Inaugural-Dissertation
zur Erlangung der Doktorwiirde der hohen medizi~
nischen Fakultdt der Friedrich~Alexanders- -Universitat
zu Erlangen

vorgelegt von

Wilhelm Rother

approb. Arzt aus Niirnberg.

%\‘61%3 TE, C4 ;“\

7’/

;
Y

R

\;f » EON
YA L

{

i

i
i
i

Tag der miindlichen Priiffung: 28. Mai 1921.

=

o]

Universitats-Buchdruckerei, Erlangen
1921

Junge & Sohn,




Gedruckt mit Genehmigung der hohen medizinischen Fakultit

der Universitit Erlangen.

Referent: Herr Professor Dr. Heim.
Dekan: Herr Professor Dr. Weinland.




Daoderlein hat in seiner Monographie im Jahr
1892 eine hestimmte Art von Bakterien beschrieben,
die sich namentlich im wnormalen sauren Scheiden-
sekret vorfinden. Diese von ihm sogenannten Scheiden-
bazilen untersuchte er auf ihre biologischen Kigen-
schaften und kam zu dem praktisch wichtigen Schiuf,
daB sie vorzugsweise durch ihre Eigenschaft in der
Scheide Siiure zu bilden andere namentlich pathogene
Keime von der Schlecimhaut fernhalten. Tm Aunschluf
daran schlug er vor, bet Schwangeren mit patho-
logischen Sekret zur Verhiitung einer spitercn puer-
peralen Infektion, die saure Reaktion kuanstlich zu
erzeugen. Er suchte dies in Nachahmung der natiir-
lichen Bedingungen durch Spilungen mit sehr
schwachen Losungen von Milchsiure zu erreichen.

Schon vor Déderlein wurden die Scheidenbazillen
von Gonner, Steffeck und Winter untersucht. Diese
Untersuchungen brachten jedoch keine wesentlichen
Ergebnisse, da die Ziichtung meistens nicht gelang.

Walthard erginzte 1895 die Déderleinschen An-
gaben iiber die Scheidenbazillen dahin, daB sie Jv-
und unbeweglich sind.

Nachpriifungen tber den Antaxonismus der Schei-
denbazillen gegeniiber Staphylokokken wurde 1895 von
Stroganoff und 1898 von Kronig ausgefihrt. Sie be-
statigten das Untersuchungsergebnis Ddoderleins, doch
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schrieb Kropnig die verhiltnismiibige Keimarmutl der
Scheide in erster Linie der keimwidrigen Wirkung
des Scheidensekretes an sich und nicht der Saure-
bildung der Scheidenbazillen zu.

Bergholm 1902, Wegelius 1906 und Heurlin 1910
ziichteten verschiedene Arten siurchildender Stabcehen
aus der Scheide, die voneinander mehr oder weniger
verschieden waren. Bergholm veroffentlichte die erste
genauere Beschreibung des Ausschens der Kolonie des
Doderleinschen Scheidenbazillus, die von nachfolgen-
den Autoren bestitigt wurde.

Zweifel ziichtete 1908 die Scheidenbazillen in
ystarker® Glykogenbouillon und stellte in ihr Siure-
bildung fest, die etwas gréfier zu sein schien als in
Traubenzuckerbouillon.

Driefien wies 1911 nach, daB die Driisen des
Uterus wihrend der Schwangerschaft und wihrend
der Menstruation Glykogen absondern.

Neuerdings hat Loeser durch mikroskopische Unter-
suchungen des Scheidenepithels zwischen den Zellen
. Glykogen nachgewiesen, dessen Mengen er bei Kolpitis
stark vermindert fand. Weiter stellte er ein Ab-
hiingigkeitsverhiiltnis zwischen Scheidenbazillen und
Glykogengehalt der Scheide fest.

