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In einer ersten Mitteilung 1 konnten wir zeigen, dag die bisher 
herrschende Theorie yon der Entstehung der W u t i m m u n i t & t -  nach 
welcher die Antik6rper unter dem Reiz des eingedrungenen Virus fixe 
(V. f.) im Gehirn gebildet werden - -  nieht zurecht besteht. Wir konnten 
vielmehr nachweisen, dab die AntikSrper, die im Gehirn zur Wirksamkeit 
gelangen, nicht daselbst gebildet werden, t t iemit  war aber nut  aus- 
gesagt, we die AntikSrper nicht entstehen, und es ergab sich folgegem~B 
die Aufgabe, nach ihrem Entstehungsort zu forsehen. Es war klar, dal] 
wir vor allem an jene St~tten denken muBten, yon denen man annimmt, 
dab sie auch bei anderen Infektionskrankheiten eine hervorragende 
l~olle bei der Antik6rperbildung spielen. Naeh dem heutigen Stande 
der Erkermtnis, wie wit sie u. a. a us den zusammenfassenden geferaten 
yon Biding, Jungeblut, Ja/]~, Wallbach entnehmen, kann mit grol3er 
Wahrseheinlichkeit das reticuloendothelia]e System als Bildungssts 
der AntikSrper bei aktiver Immunits  angesehen werden. Als wiehtiges 
Itflfsmittel zur Sicherung dieser Erkenntnis hat  die Blockade gedient, 
welehe nach den ~ibereinstimmendell Angaben der erw/~hnten Forseher 
unter bestimmten Voraussetzungen zur Herabsetzung der Antik6rper- 
bildung fiihrt. Die widersprechenden Ergebnisse im Sehrifttum rfihren, 
wie angegeben wird, zum grogen Tell yon mangelhafter Ausfiihrung der 
Versuche und infolgedessen yon versehiedenen Graden der Speieherung 
her. Zu den wiehtigsten Punkten, die beachtet werden mtissen und die 
besonders in der Arbeit yon Cannon und Mitarbeitern angefiihrt werden, 
geh6ren: Wahl geeigneter Versuchstiere (so sollen z. B. I tunde weniger  
geeignet sein), erwachsene Tiere, geniigend grebe Versuehsreihen, riehtige 
Wahl der zur Blockade verwendeten Stoffe (viele Farbstoffe z. B. haben 
toxisehe Nebenwirkungen), wirksame Einbringung, geniigend starke 

1 Virchows Arch. 279, 181 (1930). 
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Blockade (kleine Mengen wit'ken sogar reizend), lunge Dauer der Ein- 
spritzungen (bei 1/~ngere Zeit beanspruehenden Versuchen mug wegen 
der rusehen Ersagzbildung der Histioeyten immer wieder frisch nueh- 
gespritzt werden). Bei geniigend starker und langer Speieherung konnten 
die meisten Forseher eine deutliehe Verminderung der AntikSrper- 
bildung gegeniiber den Vergleiehstieren beobaehten. Unter Beriiek- 
siehtigung aller dieser Punkte haben wir die Tiere sehon vor Beginn der 
Immunisierung einer sehr energisehen bloekierenden Vorbehandlung 
unterworfen. Dabei waren wir uns in t3bereinstimmung mit den genunnten 
Forsehern der Unm6gliehkeit einer vollst/~ndigen Blockade wohl bewugt. 
Ferner hubert wit unsere Versuehsbedingungen so gew/~hlt, dal  wir, um 
eine m6gliehst hohe Immunit~t zu erzielen, stark, abet mSgliehst kurz 
immunisierten, weit wir ja nur Grad-, wenn uueh starke Untersehiede 
erwarten konnten. Es galt festzustellen, ob sieh bei gleicher Immuni- 
sierungsart Untersehiede zwisehen gespeieherten und Vergleiehstieren 
ergeben warden. Denn wit muBten naeh dem Vorausgesagten erwurten, 
da6 ltir den Fall, dug unsere Annahme (Entstehung der Antik6rper 
im retieuloendothelialen System) riehtig w/~re, aueh die gespeieherten 
Tiere einen gewissen geringeren Grad yon Immunit/kt zeigen wtirden. 

