Zeit; ~emperaguren 

920 38,2 o C 
10 a~ 38,40 O 

Virchow~ Axehiv.  13d. 282. 

14~5 
18oo 

38,40 C 
37,80 C 

36 
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M. 151. Kultur intramuskul~r. Malignes 0dem. 

Mastdarm - Mastdar~m - 
Zeit temperaturen Zeit temperaturen 

8oo 
10oo 
11oo 
12oo 
141o 

37,60 C 
36,90 C 
39,00 C 
38,20 C 
39,2 o C 

1515 
16oo 
165o 
1715 
173o 

39,20 C 
38,30 C 
36,50 C 
34,90 C 

Tod 

M. 525. Infektion mit 1 ccm Bouillonkultur in die B~uchhOhle yon Gefltigel- 
cholerabacillen. 

Zeit Mastdarm - lYiastdarm- temperaturen Zei~ ~emperatm'en 

900 38,50 C 1480 35,40 C 
113~ 37,60 C 1705 33,00 C 

Die rap ide  Temper~ tu r senkung  erweckte  den Verdach t ,  dab  bei  der  
groBen Toxinbildungsfi~higkeit  d e s  B a c t e r i a m  av i sep t i cum die verh~iltnis- 
mi~Big gro$en  Mengen K u l t u r  soviel  unspezif isches EiweiB (B~kterien- 
leiber)  en tha l t en  kSnnten ,  dal~ diese al lein den  Tempera tu r s tu r z  herbei-  
zuf t ihren verm6chten .  I n  e ine r  Grnppe  yon  Versuchen,  bei  denen  
B o u i l l o n - K a l t u r m e n g e n  von 1 ccm, 0,5, 0,2 a n d  0,1 ccm in die Baack -  
kShlen gebrach t  warden ,  ergab sich, dal~ bei  den  k le ineren  M e n g e n  der 
T e m p e r ~ t u r s t a r z  in gleicher Weise  e int r~t ,  n a r  e twas  spi~ter als bei  den 
mass iven  Gaben.  

Temperaturverlau] bei Meerschweinchen nach intraperitonealer In/ektion mit ver- 
schiedenen Meng~n Gefli~gelcholera-Bouillo~kultur. 

I 

~:ulturmenge 
1,0 c c m  0,5 ecru I 0,2 ccm I 03 ccm 

Zeit ~astdarmteraperaturen 

945 
10oo 
11oo 
12oo 
13oo 
14oo 
15oo 
1600 
1700 
18oo 
1900 

37,30 C 

37,2 o C 

33,40 C 
29,0 ~ C 

Tod 

37,60 C 

36,60 C 

33,0 ~ C 
Tod 

38,10 

35,6 o 

34,20 
34,00 

33,00 

C 38,60 C 

L 

C 38,7 o C 

C ! 38,00 C 
C i 34,50 C 

C 34,7 o C 

Den Aafze ichnangen  ist  za  en tnekmen,  da$  be i  gesunderl  Tieren a n d  
bei  m a l i g n e m  0 d e m  n u t  ~ unbedeu tende  Tempera tu rs te ige rungen ,  weniger  
als 10 fiber die  N o r m  a n d  bei  der  InfekCion mi~ dem Geflfigeleholera- 
erreger  f ibe rkaup t  keine nennenswer te  Tempera tu r s t e ige rang  a u f t r i t t ;  
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dagegen tritt in bei'den Fi~llen nach verschieden langer Zeit vor dem Ein- 
tritt des Todes des Tieres eine Temperatursenkung ein. 

Der Umstand, dab ein Tier nur einmal zu einem Vorversueh and darauf 
zum Hanptversuch benutzbar war, erforderte die Festsetzung einer ffir 
alle Tiere gemeinsamen Grundlage zur Vergleichung der respiratorischen 
Ums~tze. Das  Rubnersche Oberfl~ehemgesetz (angeffihrt naeh Loewy) 
sagt, dal~ der Stoffumsatz and damit auch der Gasumsatz der Warm- 
bliiter proportional ist der KSrperoberfl~cke. 

Kettner untersuchte an 29 Meersckweiuchen die Beziehungen zwischen 
der Kohlens~urebfldung and der KSrperoberfl~ehe, welehe durch Aus- 
spannen des noeh feuchten Felles bestimmt warde. Er land,  da~ die 
Kohlens~ttrebildung, bezogen auf das KSrpergewieht pro 100 g und 
Stunde, um 135~ sehwankt zwischen kleinen und groiten Tieren, w~hrencl 
die Umreeknang attf eineEinheit der Oberfl~che (Quadratme~er und Stunde) 
einen Spielrattm yon 30~ aufwies. Kettner sehlie•t, da~ das Rubnersche 
Oberfl~chengesetz auch ftir d~s Meerschweinchen Anwendung finden 
k~nn. Fiir die Berechnung der KSrperoberfliiche benutzten wir eine yon 
Meek (1879) aufgestellte and seitker yon Rubner u. a. and in neuester 
yon Ghoneim beim Kaninchen benutzte Formel zur Berechnung der 
KSrperoberfli~che aus dem Gewieht, nach der O (Oberfl~che) ~-- K .  ~ / ~  
ist, wobei K eine Konstante und G das KSrpergewickt bedeutet. Beim 
normal gebauten, erwachsenen Menschen betragen die Schwankungen 
bei der Berechnung nach dieser Formel 15~ . Rubner (~ngefiihrt nach 
Loewy) land die Konstante K fiir das Meerschweinchen zu 8,88. Die 
Schwankungen diirften indessen bei Vergleieh einer grSl~eren Anzahl 
Tiere ann~kernd ausgeglichen werden. 

Wit haben daher in unseren Versuchen ss gefundenen bzw. 
berechneten Kohlens~ure- und Sauerstoffwerte pro Quadratmeter Ober- 
fli~che and Stunde berechnet. 

Gang eine8 Versuches. 

Bis 12 Stunden vor Beginu des Versuchs stand jedem Tier N~krang 
zur Verffigang. Es hat sick fibrigens gezeigt, dal] die Meersehweinchen 
wiihrend eines Versuches oder in den Zwisehenpausen wenig Neigung 
bekundetcn zur Futter~ufnahme. Unmittelbar vor dem Versuch wurde 
das Tier gewogen, sowie vor  und nach dem Versuch die Mastdarmtem- 
peratur gemessen. Zuerst erfolgte die W~tgung des )/bsorptionssystems. 
Vor der W~gung des Tiersystems wurden mindestens 4--51, entsprechend 
dem Inhal~ der Gefi~e, kohlendioxydfreie Luft durchgesaugt, darauf 
Ein- und Ausgang versehlossen and .das ganze Tiersystem gewogen. 
W~hrend der W~tgung, die durchscknittlich 8 Minuten dauerte, konnte 
das Tier seinen Sauerstoffbedarf aas der umgebenden Systemluft deeken. 
Der Versuehsbeginn f/~tlt zusammen mit dem Moment vor der W~gung, 
wo die Zu- und Ableitung geschlossen wird. In verschiedenen Versuchen 

36* 
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warde gefunden, dal~ Ventilationsgesckwindigkeiten herunt.er bis zu 16 1 
Luft in der S~unde zur Versorgung eines Meerschweinchens yon e~wa 
500 g ausreichen; die Ventilationsgesehwindigkeit betrug meistens 30 
bis 40 1 auf die Stunde. 

Naeh Ablauf der Versuchszeit wardelt bei beiden Systemen die Zu- 
and Ableitungen geschlossen, darauf, zuerst das ,,Tiersystem" und darauf 
das Absorptionssystem gewogen. In den. F/~llen, wo sich gleich ein weiterer 
Versuch anschlo$, warde als Anfangsgewicht des Absorptionssystems 
das Endgewicht aus dem vorangehenden Versuch gen0mmen. 

Gesunde Meerschweinchen verhielten sick vollst~ndig rahig in dem 
Behs w~hrend die infizierten Tiere in der zweiten Hi~lfte der Krank- 
heir Strampelbewegungen ausf(ihrten und versuchten, in die durch die 
Gummistopfen gegen das Innere des Tierbeh~lters ragenden und innen 
abgeschmolzenen Glasr6hren za beiSen. Im Endstad.ium lagen sie racist 
ruhig auf der Seite. 

Jeder Versuch setzt sich zusammen aas dem Vorversueh mit dem 
gesunden Tier und dem Hauptversueh mit demselben, abet infizierten 
Tier. Nach MSgliehkeit wurde die Vorversuchszeit nicht kfirzer gewi~hlt als 
die mutmaBiiche Zeit des Hauptversuehs, d. h. bis zum Tod des Tieres. 

Gruppierung der Versuche. 

12 Versuche beziehen sick auf den Gaswechsel von Meerschweinchen, 
die mit dem Erreger des malignen Odems infiziert wurden und 

3 Versuche auf den Erreger der Geflfigelcholera, der zum aeroben 
Vergleich diente. 

Die tabellarisch und graphisch aufgefiihrten 19 Versuche lassen sich 
in verschiedene Gruppen ordnen. 

1. Mit dem Erreger des malignen 0dems erfolgreieh infiziert. Die 
Untersuchungen bezieken sich nur auf den Anfang der Krankheit. 
Versucke Nr. 1, 4, 5. 

2. Mit dem Erreger des malignen 0dems erfolgreich infiziert. Die 
Untersuekungen beziehen sick auf den ganzen Krankheitsverlauf. 
Versuche Nr. 9, 10, l l ,  12, 13, 14, 15. 

3. Mit dem Erreger des malignen 0dems erfolgreich infiziert, aber die 
Tiere waren abgemagert. Versuche Nr. 2, 6, 7, 8. 

4. )/[it dem Erreger der Gefhigelcholera erfolgreich infizier~. Ganzer 
Krankheitsverlauf beobacktet. Versuche Nr. 16, 18, 19. 

5. Mit dem Erreger der Gefliigelcholera erfolglos infiziert. Versuch 
Nr. 20. 

Ergebnisse. 
Der Sauersto/]verbrauch und die Kohlensdurebildung. 

Fiir die Ver~nderungen im Gasstoffwechsel durch pkysiologische 
oder pathologisehe Einwirkungen bestehea 3 MSglickkeiten. 
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1. Die GrSl3e des O2-Verbrauches und der CO2-Produktion ist fiir 
beide Gase gleichstark erhSht oder erniedrigt. 

2. Das Verh/~ltnis der beiden Anteile des Gasstoffweehsels vet= 
schiebt sich, so daf3 yon dem einen Teil verh/~ltnism/~Big mehr oder 
weniger verbraucht wird bzw. entsteht. 

3. Beide MSglichkeiten kSnnen vergesellschaftet vorkommen. 
In der 1. Gru~ope (malignes 0dem, nur Anfang der Krankheit beob- 

achtet) wurde zweimal eine Abnahme yon 1,2 bzw. 6,2% und einmal eine 
Zunahme yon 1,6~ des Sauerstoffverbrauches festgestellt; die Kohlen- 
s/~urebildung verzeichnet entsprechend zweimal eine Abnahme um 
13,5"bzw~ 1,5~ wahrend im dritten Fall eine Zunahme yon 1,6~ gefunden 
wurde. 

Die 2. Gru~ops (malignes 0dem, ganzer Verlauf beobaehtet) enthglt 
5 Versuche, in denen eine Steigerung des Sauerstoffverbrauches yon 1,2 
bis 17,5% auftrat, w/~hrend in 2 Versuchen eine Verminderung yon 2,2 
bis 17,3% gefunden wurde; in bezug auf die Kohlens/~urebildung zeigte 
sieh 6mal eine Zunahme yon 1,7--18,3% , nur lmal trat  eine Abnahme 
um 10,2~ ein. 

In der 3. Gru~p~pe (malignes 0dem, ganzer Verlauf beobachtet, Tiere 
etwas abgemagert) wurde in allen F/~llen sowohl eine Abnahme des Sauer- 
stoffverbrauehes yon 6,5--25,3%, als aueh der Kohlens/~urebildung 
um 1,6--15,9~ gefunden. 

Die 4. Gruppe (Gefliigelcholera) weist in bezug auf die Verschie- 
bungen des Sauerstoffverbrauehes eine Abnahme yon 4,9--25,9% auf, 
die Kohlens/~urebildung erfuhr eine Verminderung um 5,7--26,1~ . 