Wihrend unserer Untersuchungen erschien eine
Arbeit von Lipschiitz, in der er gegen den Namen
Bacillus vaginae Daderlein Stellung nimmt. Lipschiitz
hatte in den sogenannten pseudotuberkulosen Ge-
schwiiren an den #ufieren Genitalien von Jungfrauen
Bazillen gefunden, die spiter als identisch mit dem
Bacillus vaginae Doderlein erkannt wurden. Da diese
Bazillen auch in geschwiirigen Hautverinderungen am
After und Hodensack von Ménnern gefunden wurden,
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besteht nach seiner Anschauung der Name Baeillus
vaginae Doderlein nicht zu Reeht und er schligt den
Namen DBacillus crassus Lipschiitz bezw. nach Vor-
schlag von Lowi den Namen Plokamobakterium crassui
Lipschitz vor.

Dafi und warum diese Namen nicht herechtigt -
sind, hat kuarzlich Heim dargelegt, der sagt:

»Der von Lipschiitz im Jahre 1913 cingefithrte und
Jetzt wieder gebrauchte Name Bacillus erassus kann
nicht zn Recht bestehen, weil fiir den Doderleinschen
Scheidenbazillus der Name Bacillus vaginae schon seit
1896 festgelegt 1st.  Lr findet sich in der 3. Auflage
von C. Fligge, Dic Mikroorganismen, 1I. Teil, S. 358,
von W. Kruse kurz beschrieben und so benannt.
Vollends grundlos ist die Absicht von Lowi fir diesen
Bazillus einc eigene Gattung aufzustellen, die Plokamo-
bakterium genannt werden soll. Niemand ist c¢s ein-
gefallen, den Milzbrandbazillus, der noch viel grofere
Locken hildet, deshalb aus der Gattung der Bazillen
herauszunehmen.

Folglich mub der Namne Bacillus vaginae bleiben,
auch wenn die Bazillen anderswo als in der Scheide
gefunden werden. Doch kénnte man nach der Be-
nennungsweisc von Lehmann u+d Neumann den Namen
Bakterium vaginae gebrauchen, da es sich um cine
nicht Sporen bildende Stibchenart hiandelt. Ubrigens
sind in der neuesten Auflage von Lehmann und Neu-
manu die Scheidenbazillen nicht eingereiht, sondern
nur mwit dieser deutschen Benennung aufgefiihrt.

Eigene Untersuchungen.
Das Sekret, dessen Reaktion gleichzeitig  fest-
gestelli warde, wurde mit einem sterilen Tupfer, wie
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'~ sie bei der Diphtherieuntersuchung gebrauchlich sind,
von den sichtbaren Scheidenwiinden entnommen. Nach
Vorgang von Zweifel wurde die Rima pudendi aus-
einander gezogen und der Tupfer unter Vermeidung
einer Beriihrung mit dem vor dem Hymenalring liegen-
-den Genitalabschnitt eingefiihrt. - Das abgenommene
Sekret wurde auf Agar, in Bouillon und um obligate
oder fakultative Anaerobier nicht zu iibersehen, in
Leber-Leber-Bouillon ausgesit. Die verwendeten Nihr-
boden enthielten 1 9% Traubenzucker und waren bis
60 9, zum Phenolphtaleinpunkt alkalisiert. AufBierdem’
wurden Ausstriche auf Objekttrigern angelegt und
nach Gram gefarbt'.

Die erste also verarbeitete Probe stammte von
einer I para, die Fluor albus hatte. Die Reaktion des
Sekretes war deutlich sauer.

Mikroskopisch fanden sich zahlreiche Jv—} Stab-
chen von verschiedener Grofie, zahlrciche Epithel-
_zellen und vereinzelte Leukozyten und Diplokokken

Die Aussaaten zeigten am anderen Tage folgendes:

Bouillon triib mit reichlichem flockigem Boden-
satz. Im hingenden Tropfen zahlreiche Diplokokken,
weniger zahlreich unbewegliche Stabehen. In dem
nach Gram gefiarbten Ausstrich fanden sich Jv-{-Stib-
chen in Haufen, auBierdem Hefen und Diplokokken.

Die . Weiterimpfung auf Agar ergab das gleiche
Bild wie die mit Vaginalsekret besite Agarplatte.