Dieser Versueh gerade bei der tIundswut ersehien aueh insofern yon 
Bedeutung, als er vielleieht eine Kl/irung bringen k6nnte fiber die Bezie- 
hung zwisehen der Immunit/ig der Versuehstiere und der naehweisbaren 
Rabieidie ihrer Sera. Es ist bekunnt, dab diese nieht parallel geht mit 
der Immunit/~t, dug also die Immunit/~t nieht auf dem naehweisbaren 
Gehalt des Serums an wuterregertStenden Stoffen beruht. Es wurde 
infolgedessen angenommen, dug-die Immunit/it bedingenden Anti- 
kSrper anderer Natur sind als die die ,,I:r bedingenden. Man 
kSnnte daher auch annehmen, dub diese beiden an verschiedenen St~ttten 
gebildet werden. Kraus, Keller und Clairmont fanden 20 Tage nach Ab- 
sehluB einer H5gyessehen Impfung wuterregert6tende Stoffe im Serum 
in betrs Ausmage, trotzdem sind die Tiere der Infektion ohne 
Verz6gerung erlegen. Kraus und Maresvh fanden bei den nattirlich 
unempf/inglichen Tauben aueh naeh lunge fortgesetzter Immunisierung 
keinerlei rabieide Stoffe. Kraus und Clairmont, Kraus und Mares& 
fanden, dab Hiihner ohne Vorbehandlung ein stark wuttStendes 
Serum haben, trotzdem erliegen sie unter gewissen Versuehsbedingungen 
einer Infektion. Diese Hiihner lassen sieh mit den iibliehen Verfahren sehr 
gut immunisieren. Naeh vollendeter Immunisierung zeigt abet ihr 
Serum, zu beliebigen Zeiten gepriift, keine Zunahme des rabiciden Tigers 
gegeniiber dem urspriingliehen. Centanni zeigte, dab Tiere, die zu friih 
infiziert werden (friiher als 20 Tage naeh AbsehluB der Sehfitzimpfung), 
auch bei sehwaeher Infektion an Wut erkranken, obwohl das Serum zu 
dieser Zeit bereits stark wutkeimt6tend sein kann. Er konnte anderer- 
seits nachweisen, dab die Tiere noch lunge Zeit immun sind, wenn die 
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,,Rabicidie" des Serums sehon li~ngst gesehwunden ist. Naeh Remlinger 
besitzt die natfirlich unempfi~ngliche Schildkr6te kein wutkeimt6tendes 
Serum, ebenso Frosch und KrSte, w/~hrend naeh Phisalix AM-, Igel- 
und Vipernserum sehr stark wutkeimt6tend wirken. Von diesen sind 
Aal und Viper unempfi~nglich, w~hrend der Igel sich infizieren l~Bt. 
Babes zeigte bei ttunden, dab die Rabicidie des Serums im Durchschnitt 
6 Monate nach AbschluB der Immunisierung schwindet. Von den ge- 
prfiften Hunden waren aber nach 1 Jahr noch 790/0, naeh 2 Jahren 
noch 660/0 und nach 5 Jahren noch mehr Ms die H/ilfte immun. Beim 
Menschen wiesen zun~ehst Kraus und Kreifil nach, dab normale Sera 
keine wutkeimt6tenden Stoffe enthMten, auch nicht unmittelbar nach 
AbschluB der Schutzimpfung naeh Pasteur, 18--22 Tage sparer zeigt 
nur etwa die H~lfte der Geimpften schwache Rabicidie, die nach 85 Tagen 
nur mehr ganz gering war. Pereira da Silva zeigte, dab bei Behandlung 
mit 5 Einspritzungen (~thervirus, starke Behandlung) nach 42 Tagen 
keine ,,Rabicidie" mehr naehweisbar war, naeh 10 Einspritzungen hielt 
sid meist bis 6 Monate, doch gab es immer Leute, bei denen keine wut- 
keimtStenden Stoffe nachweisbar waren. Nichtsdestoweniger sind sie 
gesund geblieben. Glusmann und SsoIowiewa zeigten ebenfalls beim 
Menschen, dag 3 Wochen nach AbschluB der H6gyes-Phillips.Behand. 
lung nur in etwa 3/a der F~lle iiberhaupt, und zwar meist sehwaehe 
,,Rabicidie" naehweisbar ist. Auch geht aus ihrer Arbeit hervor, dab 
die Hiiufigkeit, mit welcher wutkeimtStende Stoffe gebildet werden, 
nicht mit der Zahl der zur Immunisierung verwendeten Einspritzungen 
steigt. Es ist sehr lehrreieh, dab sie feststellen konnten, dab bei einer 
groften Anzahl sehr stark, vorbehandelter, yon sieher wutkranken Hunden 
schwer gebissener Personen yon 49 elf fiberhaupt keine wutkeimtStenden 
Stoffe aufwiesen und dab diese bei langer Beobachtung ansnahmslos 
gesund geblieben sind. Bei diesen Versuchen muB man Mlerdh~gs beriick- 
siehtigen, dab Remlinger und Semple sehon fffiher gezeigt haben, dag 
auch bei ein und derselben Person individuell starke Schwankungen 
im rabieiden Titer vorkommen. Die russischen Forscher ziehen den 
SehluB, dab die Virulieidie des Serums keine praktische Bedeutung 
daffir hat, was eine Impfmethode leistet, dab starke Rabicidie nicht 
beweist, dab der Betreffende immun ist, und umgekehrt, dab das Fehlen 
der Rabicidie nicht gegen einen guten Immunit~tszustand sprieht. 
Aus all diesen Arbeiten ist zu ersehen, dab im Serum nachweisbare 
Rabicidie und Wutimmunit~Lt nicht in urss Zusammenhang 
stehen und daft es im Bereiche der MSglichkeit liegt, dab die zwei ver- 
sehiedenen Antik6rper auch :an verschiedenen Often gebildet werden. 
Auch darfil~er kSnnte ein Blockadeversueh ntLheren AufsehluB geben. 