Es daft hieraus wohl gesehlossen werden, dab die HShe des Gasstoff- 
wechsels des Meerschweinehens bei der Infek~ion mit malignem Odem 
nieht nut  yore Infiziens, sondern auch yon dem Zustand des Er]olgs- 
organismus abh/~ngig ist. Die beobaehtete Verminderung des Sauer- 
stoffverbrauehes und der Kohlens/~urebildung infolge Gefliigelcholera 
l~$t wegen der zu kleinen Zahl der F/~lle keinen biindigen Sehl~l~ zn; 
dagegen wurde bei etwa 15 weiteren, mit Gefliigelcholera i~izierten 
Tieren, zu denen abet der Vorversuch im gesunden Zustand fehlt, gegen 
das Ende der Kra.nkhei~ gleichzeitig mit dem Sinken der KSrpertempe- 
ratnr ein starker Abfall des Gasstoffwechsels beobachtet. 

Es wird fiir weitere Unters~tchnngen in dieser Richtung yon Bedeutung 
sein, da6 ein im KSrperzustand mSglichst homogenes Tiermaterial zur 
Verwendung gelangt. 

Tabellarische Zusammenstellung der Versuche. 
Um Raum zu sparen ist nur je ein Versuch aus jeder Gruppe tabel- 

larisch aufgefiihrt. 
1. Gruppe. Mit malignem 0dem infiziert. Nur Anfang der Krankheit 

beobachtet. 
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Versuch 5. In#ktion mit real. Odem i. m. Stature Notter vom 27. 1.30. 
M. 9. 30. 1.30 31 .1 .30  

Vorversueh 

Zeit 

Ventilation pro 
Stunde in Liter 

Gewicht in g . 
K6rperober- 

fl~che in qcm.  
Mastdarmtem- 
- peratur Anfang 

Ende 
COe-Produktion 

in g . . . . .  
O~ -Verbrauch 
in g . . . . .  

Respirations- 
q u o t i e n t . . .  

CO~ pro qm K6r- 
peroberflacheu. 
Stunde in g . 

03 pro qm K6r- 
peroberfl&che u. 
Stunde in g . 

2. Gruppe. 

I ~ifoek "[ ttauptv ersuch 

21, 3 h 21' 30 )1  h35' 8,30 [,~h~.,]~h.~,[~l ~" I '~l~ [Pause 

L 

23 29 16 32 27 15 30 22 
458 451 443 446 442 435 432 4o0 

526 523 1517 511 514 510 505 503 478 

370 137,00 37,40 37,50 37,40 37,5~ 3~,~ 370 37,40 37,50 36,70 37,5 o 37,1~ 37,2 31,50 

2,209 2,750 2,13i 1,550 2,304 2,530 2,105 1,843 1,151 

1,672 2,390 1,913 1,354 1,776 2,10811,899 1,675 0,969 

0,960 0,836 0,809 0,8,30 0,954i0,872 0,809 0,7991 0,863 

21,0 17,2 [16,2 !189 19,2 19,8 18,5 18,3  9,6 

i 

16,0 15,4 14,8 16,5 ] 14,8 i 16,2 16,6 16,6 9,1 

Mi t  m ~ l i g n e m  0 d e m  inf iz ier t .  G~nzer  K r ~ n k h e i t s v e r l ~ u f  
beobachtet. Erni~krungszustand der Versuchstiere gut. 

Versuch 9. In/ektion mit malignem Odem i .m.  Stature Notter. 
M. 21. 24./25. 3. 30 27./28. 3 .30 

Vorversuch 

I 
7 h [ 4 h 15' 3 h 

35 38 33 
566 552 543 

602 592 585 

37,0 ~ 38,50 37,50 
38,5 ~ 37,50 37,6 o 

i6,960 4,162 3,25( 

6,430 -- 3,05( 

0,779 0,77'1 

16,5 16,5 18,5 

15,2 - -  17,3 

Z e i t  3 h 5 h 3 0 '  

Ventilation pro I! 
Stunde in Liter 34 ] 30 

Gewieht in g . 589 i 582 
KSrperober- 

flache in qem.  618 613 
Mastdarmtem- 

peratur Anfang 38~ 37~ 
Ende i 37 o 37 o 

C02-Produktion 
in 5,112 g . . . . .  3,426] 

O2-Verbrauch 
in g . . . . .  12,638 4,614 

l~espirations- [ 
quotient . . . i0,944 0,809 

CO 2 pro qm KSr- i 
peroberflache u.l 
Stunde in g . I 18,4 15,1 

03 pro qm ]~6r- I 
peroberfl~ehe u.I 
Stunde in g . [ 14,2 13,7 

Infek- 
tion 

11,50 
2 ,5  CCm 

H~uptversuch 

~:h 2h  3 h 3 0 '  6h  

4! 40 46 36 
528 520 514 514 

575 569 564 

38,0 ~ 38,20 38,10 
38,2 o 38,10 37,50 

4,355 2,239 3,557 
i 

3,469 2,0821 3,242 

0,912 0,781 0,797 

18,9 19,6 17,9 

15,0 18,3 16,4 14,7 

W~hrend den letzten 6 Stunden gestorbe m 

564 

37,501 
29,401 

5,726 

5,000 

0,832 

16,9 
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3. Gruppe. Mit  m a l i g n e m  0 d e m  infizier~. G~nzer  K r a n k h e i t s v e r l a u f  
beobach te t .  E r n / i h r u n g s z u s t a n d  der  VersuchsMere m ange lha f t .  

Versuch 2. Infektion mit malignem Odem. Stature Notter. 
M. 10. 31 1.30 3. 2. 30 

u 

Zeit 3~ ~ 2 h 1 h 50' 

Ventilation pro Stunde in Liter 
K6rpergewicht in g . . . . .  
KSrperoberfl~che in qem . . . 
Mastdarmtemperatur Anfang . 

Ende . . 
C02-s in g . . . . .  
O~-Verbrauch in g . . . . . .  
Respirationsquotient . . . . .  
CO~ pro qm KSrperoberfl/~che 

und Stunde in g . . . . .  
0,2 pro qm KSrperoberfl/~che 

und  Stunde in g . . . . .  

36 
306 
399 
~7,4 ~ 
17,4 o 
,),296 
t,858 
),898 

9,1 

15,5 

35 
300 
394 

37,40 
36,90 
1,463 
1,255 
0,847 

18,5 

i15,9 

30 
297 
392 

36,9 I 
36,8 q 
1,26~ 
1,06! 
0,86 

117,6 

14,8 

I Infek- 
tion 

1 corn 

Hauptversuch 

45' 

351  33 27 i 

278 2 7 4  269 
375 371j 367 
380 38,00 34,70 
380 34,70 31,00 
1,389 1,703 0,296 
1,046 1,356 I 0,262 
0,965 0,905 0,821 

[8,5 15,2 i10,7 

[3,9 12,1 9,5 

~. Gruppe. Mit  Gefl i igelcholera erfolgreich inf iz ier t .  Ganze r  K r a n k -  
he i t sve r l au f  beobach te t .  E rn /~h rungszus t and  der  Versuchs t ie re  g u t .  

Versuch 18. Infektion mit Ge/li~gelcholera. BouiUonkultur v. 18.11.29. 
M. 5. 15. 1.30 

~rorversuc h Infek- tion 

zeit 2~ 35 

Ventilation pro Stunde 
in Liter . . . . . .  26 41 

Gewicht in g . . . . .  I 305 302 
KSrperoberfli~che in qcm I 399 396 
Mastdarmtemperatur ] 38,20 

Anfang . . . . . . .  / 38,20 
Ende . . . . . . . .  138' 20 I 37, 60 

CO2-Produktion in g . . 1,763 I 2,455 
O~-Verbraueh in g . . . .  / 1,284 1,911 
Respirationsquotient . . ] 0,998 0,933 
CO s pro qm KSrperober- / 20,6 

fls und  Stunde in g 122,1 
O 2 pro qm KSrperobcr- 

fl/~che und Stunde in g 16,1 16,0 

3 h 5' 

27 

296 
391 

37,60 

2~oo 
1,858 
0,821 

18,4 

16,2 

11,30 

1 ecru 
i . p .  

4O 

299 
393 

37,9 ~ 
38,2 o 
2,023 
1,491 
0,993 

21,1 

15,7 

17. 1.30 

Hauptversuch 

2~ 35' 3h I 2~10' [ ~ 20" 

t 
r 

16 3 3 ]  22 

292 290 290 
387 385 385 

38,20 38,80 34,30 
38,80 ]34,30 30,00 
2,186 I 1,289 0,754 
1,759] 1,029 0,589 
0,903 0,910 0,981 

[18,8 19,2 8,4 

15,1 115,3 6,5 

Der respiratorische Quotient. 

1. Gruppe. Mit  m a l i g n e m  0 d e m  erfolgreieh inf iz ier t .  Die  U n t e r -  
suchmlg  ers~rackt  sich n u r  au f  die  ers te  tt/~lfte des Kr~nkhe i t sve r l au fe s .  

Die  3 Versuche  der  1. Gruppe m i t  m a l i g n e m  0 d e m ,  in  d e n e n  n u r  die  
ers te  H~l f te  des K r a n k h e i t s v e r l a u f e s  verfolgt  we rden  k o n n t e ,  be rech t igen  
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zu keinen weiteren Schlfissen, Ms d~8 weder St0ffwechselprodukte noch 
Toxine, die in 1 ccm Leberbouillonkultur enthalten sind, einschneidende 
Ver/~nderungen im Gaswechsel yon Meerschweinchen hervorrufen. Der 
Verlau/ des respiratorischen 
Quotienten weist nicht8 Ab- 
weichendes au] gegeniiber dem- 
]enigen: des Tie~'es im Nor- 
malzustand. 

In der 2. Gruppe, in der 
der ganzeVerlauf der Infektion 
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Abb .  5. Ve r sueh  18. 
CO2 ProdulUc!on, O~ V e r b r a u c h  i m  V o r v e r s u c h ,  Ve r l au f  der  K O r p e r t e m p e r ~ t u r ,  .Verlauf  

des R e s p i r a t i o n s q u o t i e n t e n  i m  H a u p t v e r s u c h .  

mit mMignem 0dem in bezug auf den Gaswechsel untersucht warde, 
kormte eindeutig festgestellt werden, daft nach an/dinglichem Sinlcen 
des respiratorischen Quotienten regelmiifig ein Anstieg er/olgt; wdihrend 
der Verlau/ im Normalversuch absteigend ist, um au/ einer gewissen Tie/e 
mit  geringen Schwankungen zu verharren. 

Die 3. Gruppe faBt 4 Versuche zusammen, bei denen der Infektions- 
verlauf des mMignen 0dems offenbar gestSrt o.der dutch den vorzeitigen 
Tod der abgemagerten Tiere unterbrochen wurde. Immerh in  lassen sich 
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auch hier dreimal Anstiege des respiratorischen Quotienten erl~ennen, die 
allerdings bedeutend geringer sind als in der vorigen Gruppe. 

In der 6. Gruppe sind 3 Verstmhe mit dem Erreger der Gefliigel- 
cholera ~ufgeffihrt. Die Veriinderungeu des Gaswechsels bestehen in einem 
an]iinglichen Sinlceu des respiratorisehen Quotienten, der abet im End- 
stadium wieder ansteigt. Im Normalversuch wurde dieser Anstieg vermiflt. 

In der 5. Gruppe ist ein Meerschweinchen, das mit dem Geflfigel- 
cholerabacillus erfolglos infiziert wurde. Der Verlauf des respiratorischen 
Quotienten ist im Hauptversueh und im Vorversuch gleichsinnig, d. h. 
/allend, um nach einer gewissen Zeit bestiindig zu bleiben. 

Es darf auch hieraas geschlossen werden, dai~ alas B~kterientoxin in 
der Kultur keine derartige Veriinderung des Gasweckscls hervorbringt 
wie die lebenden Erreger. 

Die Untereuchungen haben ergeben, daft sowohl bei den mit malignem 
Odem, als auch mit Gefli~gelcholerabacillen infizierten Meerschweinchen eine 
Senlcung des respiratorisehen Quotienten eintritt, die nach 6--17 Stunden 
post inf. den Tiefstand erreichte, yon dem aus ein Wiederanstieg erfolgt. 
Der respiratorische Quotient des Vorversuches mit dem gesunden Meet- 
schweinehen sinlct im Verlauf yon 8---10 Stunden in einem ununterbroehenen 
Abstieg auf 0,32--0,760, um dann ungefiihr auf dieser H6he zu verlaufen. 