Die Leber-Leber-Bouillon war schwach triib mit
flockigem Bodensatz. Im hingenden Tropfen haupt-
sichlich Stabchen, von denen einzelne Bewegung zu
haben schienen. In-dem nach Gram gefirbten Aus-
strich fanden sich zahlreiche Jv-}-Stibchen in Haufen
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und in langen Verbinden, vereinzelte Diplokokken,
keine Hefen, keine Sarzinen.

Aus dieser Leber-Leber-Bouillon gingen auf Agar
nach 48 Stunden nur Kolonien von Stibchen von dem
Aussehen der nachfolgend beschriebenen auf.

Abb. 1. Abh, 2.

Bac. vaginae; Kolonien 50mal. Bae. vaginae 1000 mal.

Die mit Scheidensekret besite Agarplatte zeigte
in der Hauptsache zweierlei Ansiedelungen, sehr zahl-
reiche, kleine, farblose, punktférmige Kolonien, Grobe
(am 1. Tage) ungefiahr 0,1 mm (Stibchen),

zahlreiche kleine, farblose, zerschlissene Kolonien,
GroBe 0,1 mm und kleiner (Stiabchen),

auBerdem zahlreiche Sarzinekolonien, und ver-

einzelte Hefekolonien.



Weiter verfolgt wurden nur die beiden erst-
genannten. Isoliert stehende runde sowie zerschlissene
Kolonien wurden unter dem Mikroskop (Leitz, Ob-
jektiv 2, Okular 3) abgeimpft und Reinkulturen an-
gelegt.

Weiteres tiber die Zuchtungsergebnisse.

- Die grobten Ansiedlungen bekommt man, wie ich
erst spater fand, auf Agar, der statt mit Fleischwasser
mit Leberabkochung, z. B. von zerhackter Rinder-
leber, und mit 1°/, Peptonzusatz bereitet ist. Sie
werden schon am zweiten Tage bis zu 0,5 mm grob,
sind im ganzen rund mit leicht welligem Rand, der
sich allméahlich auffasert.

‘Bei den vorliegenden Untersuchungen diente noch
“der in Gblicher Weise bereitete Nahragar. Auf diesem
wuchsen die Ansiedelungen, wie sie in Abb. 1 von einer
4 Tage alten Aussaat wiedergegeben sind.

Die einen Kolonien erschienen in Gestalt eines
Fiechtwerkes von Fiden mit zahlreichen Ausliufern.
Die anderen waren zunachst rund, ziemlich durchsich-
tig, schwach granuliert. — Doch schon nach wenigen
Stunden bildeten sich an der Peripherie kleine Vor-
spriinge, die allméhlich zu Ausliufern auswuchsen.
Die runde Form der Kolonien, von denen dic Aus-
laufer ausgingen, blieb jedoch lingere Zeit erhalten.

Die mikroskopischen Ausstriche und die Ab-
impfungen von den ruuden wie von den zerschlissenen
Kolonien ergaben in jedem Falle die gleichen Stib-
chen, die unter sich nicht verschieden waren. Abb. 2
zeigt den Abklatsch Yom Rande einer zerschlissenen
Kolonie. ‘

Wegelius hatte 2 Arten von Stibchen unter-
schieden  lhre Kolonien waren, wie er schreibt, im
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Ahfange verschieden, wurden sich aber spiiter dhn-
lich. Da Wegelius die Scheidenbazillen vor sich ge-
habt hatte, mufite er auch die gleichen Kolonien ge-
sehen haben. Jedenfalls hat er sich durch das anfinglich
verschiedene Verhalten der Kolonien veranlafit ge-
sehen, die Trennung vorzunechmen.

Lowi hat offenbar die runden Kolonien als andere
Bakterien angesehen, denn er schreibt — und diese
Beschreibung wurde von Lipschiitz wiederholt —, daf
die Scheidenbazillen mit ihren Auslaufern aus fremden
Kolonien (Staphylokokken wund anderen) hervorge-
wachsen witren.