Zur Blockade wdrde Pfeiffertusche verwendet, welehe ungiftig ist und 
gut vertragen wird. Vor Beginn der Immunisierung wurden die Tiere 
bereits 14 Tage lang ttLglich gespeichert, und zwar bekam jedes Tier in 
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allen drei Versuchsreihen jedesmul 10 cem einer 10~ Tuseheemulsion 
teils in die Blutadern, teils in die Bauchh6hle gespritzt. Sehon diese 
14ts Vorbereitung fiihrte zu einer HSehstspeicherung, wie wit uns 
an zwei Tieren, die zu dieser Zeit getStet wurden, fiberzeugen konnten. 
Nichtsdestoweniger wurde die Bloekierung wKhrend der Bauer der Im- 
munisierung fortgesetzt: um zu verhindern, dab das zur lmmunisierung 
verwendete Virus neugebildete, nieht gespeieherte Zellen voff~Lnde. Die 
Tiere bekumen somit im ganzen zwischen 18 und 22 Einspritzungen, 
welche gut vertragen wurden. Allgemeinzustund und Gewieht blieben 
unver~ndert. Bei der Sektion, die durchsehnittlich zwisehen dem 31. 
und 45. Tag (efimlal erst am 78. Tug) naeh AbschluB der Immunisierung 
stattfund, zeigten die Tiere sehon makrosk0Piseh sehr hohe Grade der 
Speicherung. Dus Bauchfell war kr~ftig sehwarz gef~rbt, die Milz ver- 
grSger~ und ebenso wie die Leber ganz dunkel. Dus Knochenmark war 
so sturk gespeiehert, dug die Rippen unter dem BrustfelI sehwarz dureh- 
schimmerten. Die Lymphknoten im groBen Netz waren vergrSBert 
und ganz schwarz, auch die Lunge war stark verfs Mikroskopiseh 
wich der Befund in keinem Punkte yon den Angaben ira Sehrifttum ab; 
es waren aber nieht nur die Reticuloendothelien gewaltig vergrSgert 
und vollkommen mit Tusehe erfiillt, sondern es fanden sieh aueh geringe 
Mengen yon Tusche in Parenehymzellen, so vet  allem in den Leberzellen, 
in der Rinde der Nebenniere und in den Follikeln der EierstScke. Im 
Gehirn konnte gar keine Tusehe nachgewiesen warden, weder in Ganglien- 
noch in Gliazellen. 