In einem Versuche mit nur2--3 Bestimmungen konnte ein Umkekrs- 
punkt des respir~torischen Quotiente11 nicht festgestellt werden. Hierbei 
war ~ber der respiz'~toriscke Quotient am Schlul~ des Haaptversuchs 
hSher als derjenige des Vorversuchs n~ch entsprechend gleicher Ver- 
sucksdauer. Allgemein ist aufgefallen, da[t sowohl bei dcr Gefliigel- 
cholera, als aach bei malignem 0dem der respiratoriscke Quotient der 
kranken Tiere in der Mekrzahl der F~lle nach anf~nglichem Absinke~l 
in der letzten Phase einen meist bedeutenden Anstieg aufweist, w~hrend 
gleiehzeitig die K5rper~emperatur f~llt. Eine scheinbare Ausnahme liegt 
davor,  we dieser Anstieg vermil~t wird. Bei diesen rasch verlaufenden 
F~llen wurde aber immer beobachtet, 4~9 der Quotient des kranken 
Tieres hSher bleibt als im Gesundzustand hack derselben Versuchs- 
dauer. 

Die Ergebnisse der 1. Gruppe sind in dieser Beziekang nickt wr- 
wendbar, da sie nut den Auf~ng der Krankheit umfassen. 

In der 2. und 3. Gruppe (malignes 0dem) dagegen konnten bei 12 infi- 
zierten Tieren Steigerungen des respiratorischen Endquotienten um 
0,012--0,017 gegeniiber dem Endquotienten desselben Tieres im gesunden 
Zustand beobachtet werden. In der 4. Gruppe (Gefiiigelcholera), die 
allerdings nut 2 Tiere mit vollstiindigem Vor- und Hauptversack am- 
fa~t, warden ebenfalls Unterschiede yon 0,059 and 0,060 im Sinne einer 
Erh5kung des Endquotienten im Hauptversueh. 

Eine Reike weiterer Versucke an Meerschweinchen, bei denen aber der 
Vorversuch fehlt, trot ohne Ausnahme ~ach anfi~nglichem Abfall, gleieh- 
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laufend mit dem Absinken der K6rpertemperatur ein bedeutender 
Anstieg des respiratorisehen Quotienten auf. 

Zwischen malignem Odem und Gefli~gelcholera besteht im Verhalten des 
respiratorischen Quotienten im Verlau/e der Krankheit kein Unterschied. 

Das Sinken des respiratorischen Quotienten wird nach physiologischer 
Erfahrung dahin gcdeutet, dab nach Ersch6pfung der Kohlehydrate die 
EiweiBkSrper und die Lipoide in den Stoffwechsel gelangen. Der Abbau 
der Kohlehydrate, z. B. St/~rke, vollzieht sich nach der Gleicknng C6H1~O 6 
@ 6 02 = 6 CO~. ~- 6 H20 d.h. das Volumen des verbrauchten Sauer- 
stoffes ist dem der gebildeten Kohlens/s gleich. 

Sowohl Fette, als auch EiweiBe enthalten im Verh~ltnis zum Koklen- 
stoff and Wasserstoff weniger Sauerstoff, weshalb der Mehrbedarf dureh 
vermekrte Aufnahme yon Sauerst'off gedeekt werden mub, wobei der 
respirat0risehe Quotient sinkt. Dies war der Fall in allen Vorversuchen 
mit~ den gesunden Meerschweinchen. 

Bei den infizierten Tieren steigt naeh anf/~nglichem Sinken der respira- 
torische Quotient wieder bedeuten4 an. 

1. Es wird also zu einer Zeit, wo der Organismus yon Fett und Eiweib 
zehren mug, ein Ansteigen bzw. eine HShe des respiratorischen Quo- 
tienten festgestellt, wie wenn das Tier, normal physiologisch gedacht, 
trotz Nahrungsentzug neuerdings Kohlehydrate zur Vefffigung h/~tte. 

2. Ein Anstieg des respiratorisehen Quotienten zu einer Zeit, wo das 
Tier yon Fett und Eiweib zehrt, kann eintreten, wenn im 0rganismus 
Sauerstoff infolge der Infektion zur Verfiigang gestellt wird, der oxydiert 
und dadttrch den Anstieg des respiratorisehen Quotienten ermSglicht. 
Beim infizierten Tier ist die MSgliehkeit neuer, in der Physiologie nieht 
bekannter Stoffwechselvorg~nge gegeben. Es ist abet aueh daran zu 
denken, dab eine Hemmung der Sauerstoffaufnahme oder eine Retention 
yon Sauerstoff in Intermedi~rprodukten statthaben kSnnte. 

3. Eine andere MSglichkeit ws die, dab Abbauvorg/~nge mit 
Kohlens/iurebildung einhergehen (z. B. ein gr6beres Ausmag yon De- 
carboxylierungen). 

4. Der Anstieg des respiratorischen Quotienten k6nnte ferner darin 
liegen, dab die Blutalkaleseenz sehr stark sinkt, wodureh Kohlens~ure 
aus dem Blur ausgetrieben wiirde. 

5: Endlich ist da.ran zu denken, dab das infizierte Tier im End- 
stadium der Krankheit plStzlieh seine letzte Glykogenreserve in Bewegung 
setzt and verwertet. 

Zu 1. Die Beschaffung yon Kohlehydraten naeh mehrstiindigem 
Hunger ist wohl nur denkbar, wenn ss Glykogenreserven, nament- 
lich in Leber und Muskeln, in den Stoffwechsel geworfen wfirden. Naeh 
Magnus-Levy schwindet Glykogen in den Organen ers t  naeh einigen 
Hungertagen, so d~b also eine erkleckliche Menge Glykogen im K6rper 
ws der Krankheit noeh ,2orhanden ist. �9 
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Magnus-Levy schreibt in bezug auf den Glykogenschwund bei Ki~l~ewirkung: 
,,Die Tiere verbrauchen nieht nur ihr Glykogen, sondern auch allen Blut- und 
Leberzucker, wenigstens dann, were1 die Abkiihlung langsam vor sieh geht und der 
Tod unter starkem Shaken der Eigentemper~tur erfolgt, Es hat fast den Ansehein, 
Ms ob die Zellen des Warmbltiters beim Absinken der Eigentemperatur die F~hig- 
keit, das Fett anzugreifen eher verlieren, als Zucker anzugreifen, dab sie ihr Leben 
beim Absgerben aui Kosten der letzten Zuckerreste fristen." 

Ein Vergleieh der respiratorisehen Quotienten mit den gleiehzeitigen 
Mastdarmtemperaturen zeigt in auffallender Weise, dab bei den Ver- 
suehen der Gruppen 2 und 4 (malignes 0dem, ganzer .Verlauf und Ge- 
flfigelcholera) der Anstieg des respiratorischen Quotienten mit dem 
Augenbliek einsetzt, wo die K6rpertemperatur zu sinkea beginnt. 

Eine Ausnahme in dieser Beziehung maehen allerdings die 4 Tiere in 
Gruppe 3, bei denen der Tod nieht infolge Infektion mit malignem 0dem 
allein, sondern noeh infolge des vor der Infektion schon bestehenden 
schlechten Erns eintrat. Hier ist trotz auffMlender 
K6rpertemperatur kein Anstieg des respiratorisehen Quotienten zu  beob- 
achten. Es w~re abet m6glieh, dab diese abgemagerten Tiere keine oder 
wenig Glykogenriicklagen besitzen. 

Zur Entseheidung der Frage naeh der Rolle des Glykogenabbaues als 
Ursaehe fiir das Ansteigen des respiratorisehen Quotienten im End- 
stadium der Krankheit  stehen verschiedene Wege zur Verftigung. 

I. Ktinstliehe Hochhaltung der K6rpertemperatur der infizierten 
Tiere auf normaler HShe. 

2. Vorg~ngige Entglykogenisierung der Tiere. 
3. Bestimmung d e s  Glykogengehaltes der Leber und Muskulatnr 

yon gesunden Tieren am Ende einer Hungerzeit yon sovM Stunden wie 
die Krankheit  dauert und Bestimmung beim selben Tier naeh dem Tod 
irdolge Ilffektion, 

Zu 2. Naeh G. yon Wendt wird beim Umbau yon Kohlehydraten zu 
Fet t  Sauerstoff frei, der im Organismus zu Oxydationen verwendet 
wird, was einen Anstieg des respiratorisehen Quotienten (manehmM 
bedeutend fiber 1) zur Folge hat. Dieser Fall kommt zur Erkl/~rung des 
Anstieges im Infektionsversueh nieht in Betracht, weft zur gait des An- 
stieges die Kohlehydrate grSgtenteils aufgebraueht sein dfirften (mit 
Ausnahme des Glykogens). 

Zu 3. Versehiedene Dehydrierungen verlaufen unter Bildung yon 
Kohlens/ture, wie z .B.  der Abbau yon Brenztraubensi~ure zu Aeetal- 
dehyd und Kohlenss 

Zu 4. Eine Zunahme der Wasserstoffionenkonzentration (I-Iypo- 
kapnie) t r i t t  ein bei Sgurebildung, wobei die Kohlens/iure aus den Car- 
bonaten und Biearbonat des Blutes ausgetrieben wird. Gleichzeitig 
wird aber dabei augerdem naeh Bethge die Verbrennung yon Kohle- 
hydraten herabgesetzt, was seinerseits eine Senkung des respiratorischen 
Quotienten zur Folge haben inflate. 
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3. Vergleieh der Kohlons~iuregesamtbildung und Sauerstoffgesamt- 
verbrauches jedes Tieres im gesunden und infizierton Zustand, 

bereehnet je auf dieselbr Zeitdauer. 
Es liegt in der Natur  unserer Arbeit, da[t wir nicht nur die yon gesunden 

und infizierten Tieren verbrauchte~ und produzierten Gasmengen wggen 
and registrieren, sondern auch miteinander vergleichen mfissen. 

In diesen Berechmmgen sind bei allen Tieren die Werte auf die Dauer 
des zugehSrigen Infektionsversuchs berechne~, damit sie miteinander 
verglichen werden kSnnen. 

Weder die Bestimmang der absoluten GrSite der Kohlens/~urebildung 
und des S~uerstoffverbrauchs bei den beiden Infektionskrankheiten 
gegenfiber dem Normalzust~nd, noch 4er Verlauf der respir~torischen 
Quotienten haben e~was ffir die eine oder ~ndere Art dcr Infektion 
CharakLeristisches zutage gefSrdert. Dagegen h~t sich ergeben, d~l~ - -  
anabhgngig yon der absoluten GrSl]e 4er Kohlens~urebitduug u n d  des 
Sauerstoffverbr~uches - -  der Unterschiecl 4er Kohlens~ttregesamt- 
bildung uad des Sauerstoffgesamtverbrauches eines Tieres im gesunden 
gegenfiber dem infizierten Zustan4, gerechnet auf dieselbe Zeitdauer, 
eine brauchbare Grundlage ffir den Vergleich yon malignem Odem und 
Geflfigelcholera mit dem Normalzustand liefert. 

In tier 1. Gruppe (3 Tiere mit malignem Odem infiziert, aber nur 
An~ng tier Krankheit  beobacktet) erg~b die Gegeniiberstelhmg mit dem 
Gesundzust, and 

Versuch 1 einen Minderverbrauch ~fir Sauerstoff yon 6,2o/o, Kol. 5 
fiir Kohlens~ure yon 13,0~ ]~ol. 8 

Unterschied 7,3~/o, Kol. 9 
Kohlens~ure, Kol. 9 auf Tabelle S. 563. 

Vergleich des 02-Verbrauches und der COe-Bildung 
im Vorversuch und im Hauptversuch. 

1. Gruppe. Mit m~lignem 0dem infiziert. Nur Anf~ng der Krankheit 
beobachtet. 

O~-Gesamt- T - -  CO~-Gesamt~- ~ 
verbraueh I| ~ ~ bildung o ~.~ ~ o , 

1 O~ 8,320 7,801 I 93,8 1! ~32 9,360 86,5 -~ 7,30/o 
4 6h30' 6 ,039 5,966 I 98,8 ~62 7,350 98,5 ~- 0,3% 

100,2 ~40 5 9h5' 7 ,329  7,458 I i 8,782 I00,1 -~ 0,1y o 

Dieselbe Rechnung ergibt fiir Nr. 4 -- 0,30/0 und fiir Nr. 5 - -  0,1~ 

Berechnet aaf die Bauer des I-Iauptversuches. 
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Aus cliesen Untersckieden geht hervor, dag im infizierten Zustand 
7,3 bzw. 0,3 bzw. 0,1~ werdger Kohlensa~re gebildet wurde als es der 
Abnahme des Sauerstoffverbrauches entsprochen h~tte. 

Wenn man den Sauerstoffverbrauch als Grundlage fiir diese Berech- 
nungen benfitzt, so ergibt sich, da$ in diesen Versttchen 7,3 bzw. 0,3 
bzw. 0,1~ mehr Sauerstoff verbraucht wurde, als der Ver/mderung der 
Kohlens/~urebildung entsprochen h/~tte. 