Die Scheidenbazillen. sind cin Beispiel dafiir, daf
der gleiche Organismus verschiedene Typen von Kolonien
bilden kann. - Derartige Verhiltnisse sind durchaus
nicht vereinzelt. Schon 1889 hat Heim bei den Bak-
terien derv blauen Milch 2 verschiedene Typen von
Kolonien beschrieben. Tr schrieb:

»AuBer Kolonien mit stirkeren Buchten und Lap-
pungen und ausgedehnter Oberflichenausbreitung
kommen auch solche vor, bei welchen diese 3 Merk-
male bedeutend verringert sind, wihrend die Dicke
derselben zugenommen 'hat, so daB die einzelnen
Kolonien nagelkopfihnlich mit fast rander Begrenzung
tiber die Gelatine hervorragen.«

Andere Autoren beobachteten spiter, daB in
alteren Sammlungskulturen oder unter verschiedenen
Verhiltnissen bleibende Verschiedenheiten der Kulturen
auftreten und nannten sie Mutationen.

Aber bei frischen aus dem K‘tirper oder aus ihrem
natiirlichen Aufenthaltsorte geztichteten Bakterien wurde
diese Beobachtung seltener gemacht. Auf die Mutation
oder Variation cinzugchen ist hier nicht der Ort, weil
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"diese Art der Formverdnderung der Kolonien nicht
erst im Laufe der Fortziichtungen beobachtet wurde,
sondern sogleich bei der Ziichtung aus dem natiir-
lichen Fundorte.

Es wurden die Sekrete von 10 Schwangeren unter-
sucht. Die Reaktion auf Lackmuspapier war in jedem
Falle deutlich sauer. .

Normale ~Scheidensekrete im Sinne Déderleins,
die nur Stabchen enthielten, waren nicht darunter.
Ein Scheidensekret schien mikroskopisch nur Stibchen
zu enthalten. Durch die Kultur wurde jedoch auch
die Anwesenheit von kurzen Streptokokken festgestellt.
Das Wochenbett verlief in diesem Falle vollkommen
normal.

InanderenSekreten fanden sich nebenkurzen, dicken
Stiabchen (Déderleinschen Scheidenbazillen) Hefen, Sar-
zinen, Streptokokken, Xerosebazillen und sehr kleine
Stébchen von der Grofe der Schweinerotlaufbazillen,
die aber in der Kultur nicht angingen.

Xerosebazillen wuchsen aus 3 Abstrichen. Ein
Stamm ist besonders zu erwihnen, da er in Bouillon
und auf Agar roten Farbstoff bildet.

In den mikroskopischen Ausstrichen waren die
Déoderleinschen Scheidenbazillen manchmal nur ganz
vereinzelt zu sehen. In Leber-Leber-Bouillon reicherten
ste sich an und verdrangten andere Bakterien durch
Saurebildung. Nach 3-—4 Tagen gingen in Uber-
impfungen in jedem Falle nur die Kolonien der Scheiden-
bazillen auf.

In 2 Sekreten waren keine Doderleinschen Scheiden-
bazillen vorhanden, jedoch diinne Stibchen, #hnlich
den oben beschriebenen.
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Aussehen, Beweglichkeit und Warme-

hestiandigkeit der Stibehen.

Im Ausstrich aus dem Sekret sind die Stibchen Jv-{-
verhiltnismiaBig kurz und dick, lingere sind secltener.
In den Kulturen dagegen sieht man lingere Verbinde,
sogenannte Scheinfiden,

Die Scheidenbarzillen neigen bei der Fortziichtung
zu Involutionsformen. Manche Individuen sind Jv—.

Im hiangenden Tropfen licgen die einen Stiabchen
still, wahrend andere leichtwackelnde Bewegungen aus-
fithren, die hei Stibchen, welche durch nahezu senk-
rechte Stellung stark verkiirzt erscheinen, besonders
auffallen.

Mit Ausnahme von Lowi haben simtliche Unter-
sucher den Bacillus vaginae als unbeweglich bezeichnet.
Lowi will dies nicht mehr uneingeschrinkt gelten
lassen, da er einzelne Stabchen beobachtete, die sich
etwas vom Platze bewegten. Dagegen mub festgestellt
werden,  daB man eine zweifelhafte Bewegung erst
dann als Eigenbewegung anerkennen kann,, wenn man
Be\&cgungsorgane nachgewiesen hat. Lowi hat eine
GeiBelfirbung nicht ausgefithrt. Wir konnten durch
haufige Untersuchungen weder im Dunkelfeld, noch mit
der Zettnowschen Fiarbung GeiBeln feststellen.. Von
einer Eigenbewegung des Bacillus vaginae kann des-
halb nicht gesprochen werden.