Aus bereits angeffihrten Griinden war es erforderlich, die Tiere mSg- 
liehst rasch und dabei doch krgftig zu immunisieren. Zu diesem 
Behufe bedienten wir uns Einspritzungen starker V. f.-Konzentrutionen 
in die BauchhShle. Es ist ja bekalmt, dab man yon der Bauehh6hle aus 
keine Wut erzeugen und daher ohne lunge Vorbereitung sofort mit Stark 
konzentrierten Gaben arbeiten kann (Marx). Dabei benfitzten wit 
auch die yon Remlinger angegebene Xthermethode, y o n  weleher er, 
Pereira da Silva und Alivisatos zeigten, dab sie sehr rasch Zu einer starken 
Immunitgt  ffihrt. Im einzelnen sind wir folgendermagen vorgegangen: 
Von drei ausgefiihrten Versuehsreihen erhielten im ersten Versuch 
7 bloekierte und 7 nicht blockierte Tiere zungehst an vier aufeinunder- 
folgenden Tagen je 5 cem einer frisehen V. f.-Aufschwemmung 1 : 100 und 
an den ni~chsten 4 Tagen je 5 ecru einer 10~ Xtherhirnemulsion 
(Verweildauer des Gehirns in Jkther 72 Stun.den). Da wh- uns in einem 
Zwischenversuch fiberzeugen konnten, dal~ man auch schon mit j e 2 H6gyes. 
und ~therhirneinspritzungen in der genannten Menge und Konzentration 
geniigend starke Immunits  erzeugen kann, haben wit uns im 2. und 
3.Versuch mit 4 Einspritzungen in die Bauchh6hle begnfigt. Nach den ent- 
sprechenden Zeiten wurden die Tiere auf immunit~t  durch Gehirninfektion 
und auf den Gehalt des Serums an wutkeimt6tenden Stoffen gepriift. 
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Tabelle 1. 14 Kaninche~ mit  8 Einspritzungen in  die Bauchh6hle immu~tisiert u~td 
uaeh 28 Tagen mit  V. ]. 1 : 50 ~D. l. m. 1 : 500) cerebral yepri~/t. 

Blockierte Tiere Nicht blockierte Vergleichstiere 

Ka.u.-Nr. Ergebnis Kan.-Nr. Ergebni s 

195 Tollwut nach 8 
1851 . . . .  9 
l l 0  . . . .  9 
135 . . . .  9 
178 . . . .  9 
1131 . . . .  9 
1301 . . . .  7 

Virus-Kontrolle (K. Nr. 96) 

Tagen 
,? 

457 gesund 
149 ,, 
241 ,, 
38 ,, 

1761 
198 Lyssa n~ch 10 Tagen 
261 . . . .  9 ,, 

1 : 500 Lyss~ nach 7 Tagen. 

Aus  d i e sem Ver such  e rg ib t  sich, da$  y o n  den  b lock ie r t en  T ie r en  ke in  

e inziges  gegen  die  10fache Menge  d. 1. m.  i m m u n  war ,  a l le  s ind  ohne  
VerzOgerung  an  Wu~ e r k r a n k t .  A l l e rd ings  s ind  a u c h  2 Verg le i chs t i e re  

e r k r a n k t ;  w i r  mi i s sen  a b e r  b e d e n k e n ,  dab  die  A n f o r d e r u n g ,  die  w i t  in  

d i e sem V e r s u c h e  a n  die  ~mmuni t /~ t  de r  T ie re  s te l l ten ,  i n d e m  wi r  m i t  
der  10fachen  t S d l i c h e n  G a b e  ce rebra l  priiften~ eine sehr  hohe ,  v ie l l e i ch t  

zu  h o h e  war .  D e n n  wi r  wissen,  dab  de r  I m m u n i t / ~ t s g r a d  i n d i v i d u e l l  

s c h w a n k t  u n d  dal~ e inze lne  T i e r e  n i c h t  i m s t a n d e  sind,  e inen  de ra r t i g  
h o h e n  G r a d  y o n  I m m u n i t i t t  zu  e r re ichen .  N i c h t s d e s t o w e n i g e r  k a n n  m a n  

dieses E r g e b n i s  w o h l  wer t en ,  we l l  y o n  den  b lock i e r t en  T i e r e n  100~ 

y o n  den  Verg l e i chs t i e r en  n u r  280/0 e rkrank~  sind. Das  ze ig t  d o c h ,  da]~ 
die B l o c k a d e  d ie  S t~ rke  der  I m m u n i t / i t  wesen t l i ch  h e r a b g e s e t z t  ha t .  
I m m e r h i n  w a r  die  P r i i f ung  m i t  e ine r  so h o h e n  Menge  e in  F e h l e r  u n d  die  

Ve ran l a s sung ,  in  d e n  w e i t c r e n  V e r s u c h e n  m i t  schw/~cheren V. f . -Mengen  

zu  prf i fen.  
Tabelle 2. 