In  gleicher Weise is~ die relative Zu- oder Abnahme der Kohlen- 
s/~urebildung und des Sauerstoffverbrauches der 2. ua4 3 ,  sowie der 
4. Gruppe berechnet. 

Vergleich des O~-Verbrauches und tier CO~-Bildung 
im Vorversuch und im Hauptversuch. 

2. Gruppe. Mit mMignem 0dem infiziert. Ganzer Krankheitsver]auf beobachtet. 

9 15h30 ~ 
10 10h30' 
11 7h 
12 5h20' 
13 6h20' 
14 6~50' 
15 7h 

v e r b r a u c h  

3 4 

14,012 13,793 
10,723! t1,~68 
5,280 5,440 
4,412 3,646 
6,380 7,197 
5,051 5,115 
5,201 6,113 

98,3 
109,7 
103,0 
82;7 

112,8 
101,2 
117,5 

CO~-Gesamt- 
bildung" 

m 

6 

15,605 15,877 
12,710 14,998 
5,698 6,693 
4,905 4,407 
7,440 8,755 
5,822 6,584 
5,929 7,020 

~ o ~  

8 

100,2 
118,0 
117,4 
89,8 

117,7 
113,1 
118,3 

h 

, ~. e~.~ ~ 

~ N  ~ N r v ~  

9 

- 1 , 9 %  
- -  8 , 3 %  
- -  1 4 , 4  ~ o  
- -  7 , 1 %  
- -  4 , 9 %  
- 1 1 , 9 %  

- -  0 , 8 %  

Vergleich des O~-Verbrauches und der CO~-Bildung 
ira Vorversuch und im Hauptversuch. 

3. Gruppe. Mit m~lignem 0dem infiziert. Verlauf ganz beobachtet. 
N~hrzustand mangelhaft. 

2 

5h , 
28h35 

5h 
3h 

O~-Gesamt- 
verbrauch 

3,060 2,402 
30,252 28,262 

�9 3,926 3,498 
2,692 2,010 

~-~ ~;~.~ 

5 

78,5 
93,5 
89,1 
74,7 

CO~-Gesmnt- 
bil4nng 

> 
6 7 

3,678 3,092 
32,071 30,470 
4,756 4,680 
3,051 2,613 

~ : ~  

.~ ~ 
8 

84,1 
95,1 
98,4 
85,7 

�9 ~ ~ : ~  

9 

- 5 , 6 %  

-- 1,6% 
- -  9 , 3 %  
- n , o %  

1 Berechnet auf die Dauer des Hauptversuches. 
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Die 2. und 3. Gruppe, 11 Tiere mit malignem 0dem amfassend, zeigt 
in allen Fiillen eine verhiiltnism~Bige Zunahme der Kohlens~urebildung 
yon + 0,8 bis -~ 14,4~ oder, auf Sauerstoff bezogen, eine Abnahme des 
Sauerstoffverbrauchs yon - - 0 , 8  bis - -  14,4~ . Dieses Ergebnis s tammt 
sowohl yon den Tieren, die infolge der Infektion, absolut gerechnet, 
eine Erh6hung, als auch eine Erniedrigung des Gass~offwechsels auf- 
weisen gegenfiber dem Gesundzus~and (Tabelle S. 564). 

Die Wirkung  der Infektion mit Geflfigelcholera auf das Meer- 
schweinchen l~$t sich an Hand der vorhandenen 3 F~lle nich~ endgfiltig 
festlegen. Die gefundenen Werte der Unterschiede in der relativen 
Kohlensi~urebildang enthalten zweimal eine Verminderung um 0,2o/0 
und 0,80/0 und eimnal eine Mehrbildung yon 0,8~ bzw. zweimal elne 
Vermehrung um 0,2 und 0,8~ und einmal eine Verminderung des Sauer- 
stoffverbrauches um 0,80/0. Wenn man diesen 3 Werten der Geflfigel- 
choleragruppe trauen daft, wiirde sich ergeben, dal~ die Wirkung der 
Infektion mit malignem 0dem sich yon der Geflfigelcholera in einer 
Mehrbildung yon Kohlensiiure bzw. Minderverbrauch von Sauerstoff in 
demselben Ausmal~ kundgibt, die in unseren F~tlen zwischen -~ bzw. 

0,8~ u n d - -  bzw. ~- 14,4~ liegt, wiihrend die Infektion mir Geflfigel- 
cholera nut  geringftigige Verschiebungen im Bereiche yon - -  bzw. + 0,80/o 
his -~ bzw. --0,80/0 zur Folge hat. 

Vergleich des O~- Verbrauches und der CO~-Bildung 
im Vorversuch und im Hauptversuch. 

4. Gruppe. Mit Geflfigelcholer~ infiziert. 

~ 
2~ 

1 

16 
18 
19 

O~-Gesamt- 
verbrauch 

4h5" 3,689 2,732 
7h45' 4 ,745  4,279 
4h50' 3 ,317  3,153 

74,1 
90,2 
95,1 

CO~-Gesamt- 
bildung~ 

4,890 3,612 
6,045 5,498 
4,147 3;907 

O2 

~ . ~  ~ . ~ .  

8 9 

73,9 -F 0,2 % 
91,0  - 0 ,8% 
94,3 -F 0,8% 

Nun erhebt sich die Frage nach der Herktmft der relativen Vermehrung 
der Kohlens~urebildung oder Verminderung des Sauers~offverbrauches 
bei den anaerob infizierten Tieren gegenfiber Hunger- und Normal- 
zustand und den aeroben Vergleich. Diese Erscheinung konnte bei ~llen 
Tieren der Gruppen 2 Und 3 (erfolgreieh infiziert mit malignem 0dem, 
ganzer Ver]auf beobachtet) festgestcllt werden. Wir werden bei der 

1 Berechnet auf die Dauer des Hauptversuches. 
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variationsstatistisehen Behandlung dieser Zaklen wieder darauf zurfick- 
kommen und eine Antwort zu geben versucken zur Frage, ob dieVermehrung 
der Kohlens~turebildung oder die Verminderung des Sauerstoffverbrauehes 
ausschlaggebend sei. 

Versuch zur variationsstatistischen Behandlung der Kohlensdure- 
und Sauersto]/werte. 

Nachdem die v~riationsstatistischen Methoden mit Erfolg in der 
Physiologie und den iibrigen biologischcn Wissensckaften einsehliel~lieh 
Tierzueht ausgedehnte Anwendung linden, ersehien es wfinsckbar, sie 
in andere Gebiete der Tierheilkunde einzufiihren, soweit diese mit meB- 
baren oder sonstwie vergleichbaren GrSl~en arbeiten. 

In den vorstehend beschrieben Versueken sind die verbrauekten 
O~-Mengen und die gebildete COe in Gramm gemessen worden. 

Die Variationsstatistik vermittelt unter gewissen Bedingungen, die 
nickt in jedem Fall leieht zu erfiillen sind, eine Erfahrung. Sie ist bestimmt, 
den Lebenserscheinungen Irei yon subjektiven Faktoren eine methodisehe 
objektive Bekandlung angedeihen zu lassen. Zu diesem Zweeke mfissen 
die weckselrtden Erscheinungen durch irgendwelche wohl bestimmte 
Masse festgelegt werden. Die variationsstat!stiscken Methoden sprechen 
sick aber nur aus fiber eine Gesamtkei~ yon Einzelfs die Kennbnis 
der Einzelheiten der Einzelf/ille bleibt der Beurteilung dutch den Unter- 
sucher iiberlassen, wobei eine gewisse Samme yon Kenntnissen - -  gemein- 
kin perstinlicke Erfakrung genannt - -  ibm die Mitre1 dazu in die Hand gibt. 

Die Bedingungen z~ r  Besckaffung eines variationsstatistisck ver- 
arbeitbaren Materials setzt eine mSglichs~ groSe Zahl yon Varianten 
voraus. Die Variantenzahl muB um so grSIBer sein, je variabler das zu 
untersuchende Material ist. Von ausscklaggebender Bedeutung is~ die 
Art und Weise der Vers~chsanstellung und Durchffihrung, Kenn~nis und 
Berficksicktigung aller Feklerquellen, die Besekaffung und Auswahl des 
Versuehsmaterials - -  alles Dinge, die allein schon bedeutende Anforde- 
rungen in materieller Hinsickt an den Untersucher stellen. 

Die Priifung unseres Zaklenmaterials ergibt nun, daiB die ZaM der 
Varianten verk/s163 klein ist. Dieser 1Vfangel mulB am so mekr ins 
Gewiek~ fallen, als die Zakl der Faktoren, die die Variabilit/it erh5hen, 
grolB ist und hOCk einige Fehlerquellen berficksichtigt werden mfissen. 

Zu den Faktoren, die die GrSSe der Variabilit/it bedingen, gehSren 
1. der KSrperzustand der Versuchstiere, 
2. Vorhandensein des Stickstoffgleiehgewicktes, 
3. weehselnde Ruhe oder Unruhe w/~hrend des Versuehes, 
4. die Kfrpertemperatur, 
5. die Berechnung der KSrperoberfl~che aus dem KSrpergewicht. 
Zu 1. Gut gen/~hrte und magere Tiere kSnnen sich versckieden ver- 

halten. Wir haben beobachtet, dab die Meerschweinehen, die lgnger 
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als eine Woche vor dem Versuch nut das Normalfutter (Weizenmehl, 
Kleeheilmehl, Wasser in bes~immtem Verh/~l~nis and Citronensaft) 
erhalten batten, nach der Infek~ion hi~ufig absolut niedrigere Kohlen- 
s~ure un, d Sauerstoffwerte aufwiesen als die fibrigen. 

Zu 2. Bei unseren Versuehstieren wurde die Erreichtmg des Stick- 
stoffgleichgewichtes aus /~ul3eren Grfinden unterl~ssen. 

Zu 3. Im allgemeinen verhielten sich die Tiere ruhig in dem Glas- 
beh/ilter, nur gegen Ende der Krankheit  wurden h~ufig zeitweise Zuk- 
kungen und Erregungszust~nde beobaehtet, z. B. Nagesueht (Schmerz- 
~ul3erungen). 

Zu 4. Sowohl malignes 0dem ~ls aueh Geflfigelcholera rufen beim 
Meerschweinchen keine ausgesprochenen Fiebertemperaturen hervor; die 
MasMarmtemperatur stieg n i e  fiber 390 C; dagegen tr i t t  gegen das 
t6dliche Ende immer ein Temperaturabfall ein, der hier und da w/ihrend 
der letzten Bestimmtmg eintrat un4 erst am SchluI3 des Versuehes fest- 
gestellt werden konnte. Wegen der kleinen Variantenzahl konnten nicht 
alle diese Versuche ausgemerzt werden. Der Temperaturstttrz war immer 
begleitet von einem Abfall der Gasweehselst/irke, so daI3 jene Werte 
etwas zu niedrig wurden. Dies wird bei den Mittelwerten der Gefliigel- 
cholera, wo diese Erseheinung besonders ausgepri~gt is~, beriicksichtigt 
werden mfissen. 

Zu 5. Die Fehlerbreite der Meehschen Formel zur Bereehmmg der 
K6rperoberfl~che arts dem Gewicht soll nach Kettner 300/0 betragen. 
Er verglich die Ergebnisse der Formel mit der Oberfl~ehe der ~usgebrei- 
teten Haut  eines ffisch get6~eten Tieres. Uber die St/~rke der Spannung 
ist niehts bekannt. 

Der Fehler, der sich aus der Apparatur ergibt, betr/~gt nach der 
Berechnung an Hand yon Leerversuchen 1~ der Durchschnittswerte 
ffir Kohlens/~ure und Sauerstoff. Da uns abet alle Zahlen zum Vergleieh 
des gesunden und infizierten Zustandes dienen, fallen sie ffir diesen 
Zweek nicht ins Gewieht. 

Alle Zahlenwerte sind zttm Vergleieh umgerechnet auf Grundlage pro 
Qu~dr~tmeter K6rperoberfl~ehe u n d  Stunde. 

Die Mittelwerte und die Standardabweichungen. 

Der Mittelwert daft als ,,typischer" Wert bezeichnet werden bei ein- 
gipfligen Variationsreihen. Ein Blick auf die Variationskurve des O2-Ver- 
brauches un4 der CO~-Bfldung der Normaltiere und derjenigen mit 
m~lignem 0dem ergibt eine Zweigipfligkeit. Hier ist man nun im Zweifel, 
ob diese Erscheinung lediglich der Ausdruck der zu geringen Varianten- 
zahl ist, oder aber ~ueh durch die Verwendung yon gut gen~hrten und 
magern Tieren oder noeh ~ndere infektionsspezifisehe Faktoren verursaeht 
sein k6nnte. Wit glauben nun aber ~rotzdem mi~ dem Mittelwert operieren 
zu dfirfen, weft diese Zweigipfligkeit sowohl bei Norm~ltieren als auch 

Virchows  A r c h l y .  Bd.  282. 37  
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bei malignem 0dem vorhanden ist und sich auch bei der Geflfigeleholera 
erkennen 1/iSt. Sicher ist, da$ wegen der zu geringen Variantenzahl die 
Bedeutung der Zweigipfligkeit nicht ausgebeutet werden darf. 