6 Kani~ehe~ mi t  4 Ei~spritzu~gen in die BauchhShle immunisiert  und 9epri~]t. 

Blockierte Tiere Nieht blockierte Vergleichstierc 

IKa~l.- 22 Tagen 39 Tag~3n 70 Tag'e~ 
Nr. mit V.f. mit V.f. ! mit V f. 

1 : 2 5 0  1:100 I 1:50 
cerebral cerebral ] cerebral 

54 

785: 

447 1 

Virus-Kontrolle (K. Nr. 87) 

~_ Gepriift naeh I 

22 Tagen 39 Tag~3n 70 Tag'en]100Tagen] I 
mitV.f, mitV.f, m i t V f . ! m i t V . f  I 
1:250 1:100 I 1:50 1:10 ] 

cerebral cerebral [ 

~esun( gesund Wut  -- 
nach I 

Lyssa Tagen 

nach ! 
6 Tagenl 

Lyssa I -- _ _ 
Ila, c h  

8 Tagen 

: 500 Z 

Kalx..  
iNTr. 

471 

62 

861 

G e p r i i f t  n a c h  

7ssa nach 7 Tagen. 

22 Tagen[39 Tagen 70 Tagen 100Tage~ 
mitV.f . [mitV.f ,  mitV.f, mitV.f. 
1:250 [ 1:100 1:50 1:10 

cerebral cerebral cerebral cerebral 

g e s u n d  gesund gesund gesund 

I 

i 
! 
i 

1 Die so bezeichneten Tiere erscheinen wieder in Tabelle 4 (Priifung der Sera 
auf rabicide Substanzen). 
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Aus diesem Versuch ergibt sich zun~chst, dab auch blockierte Ticre 
einen gewissen Grad yon Immuni t~ t  aufweiscn k6nnen, was uns nicht 
wundern kann, weft wir ja, wie schon erw/ihnt, fiberzeugt sind, dab es 
unmSglich ist, eine vollst/~ndige Blockade zu erzielen. W/ihrend 2 Tiere 
der doppelten tSdlichen Gabe erlagen, war ein Tier gegen die doppelte 
und auch gegen die 5lathe ebenso immun wie die Vergleichstiere. Erst  
bei der 3. Priifung mit  der 10faehen Gabe erkrankte es dann, w/~hrend 
die Vergleichstiere gesund blieben. U m  den Grad der Immuniti~t d e r  
tiberlebenden Vergleichstiere zu ersehen, wurden sie dann noch mit  
konzentriertem V. f. ins Gehirn geimpft, der st~rksten Priifung, die iiber- 
haupt  mSglich ist, dcr aueh scharf immunisierte Tiere meist nicht stand- 
halten. Auch hier blieben die Tiere gesund. Man kSnnte gegen diesen 
Versuch einwenden, dal~ die wiedcrholtcn Einspritzungen ins Gehirn 
insofern das Ergebnis stSren, als sie vielleicht sclbst Immuniti~t erzeugen. 
Dieser Einwand ist hinf/~llig, weil aus unserer crsten Mitteilung und ebenso 
aus Arbeiten yon Remlinger und Bail ly  hervorgeht, da$ man nicht 
imstande ist, mit  Einspritzungen yon V.f .  ins Gehirn auch nur den 
geringsten Grad yon Immunit/~t zu erzielen. Aus dem Versuch geht 
somit einwandfrei hervor, da$ die ImmunR/~t der blockicrten Tiere 
nur eine geringe ist, die der Vergleichstiere die denkbar grSl~te. 

Tabelle 3. 
10 Ka~invhe~ mit 4 Einspritzungen i~ die Bauchh6hle immunisiert und gepri~]t. 

Kall .  - 

N r .  