Das arith metische Mitre1 wird berechnet nach tier Formel,: 
2 V  M - -  
N 

Als Ma$ der Variabilit/~t einer Reihe wird nicht die Variationsbreite 
benutzt,  da man nie wei$, ob man die /~ul~ersten Werte tats~chlieh er- 
fas t  hat  und weil dabei fiber die Verteilung der Varianten zwischen dem 
hSchsten und dem niedrigsten Weft  niches ausgesagt ist, sondern hierzu 
finder die Standardabweichung oder Streuung Verwendung. 

Sie wird berechnet nach der 1%rmel 

wobei p die Anzahl individuen ist, die die gleiehe Abweiehung D vom 
Mittelwert M aufweisen; N ist die Gesamtzahl der Varianten. Die Stan- 
dardabweiehung oder quadratisehe Abweiehung ist daher ein Mug der 
Variation s/~mtlieher Individuen einer Reihe. 

Es liegt in der l?ragestelhmg tmserer Arbeit, dag nieht bloB Daten 
~estgestellt, sondern aueh miteinander Vergliehen werden. Zu diesem 

ff 
Zweek miissen noeh der mittlere t~ehler des Mittelwertes m = ~-  ultd 

1/n 
der mittlere Fehler des Untersehieds zweier Mittelwerte mDifL = 
+_}/mt~ + m2 2 eingeffittrt werden. I 

Ein Mittelwert Mis t  nur dann brauehbar, wenn sein mittterer Fehler 
in einem bestimmten Verh~ltnis zu ihm stelat; ebenso kann ein Unter- 
sehied zweier Mi%elwerte nur dann verwertet werden, wenn er ein be- 
sgimmtes Vielfaehes yon Maiff, also ihres mitt2eren ~'ehlers istl Zum 
Vergleieh yon Sgandardabweiehungen bedient man sieh des Variations- 
koeffizienten V. 

Die Standardabweickung ist hier in 1)rozenten des Mittels ausgedrfickt. 

Zusammenstdlung der Mittelwerte :j: mittlerer Fehler und der Standardabweichungen 
und des Variationskoc][izienten bei ~Vormaltieren, malignem Odem und Ge]liigelcholera. 

Mittelwert 
L mittl.Fehler 

i n  

S t a n d a r d -  
a b w e i c h u  n g a  

V a r i a t i o n s -  
k o e f f i z i e n t  ~i r 

Gesunde Tiere 

o~ 

16,25 4- 0,19 

~=1,529 

9,4 

CO: 

18,96~0,30 

• 2,389 

12,6 

Mit malignem 0dem 
infizierte Tiere 

o2 

16,30 ~ 0,42 

2,399 

r co~ 

19,38 4- 0,44 

~= 2,513 

12,9 

lViit Gefliigelcholera 
infizierte Tiere 

O~ 

14,37 =]= 0,41 

2,259 

14,7 15,7 

CO2 

17,20 ~ 0,61 

d: 3,372 

19,6 
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Ein Vergleich der Mittelwerte fiir Kohlens~ure bei gesunden und mit 
malignem 0dem infizierten Tieren ergibb eine ErhShung des Mittelwertes 
um 0,42 ffir malignes •dem. Vergleichen wir Mdiff (Mittelfehler der 
Differenz yon Kohlendioxyd bei Normaltieren und bei mit malignem 
~dem infizierten Tieren, so linden wir + 0,53. Mai~f is~ also gr5Ber Ms 
Mmal. 0 d e m -  MNormaltiere. Der Unterschied muB nach dieser Berech- 
hung Ms zufs bezeietmet werden; fiir Sauerstoff ergibt die Reehnung 
dasselbe in bezug auf die Mit~elwerte. Die Schwankung der Kohlen- 
dioxydbildung zeigt nur einen ganz geringen Untersehied; w~hrend ffir 
den Sauerstoffverbraueh der Variationskoeffizient 9,4 ist, betr~gt er fiir 
mMignes 0dem 14,7. Dies daft wohl dahin ausgelegt werden, dab bei 
Infektion mit malignem 0dem mit einer gewissen Wahrscheinliekkeit die 
Infekti0nswirkung am Sauerstoffverbraueh angreift, da seine Varia- 
b i l i t~  gr6Ber wird, trotzdem die HShe der Mi~telwerte davon nieht 
beriihrt wird. 

Ffir die Mittelwerte yon Kohlens~iure nnd Saaerstoff bei Gefliigel- 
cholera gegen die Normaltiere linden wir bei Koklensiiure einen Unter- 
sehied yon 18,96--17,20 = 1,76 • 0,68. Der Unterschied betr~gt das 
2,5fache des mittleren Fehlers der Differenz. 

Der Unterschied O 2 ~orm~ti+re - -  O~ Gefliigelcholera betr~g~ 16,25 bis 
14,37 = 1,88 • 0,45. 

Die Differenz entspricht dem 4,1fachen ~on ~Vidiff" 
�9 Die gefundenen ~n~erschiede in der HShe der Mittelwerte bedeuten, 

dab mit hoher Wahrseheinlichkeit ein Unterschied zwischen den in Frage 
stehenden Mittelwerten besteht. 

Zu den Mittelwerten bei Gefliigelcholera ist zu bemerken, dab sie zum 
kleineren Teil gewonnen sind aus Stadien, in denselben W~hrend des 
letzten Versuehes der Temperatursturz eingetreten is~ (siehe 1. Zaeke in 
der Variationskurve fiir Sauerstoff); bei einem grSBeren Material, wo 
solche Bestimmungen ausgesehaltet werden kSnnen, diirften sieh die 
Mittelwerte, namentlieh ffir Sauerstoff, etwas h6ker stellen. 

Ein Vergleieh der Variationskurve ffir KoMens~ure und Sauerstoff 
in dieser Gruppe ergibt eine bedeutende, fiir beide Gase ungef/~hr gleiehe 
Erh6hung der Variabilits das wiirde bedeuten, da~ die Gefliigel- 
cholera sowohl auf den Sauerstoffverbrauch als auch auf die Kohlen- 
ss in gleiehem Sinne einwirkt. 

Vergleich der Mittelwerte /iir Kohlensdure und Sauersto/] bei malignem 
Odem und Ge]liigelcholera. 

Mittelwert fiir Kohlens~ure bei malignem Odem . . . . . .  ]9,38 
. . . . . . . .  Gefliigelcholera . . . . . .  17,20 

Differenz . . . . . . . . .  2,18 
=~Vidiff . . . . . . . . . .  ~ 0,75 

Die Differenz betr~gt alas 3fache des mittleren Fehlers der Differenz. 

37* 
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Mittelwert f/Jr Sauerstoff bei malignem 0dem . . . . . . .  16,30 
,, , . . . . .  Gefliigelcholera . . . . . . . .  14,37 

Dif~erenz . . . . . . . . . .  1,93 
Mdiff . . . . . . . . . .  4- 0,59 

Der Untersckied betr/~gt das 3f~che von Mdiff 

Der MRtelwert der Kohlens/~urebildung bei malignem Odem liegt 
um 2,18 g hkher als for Geflfigclcholera, derjcnige f/Jr Sauerstoff um 
1,93 g hkher. Sie betrs in beiden F~llen d~s 3fache des mittleren 
FeMers der Differcnz: Wenn der Unterschied seinen Fehler u m  das 
3 fache Obersteigt, so darf man mit ' 99,740/0 Wahrsckeinlichkeit annehmen, 
dab er kein Zuf~llsprodukt ist. Ubcrtrifft  die Differenz ikren 1%hler nur 
um das 2fache, so sinkt die Wahrscheinlichkeit bcreits auf 95,460/0; sind 
Diffenrenz und Fehler yon gleicker Gr6Be, so ist diese W~hrscheinlick- 
kcit nur nock 68,260/0 . 

Der Variationskoeffizient V ist for Kohlens~Lure bei m~lignem ~)dem 
12,9; bei GeflOgelcholer~ 19,6; fiir Sauerstoff bci malignem Odem 14,7 
und bei GeflOgelcholera 15,7. 

D i e  Schwankung der Kohlens~urcbildung ist bei maligncm ~cIem 
bedeutend geringer als bei Gcflfigelcholera, w~hrend in bczug auf Saucr- 
stoff nur ein gcringerUnterschied besteht, dcr aber eben in beiden F~Lllen 
viel h6her ist als im Normalzustand. 

Wenn wit nun uuf die frtiher erw/~knte verh~ltnism/~Bige Vermehrung 
tier Kohlens/mrcbildung odor relative Vcrminderung des Saucrstoff- 
verbrauchs bei mit malignem ~3dem infizierton Tioren zurtickkommen, 
so fi~llt auf, dab die V~riationskoeffizienten V for Koklens~Lure im 
Gesundzustand und in der Infektion ungef/~hr gleick groB bleibeI/(12.6 
bzw. 12,9), w~krend V for den Sauerstoffverbr~uch im Gesundzustancl 
9,4 und  infiziert mit maligncm Odcm 14,7 betr~gt. Man d~rf darius 
sckliet~en, daI] mit dem Einsetzen tines neuen F~ktors - -  der !nfektion 
mit malignem 0dem - -  die Variabilit/~t for Kohlensgure nicht erh6ht 
wird, wokl aber for Sauerstoff, d. h. die Infekti0n wirkt vor ~llem ein 
~uf den S~uerstoffverbrauch des Ticres. Es dOrfte daher gcgcbcn sein, 
das Hauptgewicht auf das Verkalten des S~uerstoffes zu legen. 

Wit glauben weiter schlie[3en zu diir]en, daft diese verhgltnismii[3ige 
Verminderung des Sauersto]/verbrauches bei malignem Odem yon 
0,8--1d,4~ bei 11 Tieren als elne spezi/ische Wirkung der Inklction 
mit malignem ()dem zu werten ist. 

Ein Vergleich der Variationskoeffizienten der gesunden and mit 
GeflOgelcholera infizierten Tiere zeigt sowohl for den O2-Verbr~uch, als 
auch ftir die CO2-Bildung bedeutendc Abweichungen, beide sind ver- 
gr6flert, im Gegensatz zum m~lignen 0dcm ,wo nur der Variationskoeffi- 
zient for O 2 sick ~Lndert, derjenige for CO 2 dagcgen anns glcich 
bleibt. 
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Zusammenfassung. 
l. Mit malignem 0dem infizierte Meerschweinohen zeigten je naeh 

ihrem KSrperzustand zur Zeit der Infektion einen erhShten oder ver- 
mindertea Gaswechsel w~hrend der Krankhe i t .  

2. Der respiratorische Quotient verhs sieh bei malignem 0dem 
und Gefltigelcholera gleich; naeh anfiinglio'hem Sinken steigt er gegen das, 
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Abb. 6. Normaltlere. ~alJgnes ~dem, Variationskurven des O~-Verbrauches und tier 
COa-Prod~ktion. Pro m ~ K6rperoberflache und 8tunde. 

Ende der Krankheit  bedeutend an. Def t  we die Krankheit  sehr rasch 
verlief, blieb der Anstieg aus, dabei stand er am Schluf~ der Krankheit  
hSher als hack entsprechender Versuchszeit in gesundem Zustand. 

3. Bei malignem 0dem wurde in allen 11 F~llen eine relative Ver- 
mehrung der Kohlens~urebildung oder, was dasselbe bedeutet, eine 
verh~ltnism~tBige Verminderung d e s  Sauerstoffverbrauches yon 0,8 
bis 14,4~ im infizierten Zustand gefunden; bei Gefliigeleholera bestand 
2mal eine relativeAbnahme und 1 mal eine relative Zunahme der Kohlen- 
s~urebfldung bzw. 2mal eine relative Zunahme und 1 real eine relative 
Abnahme des Sauerstoffverbrauches yon weniger als l~ 
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4. Die Mittelwerte ffir Kohlens~ure une[ Sauerstoff im NormMzustand 
weichen gegeniiber mMignem Odem nur geringfiigig voneinander ab; die 
Variationskoeffizienten ftir die Koh]ens/~urebildung unterseheie[en sich 
gleickfalls nur wenig, dagegen ist der Variationskoeffizient des Sauerstoff- 
verbrauches bedcutend gr613er bei mMignem 0dem Ms beim gesunden Tier. 