6331 

693 

5041 

668 

788 

Block ie r t e  Tiere N i c h t  b lock ie r t e  Vergle ichs t iere  

Gepr i i f t  n a c h  

21 T a g e n m i t  
V . f .  1 : 2 5 0  

ce reb ra l  

gesund 

Lyss~ 
nach 30 Tagen 

gesund 

38 Tagcn  m i t  
V . f .  1 :100 

cerebral  

Tollwut 
nach6 Tagen 

Tdlwut 
nach 6 Tagen 

Tollwut 
naeh 7 Tagen 

Tollwut 
nach 6 Tagen 

Geprf i f t  n a c h  

K a n . -  i 
[ 21 Tagen  m i t  Nr  V , f .  1:250 
i c e r eb ra l  

6701  gesund 

i!! 
6471 

38 T a g e n  m i t  
V . f .  1 : 1 0 0  

cerebral 

gesund 

Virus-Kontrolle (K. Hr. 280) 1 : 500 Wut nach 7 Tagen. 

Dieser Versuch hat  dasselbe Ergebnis wie Versuch I I ,  nur erliegen 
schon alle blockierten Tiere der 5fachen tSdliehen Menge, bei welcher 
alle Vergleichstiere gesund blieben. 

Die blockierten Tiere zeigen auch hier einen gewisse n Grad v~ 
Immunits  d e r  aber nicht so stark ist wie bei den Tieren im Versuch I I .  

1 Siehe auch in Tabelle 4. 
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Aus allen 3 Versuehen ergibt sich somit einwandfrei,  dab die blockierten 
Tiere zwar stets einen gewissen Grad yon  I m m u n i t g t  erwerben, der aber 
immer  geringer, meist  sogar wesentlich geringer ist als tier unvorbeh~n-  
delter Vergleichstiere. Daraus  kSnnen  wir schlieBen, dab eine geniigend 
st~rke Blockade die Ant ikSrperbi ldung,  die die I m m u n i t ~ t  bei Lyssa 
bedingt,  s tark  hindert .  Somit  kommen  wir in Bean twor tung  der ein- 
gangs gestell ten Frage nach dem Orte der ImmunkSrpe rb i ldung  dahin,  
dab sie im ret iculoendothel ialen System s~attfindet, also an  dem Orte, 
wo sie aueh bei bakteriel len Infek t ionskrankhe i ten  entsteht .  

Tabelle 4: 

Kan. 185 aus Ver- 
such 1, geprtift 

[4 Tage naeh Ab- 
mhluB der Immu- 

nisierung 
Kan. 130 aus Ver- 
mch I geprtift wie 

Kan. 185 
Kan. 113 aus Ver- 
mch 1 gepriift nach 

38 Tagen 
Kan. 447 aus Ver- 
inch 2 gepriift nach 

15 Tagen 
Kan. 785 aus Ver- 
such 2 wie K~m. 447 

Kan. 633 aus Ver- 
~ueh 3 geprfif~ nach 

14 Tagen 
Kan. 504 aus Ver- 
such 3wieKan. 6331 

S~rul~ 
bloekierter Tiere 

Grad tier 
] Verdfinnu/ig] 
I des Virus- I 
[ serum- 
] gemisches 

rollwut nach 9 Tagen 1 : 20 
,, 8 1 : 40 

gemmd 1 : 80 

gesund 1 : 20 
,, 1 : 40 

1 :80  
gesund 1 : 20 

:l:ollwut nach 11 Tagen 
1 6  

gesund 

1 : 4 0  
1 :80  
1 :20  
1 :40  
1 :80  

Tollwut nach 13 Tagen 
. . . .  17 ,, 

i 
. . . .  13 ,, t : 80 

Toll ,~t  i~ach 20 Ta~,en 1 :20  
7, 2 3  1 : 40 

gesund 1 : 80 

1 :20  
1 :40  

Tollwut nach 10 Tagen 1 : 20 
gesund 1 : 40 

7,  1 : 80 

~6run] 
nicht 

blockierter 
Vergleiehs- 

tiere 

gesund 

gesund 

gesund 

gesund 

gesund 
Lyssa nach 

10 Tagen 
gesund 
gcsund 

gesund 
i 

Kan. 26 
ausVersuch 1 

lean. 24 
aus Versuch 1 

Kan. 176 
aus Versuch 1 

Kan. 47 
aus Versuch 2 

Kan. 86 
aus Versuch 2 

Kan. 670 
ms Versuch 3 

Kan. 647 
aus Versuch 3 

Zu jedem einzelnen Versuch wurden Vergleiche mit Kaninchen-Normalscrum in 
den Verdiinnungen 1 : 80 und 1 : 200 gleichzeitig angestcllt; die damit eirrgespritz$on 
Tiere sind immer am 7. oder 8. Tag an Wut erkrankt. 