Die Vergr66erung des Variationskoeffizienten ftir den Sauerstoff- 
verbrauch 4eutet e[arauf kin, dab mit dem Einsetzen eines neuen F~ktors, 

H 7Z /3 /~ ~ ~ ~ ~ 12 2 0 Z /  ZZ 

~NZI t/ b ,~ r  l , ,J /  I \  I i t  I~. I I I 

6'O~-::odc/A-hb:~ /'n y 

Abb .  7. Geflt~gelcholer~. V a r i a t i o n s k u r v e n  des  
O : V e r b r a u c h e s  m i d  der  C 0 2 - B i l d u n g .  
P r o  m 2 t~:Srperobers u n d  S t u n d e .  

namlieh der Infektion mit ma- 
lignem 0dem, die Vergr6Berung 
des Variationskoeffizienten Ms 
die Folge der Infektion ange- 
seken wcre[en mu6, dab also 
malignes 0dem im Meer- 
schweinekenorganismus an der 
Beeinflussung des Sauerstoff- 
verbrauches ansetzt. 

5. Die Unterschiede der 
Nit~elwerte ftir O2-Verbraueh 
und CO2-Bildung bei Gefliigel- 
cholera und NormMtieren be- 
tragen das 2,5 l, lfache des 
mittleren Fehlers der Differenz. 
Es ist ein Untersckied insofern 
vorhanden, als die Mittelwerte 
ffir Sauerstoff und Kohlen- 
s~ure ungef/~hr gleich stark 

erniedrigt sind bei Geiltigelekolera gegentiber dem Gesundzustand. Die 
Variationskoeffizienten sine[ liir beide Gase vergr56er~, fiir Kohlenss 
gleiek viel wie fiir Sauerstoff. 

6. Der Vergleieh der Mittelwerte yon Gefliigelcholera mit mMignem 
0dem ergibt eine ErhShung zugunsten des malignen 0dems um das 3 fache 
des mittleren Fehlers e[er Differenz fiir Sauerstoff und KoMene[ioxyd. 

Der Variationskoeffizient ftir Kohlens~ure ist bei Gefliigelcholera 
bedeutend grSBer Ms bei mMignem Odem, fiir S~uerstoff liegen sic sehr 
nahe beisammen. 

II. Tell. 

U n t e r s u e h u n g e n  f iber  A t m u n g s v o r g ~ n g e  in v i t ro  be i  f iber-  
l e b e n d e r  M e e r s e h w e i n c h e n m u s k u l a t n r  nach  I n f e k t i o n  mi t  

m a l i g n e m  Odem und  Gef l f ige lcho le ra .  

Der Zellstoffweehsel. 
Nachdem sick bei den Untersuchungen des G~sstoffwechsels normaler, 

aerob und anaerob infizierter Tiere gewisse Versehiee[enheiten heraus- 
gestellt haben, lag es nahe, dem Gasstoffwechsel einzelner 0rgane naeh 
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denselben Gesichtspunkten n/iher zu treten. Untersuehungen fiber die 
Atmung yon Zellverbgnden, wie sie die einzelnen Organe darstellen, 
bringen nns in Berfihrung mit dem Meehanismas der Atmung. Hier sind 
fermentative und katalytisehe Prozesse zu nennen, ferner kommen ffir 
don Ablauf der Atmungsvorg/~nge Adsorptionsverh~ltnisse, die Zell- 
permeabilit/~t, oberfl/ichenenergetisehe Faktoren, der Kolloidzustand und 
das Milieu (Anionen, Kationen, deren gegenseitiges Mischungsverh~ltnis, 
Wassergehalt, Wasserstoffionenkonzentration) in Frage. 

Der Warburgschen Apparatur zur Messung der AtmungsgrSBe eines 
Organes an fiberlebenden Gewebssehnitten wird die Rolle zufallen, den 
Gasstoffweehsel s~mtlieher Organe und insbesondere der Muskulatur des 
infizierten Tieres klarzustellen. Naehdem yon Gra/e, Reinwein a n d  
Singer bereits Angaben fiber die AtemgrSl~e der Zellen normaler Meer- 
schweinchenorgane yorliegen and Grafiheim mit fiebernden Meersehwein- 
chen, die mit Rickettsien infiziert waren, gearbeitet hat, ist ffir Unter- 
suchungen in unserem Sinne schon ein Grand gelegt. 

Sowohl aerobe, als aueh anaerobe Infektion sind Vorg~nge, die sich 
dem ordentliehen Zellstoffweehselbetrieb gleieh oder sogar iiberordnen. 
Diese interkurrenten Einflfisse zeichnen sich weiterhin dadarch aus, dal3 
sie sieh im Lsufe der Krsnkheit dem Grade and in vielen Fallen such der 
Art nach ver/indern. 

Jedenfalls haben Untersuchungen an Gewebsschnitten und Blut- 
zellen danach zu traehten, mSglichst viele Stsdien der Infekt{on zu er- 
fsssen. 

M. Ziegler besehreibt in Joests Handbueh der speziellen patho- 
]ogischen Anatomie der Hsustiere das mikroskopische Bild der Musku- 
lstar bei Rauschbrand, dss demjenigen des Psrarauschbrsndes sehr 
~hnlich ist. Danach ist ,,eine weitgehende Nekrose der betroffenen 
Muskelpsrtien za erkennen, insofern als die Quer- und L~ngsstreifung 
fehlt, die Kerne des Sareolemms, wie auch des intermuskularen Binde- 
gewebes ksum mehr nachzuweisen sind. Die Muskelfasern sind ebenso 
wie dss intermuskul~re Bh~degewebe meist mit Msssea yon roten, zum 
Tell susgelaugten Blutk6rperchen fiberdeckt, die so dieht liegen, dab 
Einzelheiten nieht mehr unterschieden werden k6nnen. Die Rsusch- 
brandbscillen liegen sekr zahlreich im intermuskul~ren Gewebe. Naeh 
diesem his~ologischen Befund handelt es sich bei Ranschbrand urn eine 
hgmorrhagische Nekrose tier Muskulatur, die bedingt ist durek die 
Toxine und Stoffwechselprodukte des sich im intermuskul~ren Binde- 
gewebe stark vermehrenden Rausehbrsnderregers". Bei Pararauseh- 
brand warden besonders noek Acidophilie dos Gewebes, Chromatolyse 
und Karyolyse, sowie gasgeffillte Hohlr~ume erw/~hnt. 

Demnsch bedingt die Infektion mit Rauschbrand- und Pararsusch- 
brandbacillen tiefgehende ZerstSrungen in dem Zellbau, und zwar sowohl 
des Zelleibs sis auch des Kerns und wohl auch der Membran. Da nun 
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n~ch Warburg die: OxydationsgrSl~e der Zellen unbedingt an die Struktur 
gebunden ist, w/ire naeh diesen Befunden eine starke Herabsetzung des 
Sauerstoffverbmuches der infektiSs entarteten, bzw. abgestorbenen Zellen 
zu erwarten. Abgesehen yon der Beeinflussung des Gasstoffwechsels 
dutch die Struktur/inderungen dfirften auch StSrungen der Fermente 
und cter Fermentt/itigkeit ins Auge geraint werden. Wir haben zwar heute 
noeh keine Kenntnis fiber das Verhal~en der Oxydationsfermente (ira 
wei~esten Sinne) in Aawesenheit yon Bakteriengiften oder bakteriellen 
Stoffweehselproduk~en. Mit Riicksicht auf die tiefgreifenden StSrungen 
in der Morphologie des Gewebes dfirfen wir much einschneidende StSrungen 
des Chemismus erwarten. Schon die Anderung der Wasserstoffionen- 
konzentration wird Verschiebungen der Fermentt/itigkeit veranlassen. 

Die StSrungen des Gaswechsels verurs~chen sieker einc Anderung 
im stufenweise erfolgenden Abbau, oder mit anderen Worten, die ~ d e -  
rungen des Eiweil3-, Fett- und Kohlehydratabbaues werden einen Ein- 
flul~ ausfiben auf die Oxyda~ion und umgekehrt. 

Fruch~bringend wird der Vergleich der feineren histologischen Zfige, 
der L~gerung der Infektionserreger im Gewebe je nach ihren Eigen- 
schaften (Exo-, Endo-Toxinbildner giftig oder sonst irgendwie patho- 
logisch wirkender Stoffweehselprodukte) sich auswirken und neben 
diesen Feststellungen sind uns ebenso wichtig der mikrochemische 
Naehweis yon Oxydations- und Reduktionsvorg/ingen, sowohl im Gewebe 
als aueh im Blur. 

Jedenfalls mul~ bei Untersuchungen iu dieser Richtung danach 
getr~chtet werden, mSgliehst viele Entwicklungsstufen der Infektion zu 
effassen. 

Eigene Untersuchungen mit der Methylenbtaumethode nach Thunberg. 
Thunberg hat als zellfremden Wasserstoffacceptor das Methylenblau 

angewandt. Dieses Vorgehen beruht auf der F/~kigkeit des Methylenblau, 
Wasserstoff anzul~gern unter Bildung eines Leukok5rpers, des Leuko- 
methylenblau. Voraussctzung zum Eintritt dieser l~eaktion ist die Ab- 
wesenheit yon Sauerstoff, da Leukomethylenblau unter positiver W/irme- 
tSnung Ms S~uerstofffibertr~gcr au~tritt. Die allgemeinen Gleickungen 
beider Vorg/inge lauten 

Reduktase 
Mb. + X H 2 - > Mb. H 2 + X (unter AbschluB yon 02) 
Mb. H~ + 0 > Mb. + H20 + 42,7 cal. 

Wenn im 1~11 der ersten Gleichung Sauerstoff Zu~ritt k~t, so wirkt 
der Luftsauerstoff als Wasserstoffacceptor, wobei Wasser entstekt; der 
aktive Wasserstoff verteilt sick dann zwischen Sauers~off und Methylen- 
blau nach unbck~nn~en Gesetzen. Dabei spielen die Reaktionsgesckwindig- 
kei~s- und Affinit/~tsverh/~ltnisse eine Rolle. Daher ist das Arbeiten in 
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ann/ihernd sauerstofffreiem Medium nStig. Die giinstigste Wasserstoff- 
ionenkonzentration ftir diese Reaktion liegt in der Niihe des Neutral- 
punktes. In unseren Versuchen, die fibrigens nur orientierenden Charakter 
haben, da die Wasserstoffionenkonzentration nur ann/thernd bestimmt 
werden konnte mit Lakmus, wurden genfigend groge Muskelproben aus 
der Adducborengruppe der Hintergliedmage zerkleinert mit einem 
Instrument,  das aus 2 ineinanderschiebbaren R6hren ! 
besteht, deren Absehlug yon je einem kugelfSr. 
migen scharfen Drahtnetz gebildet wird. Der Brei ~[/ 
wird dadurch ziemlieh gleiehms T 

Je eine Probe yon 0,5 g wire[ mit 2,4 g phy- 
si01ogischer Koehsalzl6sung gemischt, darauf mit 
einer Wasserstrahlpumpe bis auf 10--12 mm Queek- 
silber evakuiert und 15 Minuten lung mit einer 
Schiittelmasehine gesekiittelt. Danaeh wurde der ~ 
Puffer und 0,4 eem einer 0,2~ Methylenblau- Abb. 8. 
10sung dureh ein Einsatzrohr eingebracht und zur 
Sicherheit noehmals evakuiert. Darauf Einsetzen in das Wasserbad 
yon 350 C. 

Ent/iirbungszeit und Wassersto]/ionenkonzentration. 
Bei gesunden Tieren ergaben sic~ erheblieke Untersokiede in der 

En$fi~rbungszei~ der Muskul~tur, je naeh der Sti~rke der Pufferang. 
Die Entf~rbung ohne Pufferung (saure Reaktion) war gegeniiber den 

2 
Proben, die 0,2-4),4 g Na~HPO a n enthielten, nm das 2 4lathe ver- 

z5gert. Dasselbe Ergebnis wurde gefunden ffir einen Fall yon Muskulatur 
eines mit Geflfigelcholera infizierten Meerschweinchens. Zusatz yon 
0,4 g N%HPO a bewirkte immer eine alkalische Reaktion des Muskelbreis. 

Bei den Mnskelproben d e r m i t  malignem (~dem infizierten Meer- 
schweinchen wurden Unterschiede yon der oben erw/~hnten Gr6Ben- 
ordnung zwischen gepuffertem und nicht gepuffertem Muskelbrei nur  
teflweise gefunden. Allgemein ist zu sagen, dab 0,4 g Na 2 HPOa zur 
Alkalisierang nicht immer geniigten, sondern h~tufig nut  neutrale Reaktion 
- -  mit Lakmus bestimmt - - e r re i ch~  warde, d .h .  daB der Muskelbrei 
~nscheinend saurer war als bei normalen Tieren. Die Verz5gerungen 
in der Entf/~rbung wie sie in dieser Gruppe beob~ek~et werden, sind aber 
derart, dan sie dureh die Acidit/~t des Muskelbreis allein nieht erkl/~rt 
werden k6nnen. Eine Beobachtung bei malignem 0dem sei hier noeh ver- 
merk t ,  die auf eine Beziehung zwisehen der Entf/irbungszeit und der 
Mastdarmtemperatur der Versuchstiere unmittelbar vor der T6tung 
der Tiere hinzuweisen seheint. Mit abnehmender K6rperw/irme erh6hte 
sich die mittlere Entfgrbungszeit. Bei gesunden Tieren bewegte sich 
die Entf/irbungszeit zwisehen 6 und 18 Minuten. 
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Bei 'der  Muskul~tur  der mi t  Ge/liigelcholera infizierten Tiere bewegten 
sich die Entfi~rbungszeiten zwischen 5 u n d  31 Minuten.  

Die Meerschweinchen, die mi t  mal ignem Odem infiziert wurden,  
erg~ben in  bezug ~uf die Enffgrbungszei~ ikrer Maskul~tur  eiae Va- 
r i~ ionsb re i t e  yon  6- -130  Minuten ;  die Unterschiede in  der Ent fa rbungs-  
zeit zwischen infizierter u n d  n icht  infizierter Muskula tur  (hinten rechts 
bzw. h in ten  links) liefern Werte,  die von - - 2 8  bis + 56 Minuten  
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Abb. 9. Normaltiere. Muskelbrei. 
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Abb. 10. Mit Geflii~elcholer~ infiziert. 
Muskelbrei. Entf~rbungszeiten. 

reichen. I m  Mlgemeinen dauerte  die En t f~ rbung  der infizierten Mus- 
ku la tu r  ls Ms die der n icht  infizierten GliedmaBe, aber in  6 yon  
29 Vergleichsfs konnte  das Gegenteil beobaohtet  werden (Tabellen 
s. 578). 

Vergleich der Ent]iirbungszeiten und der Unterschiede der Ent/grbungszeit der Mus~ulatur 
der lin]cen und der rechten Hintergliedmafie. 

Varia~ionsbreite der Enti~r- 
bungszeit in Minuten . . . 

Variationsbreite der Diffe- 
renzen in der Enff~.rbungs- 
zeit in Minuten . . . . .  

lv[it Gefliigel- Mit raM. 0dem Ges~m4e Tiere cholera infizierte Tiere infizierte Tiere 

6--17 5--31 7--130 

I 

- - 5  bis + 3  -- 11 bis + 2 0  -- 16 bis + 55 

Mit der VergrSl]erung tier Vari~tionsbreite der Ent f~rbungsze i t  
nehmen  such  die Untersckiede in  der Entfi~rbungszeit  zu. 
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Entfiirbungszeit yon Methylenblau dutch Muskdbrei bei gesunden Tieren. 

Vakuum 10--12 mm Hg. Schiitteln des Breis 15 Minuten. 
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W a s s e r b a d  35 ~ C 

Entf/~rbungszei$ yon iVfus- 
kulatur der GliedmaBen 
hinten links in Minuten 

Entf/ixbungszei~ yon Mus- 
lnfla~ur der Gliedmal]en 
hinten rechts in Minuten 

Differenz der Enff~r- 
bungszeithinSen rech~szu 
hinten links in Minuten 

15 

]3 

0,5 g 1Viuskelbrei + 0,~ g ~qa2ItPO~ + 0,4 g 
~r 0,2 % § 2,4 1NaC1 phys io l .  

13,5 

15 

+1,5 

11 

10 7 

+3:--4 

9 

10 

7,5 8 

9,5 6,5 

§  --1,5 

13 17 14 

12 13 17 

_,_+++ 
Ent/&'bungszeit von Methylenblau durct~ Muskelbrei vo+ Tieren 

mit Ge]li~geIcholera. 

Vakuum 10--12 mm ttg. Schfitteln des Breies 15 Minuten. 

16 13, 12,5 

- -  1 6  - -  

+ 2 , 5  - -  

Wasserba4 35 ~ C 

EnGf+rbungszeit yon Mus- 
kulaSur der hinteren linken 
Gliedmal3en in Minnten 11 9 

Entfs yon Musku- 
]atur der hinteren rechten 
Gliedmal3en in Minuten . .  10 20 ! 

Unr der Entf~rbungs- I 
zei+ der Muskulatur hinten I 
rechts zu hinten links in I I 
Minuten . . . . . . .  1+1J-- l l  

30 

10 

+20  

0,5 g O r g a n b r e i  + 0,4 g Na.~HPO+ § 0,4 g 
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Mit malignem Odem in/iziert. Ent]iirbungszeit der in/izierten und der 
nicht in]izierten Muskulatur. 

Vakuum 1.0--12 mm Hg. Schiitteln des Breies 15 Minu~en. 

I 
W a s s e r b a d  35 o C I 

I En~f~rbungszei~ der 
nieh~ infiz. Muskula- 
fur in Minuten . . 

Entfs der 
infiz. Muskulatur in 
Minuten . . . . .  

Unterschied der EnG 
f/~rbungszeit der infiz. 
zur nicht infiz. Mus- 
kulatur in Minuten . 

0,5 g ~Iuske lbre i  § 0,4 g Na : t tPO< + 0,4 g 
M e t h y l e n b l a u  0,2 % § 2,~: g NaC1 phys io l .  
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Fortsetzung. 

Wasserhad  35 o C 

Entf/~rbungszei$ der 
nicht infiz. Musku- 
latur in Minuten. 

Entfs der 
infiz. Muskala~ur 
in Minuten. 

Unterschied d. Ent- 
f~rbungszeit der 
infiz. Muskulatur 
zu rile]at infiz.Mus- 
kula~ur in Minuten 

8,5 

7 37 

--1,51+29,5 

7,5 2 4  18 

37 15 

+ 13 - - ~  

0,5 g Muske lb re i+O,4  
~r  

19 11 37 

19 23 25 

0 +12 1--12 

l~a :HP01 + 0,4 g 
NaC1 physiol .  

15 

35 

+20 

3O 

38 

26 

29,5 

34 29 22 

56 39 60 

55 

39 
i 

+10 i+38 i--16 +3,5 + 2 2  

Die Frage naeh der Ursache ffir diese auffallende VerzSgerung tier 
Reduktion yon Methylenblau in der Muskulatur der mi~ malignem 0dem 
infizierten Meerschweinchen kann nut  einer L6sung n~her gebracht 

werden, wenn das Milieu des zu untersuchenden 
z~ Muskelbreies sowohl in bezug auf seine Wasser- 
zr stoffionenkonzentration als auch seine Elektrolyte 
z3 konstant gehalten wird. 
zz Zur Erfiillung der Bedingungen in bezug auf 
zr die Konstanthaltung der Wasserstoffionenkon- 
Zd 
z zentration reichen die Indicatormethoden nicht 
z ~us, da der Muskelprel~saft bei m~lignem 0dem 

infolge H/~m~ yse gerStet ist. 
78 

\\ z l 

r I .~7 

~nlNl in fTzierle," ~ 5 i t  
\ lffnlefscl~n, Pol ~ r I \ \ 

\ \  " xchen/rd ~ i \ 

06 J7 6~' Y,,~ r ~3r - l~ , 0 7# 2d' CB 56' 

Ent]drbu~gszeit in Minuten Unterschied Ent/~rbungszeit in l~linuten 
Abb.  12. 2YLit m a l i g n e m  0 d e m  infiziert .  

Unterschiede  in tier Ent fKrbungsze i t  voR 
inf iz ier ter  tmd  nicht inf iz ier ter  ~ u s k u l a t u r  

2~bb. 11. ~r m a l i g n e m  04era  infiziert .  
Entf/~rbungszeit  yon  ~Viuskelbrei. 

n icht  inf izier te  1Vfuskulat~r. 
-- -- inf izier te  Musku la tu r  
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Bei unseren Versuehen mit Methylenblau haben wir beobaehtet, dab 
nach Eintritt tier Entf~rbung und nach l~fickverwandiuiig des Leuko- 
methylenblau zu Methylenblau eine zwei- bis mehrmalige Entfiirbung 
des Methylenblau wiederholt werden konnte. Dos muI~ bedeuten, daI~ 
in diesen F~llen weder Donatoren noeh Fermente erseh5pft waren. Die 
VerzSgerung der Eiitfiirbuiig bei malignem 0dem geht also nicht auf 
einen Ferment- odor Donatormaiigel zurfick - -  im Gegenteil, man kSnnte 
versueht sein, die Donatormenge als erhSht anzunekmen --,  sondern 
jedenfalls auf eine Seh~digung cler recluzierenden Fermente, sei es durch 
uiigfinstige Wasserstoffioneiikonzeiitration odor andere Faktoren o4er 
beides zusammen. 

Der Katalasegehalt der Muskulatur. 
Gleieherweise wie die Dehydraseii im in~izierten un4 nieht infizie~ten 

Gewebe diiffte dos Verhal~en der Katalase inCeressiereii. 
Untersueht wurde die Muskulatur gesunder, geflfigelcholerakranker 

und mi$ malignem 0dem infizierter Tiere. In der letzteren Gruppe wurde 
uiitersehieden zwisehen infizierter und nieht infizierter Musknlatur. 
Zur Pufferung des Breies wurden wider  0,4 g Na2HPO 4 auf die gleiche 
Menge Fliissigkeit wie in den Reduktioiisversuchen zugefiigt. Unter 
Zusatz der halbert Menge einer l~ H~O2-LSsung, also zu 3,2 ecru 
Fliissigkeitsmenge 1,6 cem H20~-LSsiing. Die Anordnung war dieselbe 
wie ffir die Katalaseprobe der Milch ia einem Wasserbad voii 250 C. Die 
Ablesungen wurden vorgenommeii naeh 10 uncl 60 Minuten, sowie 
linch etwa 18 Stunden. 

S~mtliehe Werte, sowohl der Normaltiere, der Geflfigelcholera- und 
maligiies {34em-Tiere hielten sieh anf ungef~hr gleicher HShe. Dies scheint 
zun~ehst keinen Unterschied zwisehen normal nnd infiziert zn ergeben, 
erldi~rt sich aber dureh unriehtige Verh~ltnisse der reagierenden Sub- 
stanzen. Weiteren Untersuchungen wird daher die Aufgabo zufallen, die 
Menge des H202-Zusatzes in geeigneter Weise zu variieren. Es w~re zu 
loriifeii, ob in diesem Fall die titrimetrische Methode mit Kaliumperman- 
ganat der volume~risehen fiberlegen ist. Die optimale Wasserstoffionen- 
konzentra~ion fiir die Katalasewirkung ]iegt bei 6,8--7,0; die Konstant- 
haltung der Wasserstoffionenkonzeiitration und der Elektrol:C~e w~hrend 
der Versuehsdauer, IIebst der Bestimmuiig des Trockengewichts 4or ver- 
wendeten Muskelmenge mug auch hier beachSet werden. 

Die UnSersuehungen yon Sieber, Grin]ew nnd Gro[3mann (angeffihrt 
nach Oppenheimer, Die Fermente und ihre Wirkiingen) vermitteln einen 
Uberblick bezfiglieh des Geh~ltes einiger Orgaiie an Fermenten uiiter 
dem Einflul~ versehiedener bak%erieller Infektionen. 

Der Gehal~ an Diastasen ist bei alleii nntersueh%en Infektionen stark 
gesteigert. Die St~rkespal~ung ist am st~rksten vermehrt bei Dys- 
enterie und Tetaiius, die Zuckerspaltung bei Tetanus und Diphtherie. Bei 
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Tuberkulose war die Amylaset/~tigkeit in den Muskeln ziemlich sr 
in der Leber nur wenig gesteigert, in Herz, Knochenmark'und Milz kaum 
ver/~ndert, in den fibrigen Organen dagegen gehemmt. 

Die Lipasen sind bei akuten Diphtherie-Intoxikationen vermehrt, 
bei chronischen dagegen vermindert, aul~er im Knochenmark.  Bei 
Tetanus sind sie auch in Gehirn und Muskulatur vermehrt. 

Tuberkulose ruft eine Abnahme der Lipasen in allen Organen, beson- 
ders abet in Knoehenmark und Gehirn hervor. Chronische Staphylo- 
kokkeninfektionen erzeugen dagegen eine Vermehrung dieses Fermentes 
in allen Organen. 