An den gleichen Tieren n a h m e n  wir auch die Pr i i fung der Sera auf 
wutkeimtStende Stoffe vor. Aus Ersparungsrf icksichten hubert wit  diese 
nur  bei einzelnen Tieren jeder Versuchsreihe durchgefiihrt,  was unseren 
Zwecken vol lkommen genfigte. Nach Angaben  yon  Kraus, Gerlach 
und  Schwei~burg, Kraus und  S~hweinburg war die Teehnik des rabieiden 
Versuches derart ,  dab gleiche Mengen des zu prfifenden Serums und  der 
entsprechenden V. f . -Verdi innung 2 S tunden  bei 370 gehalten wurden 
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und dann sogleich einem Meerschweinchen 0,1 ccm davon ins Gehirn 
gespritzt wurde. Glusmann und Ssolowiewa haben mit Recht gegen 
diese Versuehsanordnung eingewendet, dab das 2stiindige Einwirken 
yon 370 sehon an sich das ziemlieh hitzeempfindliehe Wutvirus 
seh/~digt, und dab man infolgedessen bei den Vergleichstieren mit nor- 
malem Serum wiederholt negative Ergebnisse bekommt, wodureh der 
ganze Versuch wertlos wird. Sie weichen diesem Fehler aus, indem 
sie das Gemisch 24 Stunden im Kfihlschrank halten, wobei die Vergleichs- 
tiere immer Lyssa bekamen. Wit haben uns in der Zwischenzeit yon der 
i~ichtigkeit dieser Angaben tiberzeugt und unsere Technik dahin gei~ndert, 
dab wir das Virus- Serum- Gemisch nur mehr eine halbe Stunde bei 37 o 
hielten und davon 0,1 ecm einem Meerschweinchen ins Gehirn spritzten. 
Bei dieser Versuchsanordnung sind stets alle Vergleichstiere erkrankt. 
Die Ergebnisse unserer l~abicidie-Versuche sind in der folgenden Tabelle 4 
zusammengestellt. 

Bevor wir an die Besprechung der Versuchsergebnisse gehen, mfissen 
wit das im ersten Augenbliek beffemdende Ergebnis beim nicht mit 
Tusche geimpften Kaninchen 86 aus Versuch 2 hervorheben. Da die 
doppelt so starke V. f.-Konzentration glatt abgetStet wurde, ist es klar, 
dab es sich hier um einen technischen Fehler handeln mul3. Trotz aller 
Vorsieht beim Verreiben des V.f.-Gemenges mul3 ein grSl3eres Teflchen 
unverrieben geblieben sein. Abgesehen von diesem durch einen tech- 
nisehen I r r tum entstandenen Fehler, 1/~13t sich zun/~ehst sagen, dal3 a]le 
niehtblockierten Kaninehen durch die Immunisierung neben starker 
Immunit/~t des Gehirnes auch eine aul3erordentlich starke Rabicidie 
des Serums erlangt haben. Es hat n/~mlieh das Serum die gleiehe Menge 
der 25faehen t6dlichen Gabe nach halbstfindigem Verweilen im W/irme- 
schronk abgetStet. Bei diesen Tieren sind also Immunit/~t und I~abicidie 
in sehr hohem Grade ausgebildet. Von den bloekierten Tieren 1/s sich 
im allgemeinen sagen, dal3 durch die Blockade auch die F~higkeit, 
wutkeimt6tende Stoffe zu bflden, herabgesetzt wird, woraus zu schlieten 
ist, dal3 auch diese im reticuloendotheli~len System gebildet werden. 
Es gilt dies aber, wie die Kaninchen 113 und 130 im Versuch 1 zeigen, 
nicht Mlgemein, 4a bei diesen beiden Tieren der Titer der Rabieidie 
ebenso hoch war wie bei den Vergleichstieren. Im Versuch 2 zeigt ein 
Kaninchen (785), soweit geprfift, fiberhaupt keine Rabicidie, das zweite 
(447) geringe. Im 3. Versuch zeigt eines (633) geringe, eines (504) 
mi~i~ige. Im Versuch 2 und 3 ist der Untersehied im Grade der Wut- 
keimverniehtung des Serums zwischen blockierten und nichtblockierten 
Tieren s e h r  deutlich, night so in Versuch 1, in welchem 2 getuschte 
Kaninchen den gleichstarken wutkeimtStenden Titer aufweisen wie die 
nicht mit Tusche behandelten Tiere. Vielleieht beruht der Untersehied 
in diesem Ergebnis darauf, da$ wit im 1. Versuch zur Immunisierung 
8 Einspritzungen machten, in den 2 anderen nur 4. Das wiirde gut mit 
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der Angabe yon Pereira da Silva fibereinstimmen, dsr beim Mensehen 
nach 5 Einspritzungen yon ~thervirus schwaehe und kurzdauernde, nach 
]0 Einspritzungen starke und l~ngerdauernde Rabicidie des Serums fund. 