Die Nucleasetditigkeit is~ bei Tuberkulose stark gesteigert in der Lunge, 
weniger im Herz, dagegen in Knochenmark, Muskeln und Milz nm 
83--50~ vermindert, in Gehirn unver/~ndert. 

Der Katalasegehalt der Organe beim normalen Meerschweinchen ist 
am hSchsten in der Leber und nimmt ab in der l~eihenfolge: Pankreas, 
Milz, Fettgewebe, Muskulatur, Gehirn. Merkwfirdigerweise ist gerade 
die Muskulatur verhgltnism/iBig arm an Katalase. 

Der Katalasegehalt ist stark erhSht bei Tetanus und Dysenterie, 
ferner bei aknter Diphtherie. Chronisehe Diphtherie dagegen zeitigt 
eine Erniedrigung des Katalasegehaltes; die Vermindernng betr/igt bei 
Polyneuritis avium (Beriberi) im Mittel 44~ dagegen sind die Werte 
bei Skorbut kaum ver/~ndert. 

Bernstein verf01gte den Katalaseindex (Katalasezahl des Blntes, 
bereehnet auf die Zahl der Erythrccyten pro Knbikmillimeter) des Blutes 
yon Kaninehen, die an experimenteller Hyperchroman~mie litten, 
wobei er eine Abnahme tier Katalasezahl und eine gleichzeitige Zunahme 
des Katalaseindex fund. Bei Taubenberiberi konnte er eine Ver/~nderung 
des Katalasegehaltes des Blutes gegenfiber der ~orm nieht feststellen. 

Pathologisehe Verhgltnisse in einem Organismus brauehen abet nicht 
nut anf die Menge der Fermente einzuwh'ken. Es scheint siehergestellt 
zu sein, da$ auch artm/~6ige Ver/inderungen mSglieh sind, z.B. bei 
Gegenwart yon b5sartigen Gew/iehsen, wo Peptidasen anderer Wirkung 
als bei der gewShnlichen An~olyse gelunden worden sind. Endlieh sol1 
auch der Antifermente gedacht werden, die bei langsamem Krankheits- 
verlatff auftreten kSnnen. 

Zusammenfassung. 
Die En~f/~rbung des Methylenblaus in dermi t  malignem Odem infi- 

zierten Mnsknlatnr ist stark verzSgert gegeniiber der Muskulatur normaler 
oder mit Gefliigelcholera infizierter Tiere. 

Als neue Gesichtspunkte haben sich ergeben: 
a) In bezug au/ das in/izierte Tier: 
Vergleichende Gaswechseluntersuchnngen anaerob infizierter Tiere 

mi$ aerob infizierten und normalen Tieren. 
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]~estimmung der Atmung und Glykolyse an Gewebsschnitten anaerob 
und aerob infizierter und norma!er Tiere. 

Untersuchung der Atmungsfermente im Gewebsbrei yon anaerob, 
aerob infizierten und gesunden, Versuchstieren. 

Feinere ttistologie infizierter Gewebe, vergliehen mit dem funktionellen 
Zustand, soweit dieser experimentel ! fagbar ist (Sehnittatmung und 
mikroehemischer Nachweis yon Fermenten and Intermedigrlorodukten). 

Topographische Verhi~ltnisse der Erreger im Gewebe und: Ferment, 
lokalisationen. 

b) In bezug a,u,/ die Spaltpilze: 
Erweir der Zfichtungsverfahren auf kfinstliehen Nghrb6ddn. 
Untersuchung des Bak*erienstoffweehsels mittels ehemisch wohl 

bestimmter N/ihrbSden, some des Gasweehsels in vitro. 
Bestimmnng der t~edoxpotentiale. 
Wei*ere Un*ersuchnngen fiber das Vorkommen yon Cytochromen. 
Der Unr zwisehen anaeroben und aeroben Mikroorganismen 

besteht bekanntlich darin, dM~ diese zu ihrer Vermehrung Lufgsauer- 
stoff notwendig haben, jene aber in seiner Gegenwart sieh nieht vermehren 
kSnnen. Die Zfichtung der Anaeroben muBte infolgedessen darauf aus- 
gehen, den Luftsauerstoff irgendwie zu entfernen, sei es dutch eva- 
kuieren, sei es dureh Beseitigung mit Chemikalien. Es gelingt aber immer, 
beispielsweise dutch Zusatz yon Organstficken zu Bouillon, ohne Besei~i- 
gung des LMtsauerstoffes Anaeroben zum Waehstum zu bringen. Daraus 
sehon konn~e man den Sehtug ziehen, dab gewisse reduzierende Stofffe 
des Gewebes die Waehstumshemmungswirkung des in der Fliissigkeig 
en~haltenen Sauers~offes wet~maeht. Die gew6hnlich in der Chemie ver- 
wendefen reduzierenden Stoffe k6nnen iniolge ihrer Gifgigkeit zur 
praktisehen Kultur nieht verwendef werden. Hingegen ist dies m6glieh, 
Me Frei und Riedmiiller einersei~s, some R. 'Hosoja und Quastel un4 
Stephenson andererseits, unabh/ingig voneinander, fanden mit Cystein. 
Nach kfirzlich verSffentliehten Versuehen yon Frei nnd Riedmiiller 
eigne.t sich aueh Glu%ar als Zusatz zum Niihrboden der Zfiehtung 
bei ungehinder~em L~fftzntritt. Vielleicht is~ es gerade das Glutathion, 
das hack Hoplcins im Organismus eine grol~e Verbreitung hat, a~ff welehem 
die das Waehstum begfinstigende Wirkung yon Organstfieken in Bouillon 
beruht. Ob Gluthation auch die alleinige Ursache dafiir ist, warum die 
Anaeroben sovorzfiglich in Gehirnbrei waehsen, scheint fraglich. Offenbar 
miissen hier die Lipoide als mitwirkende Fakr ins Auge gefaBt werden. 
Vielleicht spielt gerade die sauerstoffhaufende F/~higkeit der Phosphatide 
des Gehirns hier eine Rolle. Die Phoslohagide kSnnen anscheinend als 
Sauerstoffaceeptoren funktionieren. In dem Augenblick, wo sie Sauer- 
stoH wieder abgeben, wirken sie Me Oxydasen oder Peroxydasen. 

In den leCzten 3 Jahren ist die Forsehung fiber die Anaeroben in eine 
neue Phase eingetre%en, haulotsachlich dureh Un~ersuchungen englischer 
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Forscher (Quastel und Mitarbeiter, B. C. J. G. Knight, P. Fildes, L .F.  
Hewitt und D. Keilin). W~hrend bis dahin die wichtigsten Faktoren des 
Bakterienwaehstums in vitro, die chemische Zusammensetzung des 
Substrates hinsichtlich seiner Verwendbarkeit fiir Protoplasma-Bausteine 
und fill. Arbeits- und Reservematerial Objekt der Forsehung war, wozu 
sieh alsdann die Bedeutung der Wasserstoffionenkonzentration bzw. des 
p~ Optimum gesellte, ist durch die genannten Forscher, beruhend auf 
den Untersuehungen fiber das Oxydoreduktionspotential (Redoxpoten- 
tial) dureh Clark~ Michaelis, Needham u. a. das Reduktions- bzw. Oxy- 
dationsverm6gen des I~Lhrbodens in vitro, sowie in vivo in den Mittel- 
punkt der A~fmerksamkeit gerfiekt. Es hat sieh gezeigt, dab zum An- 
gehen der Infektion, also zllr Vermehrung und zu physiologischen Lei- 
stungen der Mikroorganismen ein gewisses Redoxpotential ausschlag- 
gebend ist. Dabei ist aber das Potential auch yon der .Wasserstoffionen- 
konzentration abh~ngig. Beispielsweise haben P. Fildes un4 Knight 
gefunden, dal3 Tetanussporen nut auf einer gewissen H6he des Reduk- 
tionspotentiales sich vermehren und die Auskeimung unterbleibt, wenn 
das Potential mehr als EE (elektromotorisehe Kraft) -~ 0,01 Volt bei 
PH 7,0 bzw. als 0,11 Volt bei PH 7,0--7,65 ist. Knight hat das 
Redoxpotential yon Bakterienn~hrfliissigkeit elektrometrisch bestimmt. 
P. 2'ildes untersuehte das Redoxpotential der Subeutisflfissigkeit beim 
Meerschweinehen mit Rficksicht auf die MSgliehkeit der Auskeimung 
yon Tetanussporen. I~icht die Phagoeytose ist die Ursache, warum die 
Infektion mit Tetanussporen nieht eintreten kann, sondern ein zu holies 
Oxydationspotential. In nekrotisehen Herden kann dieses betr~ehtlieh 
sinken und die Auskeimung der Sporen erfolgt. 

Nachdem sohon frfiher Gillepsie (1921), Carman, Cohn und Clark 
(1926), Coulter und Isaaes (1929)iihrfliehe Beobaehtungen gemaoht 
hatten, verfolgte Hewitt den Verlaui des Redoxpotentials beim Waehstum 
yon Knlturen yon Diphtheriebaeillen, Pneuhlokokken, Staphylokokken 
und Streptokokken. Eingehende Untersuehungen fiber die ,,Oxydo- 
redukasen" ruhender Bakterien in Anwesenheit yon Wasserstoffaecep- 
toren un4 -donatoren ver4anken wir Quastel und seinen Mitarbeitern 
(Stephenson, Whetham, Wooldridge), Ierner R. P. Cook und Dixon. 

Die Bedeutung des Glutathions ffir die Oxydation in der Zelle !egte 
die Frage nahe, naeh dem Untersehied des Glutathiongehaltes bei Aeroben 
und Anaeroben zu suehen. Mc Leod und Gordon fanden Glutathion beim 
Wdch-Frdnkd-Baeillus, bei Tetanus, Pararauschbrand, abet auch bei 
Paratyphus B und seinen Verwandten, Typhus, Cholera, Pyoeyanens, 
bei einigen St~mmen yon Coli und Proteus, nicht aber bei Staphylo-, 
Strepto-, Pneumo-, Gone- und Meningokokken, Dysenteriebaeillen 
Flexner uncl Shiga, Paratyphus A, Influenza, Morax-Axenfeld. 

Boi fakultativen Anaeroben ist der Glutathiongehalt bei anaerober 
Zfichtung grSBer. Im Gegensatz dazu sollen die Anaeroben arm an 
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Glu ta th ion  sein naeh Callow und  Robinson.  Lehrreich ist auch die Wasser- 
s toffsuperoxydbi ldung der Anaeroben,  sowie die Anwesenheit  yon  Per- 
oxydasen.  Bemerkenswert  sind ferner die Fragen  nach dem Katalase-  
gehalt  der Anaeroben.  Ka ta l a sen  sin4 bekannt l ich  im Tierorganismus 
sehr weR verbrei tet  u n d  haben  hier vielleicht die Aufgabe, ein verh~ngnis- 
volles Anschwellen der Wassers toffsuperoxydkonzentra t ion zu ver- 
hindern.  Naeh verschiedenen Unte r suchungen  sollen die Anaeroben 
tatsiichlich keine Ka~alase besitzen, was darauf h indeu ten  wfirde, dal~ 
sic auch kein Wasserstoffsuperoxyd bilden. 

I n  den le tz ten  J ah ren  ha t  Kei l in ,  nachdem M c  M u n n  schon im Jahre  
1884 Un te r suchungen  fiber I~espirationspigmente verSffentlicht hat*e, 
seine Un te r suchungen  wieder aufgenommen und  mit  der Zel la tmung in  
Beziehung gebracht.  Er  f indet  Respira t ionspigmente  (Cytochrome) im 
Tier- u n d  Pflanzenreich aufterordentlich weir verbreitet ,  wo sic mi t  
dem Sauerstoffwechsel sicher irgend etwas zu t u n  haben.  Bei den an- 
aeroben Bakter ien  sollen sic abet  fehlen. Hingegen seheint Kei l i n  in  dieser 
R ieh tung  nur  den Bae. sporogenes a n d  den Bacillus des mal ignen 0dems  
un~ersueht zu haben.  Dami t  etwas Endgfi]tiges fiber die Bedeutung  der 
Atmungsp~gmente ausgesag~ werden kann ,  mfissen die Un te r suehungen  
auf d ie  i ibrigen Anaerobier  ausgedehnt  werden. 

Das Ziel des ProgTamms, das in  dieser Arbei t  entwickelt  wurde, ist 
die Erre ichung diagnostisch u n 4  immunisator isch verwertbarer  Ergeb- 
nisse u n 4  eine Erwei terung un4  Vert iefung der al lgemeinen biologischen 
Kenntn i sse  fiber d i e  Atmung .  
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