Vsrgleichen wit nun den Immunit/itsgrad der einzelnen blockierten 
Tiere mit dsm wutkeimt6tenden VermSgen ihres Serums, so zeigt sich 
folgendes: Im Versuch 1 sind die Tiere mit starker und schwaeher t~abi- 
cidie in gleicher Weise auf die 10fache t6dliche Gabs eingegangsn. Um 
das richtig beurteilen zu kOnnen, muB darauf hingewiesen werden, daft 
yon den Vergleichstieren dieses Versuches das Kaninchsn 26 mit hoch- 
gradiger l~abicidie des Serums auf die Menge ] : 50 an Tollwut erkrankt 
ist, dagegen das Kaninehen 24 mit der gleichen hochgradigen Rabicidie 
gesund geblisben ist. Es zeigt sieh hisr sowohl bei den getuschten Tieren 
als auch bei den Verglcichstieren, dub l~abicidie und Immunit/~t nicht 
parallel gehen. Im 2. Versuch zeigen die verhgltnism~ftig schwach 
immunen Tuschetiere auch sehr schwache bzw. gar keine Wutkeim- 
vernichtung. Im 3. Versuch ergibt sich die merkwtirdige Tatsaehe, 
daft das stark immune blockierte Kaninchen 633 schw~chers Serum- 
rabicidie aufweist als das schw/teher immune Kaninchen 504. Zusammen- 
fassend kSnnen wir wieder feststsllen, daft Immunit/~t und Wutkeim. 
verniehtung nicht parallel gehen miissen, was gut mit den Angaben 
andercr Forschsr fibersinstimmt. Dem ~dderspricht nicht die aus den 
Versuchen hervorgehende Tatsache, daft die die Immunit/~t bedingenden 
AntikSrper und die mit unseren Methoden nachweisbaren wutkeim- 
t6tenden Stoffs des Serums an ein und demselben Orte ihre Ursprungs- 
st/itte haben. 

Uber die Beziehung yon Virusinfektionen und reticuloendothelialem 
System liegen nur wenige Arbeitsn vor, die sich, soweit wit das Schrift- 
turn fibersehen, aussehlieftlich auf das Vaccinevirus beziehen. Auch bier 
wurden enge Beziehungen festgestellt and Herabsetzung der virus- 
tStenden AntikSrper nach Blockade nachgewiesen. Neben diesbezfiglichen 
Arbeiten yon Hoen und Mitarbeitern, Walthard, Goldman~ sind fiir 
unsere Frage besonders wichtig die Arbeiten yon Zurukzoglu und Jo/]d, 
die zeigten, dab beim blockierten Tier die AntikSrperbildung zuriick- 
bleibt. Welters wichtig erscheint die Angabe yon Pasvhen, dsr sin Aus- 
bleibsn der AntikSrper bei entmilzten Kaninchen nachwies; erst naeh der 
3. Impfung traten die AntikSrper auf. 

Zusammenfassung. 
Ausgiebige Blockade verhindert weitgehend die Ausbildung der 

Immunit/~t bei Lyssa; das Serum dieser Tiere zeigt nur geringes wut- 
virustStendes VermSgen. 

Die AntikSrper, die bei srfolgreicher Immunisierung im Gehirn zur 
Wirksamkeit gelangen und ebenso die wutkeimtStenden AntikSrper, 
werden im retieuloendothelialen System gebildet. 
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