Im Dunkelfeld waren im ungefirbten und im ge-
farbten Priparate infolge des bessceren Hervortretens
der Konturen an vielen Scheinfiden Stellen mit an-
gedeuteter Einschniirung zu sehen. Durch Firbung
mit Chinagriin erschienen die Konturen der Stibchen
leuchtend rot. Wahrend in physiologischer Kochsalz-
losung befindliche Stabchen, die von Agarkulturen ge-
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nommen waren, sich durchwegs gut fiarbten, blieben
in Bouillon.viele Stibehen ungefirbt.

Die Scheidenbazillen wurden stets bei 379 ge-
ztichtet. Bel Zimmertemperatur bis 229 zeigte sich
in keinemn N&ahrboden Wachstum.

Gegen hohe Temperaturen verhielten sich die
untersuchten Stamme verschieden. Wegelius gab an,
daB die Scheidenbazillen bei einer Temperatur von
H5° 1in 15 Minuten abgetitet werden. Bel unseren Ver-
suchen, dic in Leberbouillon (ohne leberstickchen)
ausgefiihrt warden, wacen bei 3 Stimmen zur Abtotung
hohere Temperaturen notwendig. In Leberbouillon-
rohrchen, die 80 Minuten bei 60° gehalien wurden,
trat noch kriftiges Wachstum ein. Eine Temperatur
von 7T0° liefs bei einer Einwirkungsdauer von 6 Minuten
das Wachstun noch ungestort. Erst bei 8 Minuten
langer Einwirkung erfolgte dic Abtotung.

Andere Stamme vertrugen dagegen nur eine
Temperatur von 60 Grad etwa 20 Minuten lang. Wo-
durch dieser Unterschied in der Wirmetoleranz bedingt
war, konnte nicht festgestellt werden. Weitere Unter-
suchungen werden noch ausgefiihrt.

Roéhrehen, die etwa 2 cem Leberbouillon enthielten,
wurden so beimpft, daB eine Berithrung der Glaswand
sicher vermieden wurde. Sie wurden in ein Wasser-
bad von der gewiinschten Temperatur gestellt und
dazu ein weiteres mit 2 ccm Wasser, in das ein Thermo-
meter eingesenkt wurde. Die Dauer der Erhitzung
wurde von dem Augenblick an gerechnet, in dem das
Thermometer die jeweils gewiinschte Temperatur an-
zeigte. Die aus dem Wasserbad genommenen Rohr-
chen wurden unter der Wasserleitung abgekiihlt nnd
in den Brutschrank gebracht. Nach 43 Stunden wurdeu
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aus Rohrehen, diec Wachstum zeigten. zur Kontrolle
Aussaaten auf Zuckeragar gemacht.
Die Ergebnisse zeigt folgende Tabelle:

Hitzeversuche:

Wachstum bel Einwirkung=Jdauer von
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Nahrboden und ihre Reaktionsbreite.

Wie berichtet, wachsen die Scheidenbazillen sehr
gut auf schwach alkalischem Agar mit 1, Trauben-
zucker, doch tritt auch chne Zucker Wachstum ein;
am hesten ist es auf Leberwasseragar.

Dag manche Untersucher iitber negativen Ausfall
der Kultur berichteten, ist wahrscheinlich auf das
Unterlassen der mikroskopischen Untersuchung der
Plattenn zuriickzufithren. moglicherweise waren auch
die Nahrboden infolge zu starker Alkalisierung nicht
geeignet.,

Ich habe anch bei stiirker alkalisierten Nihrboden
noch Wachstum gesehen, Wegelius stellte die Wachs-
tunisgrenze unterhalb des Phenolphtaleinpunktes fest.

Das Wachstum auf Nihragar mit abgestuften Re-
aktionen wurde folgendermalBen gepriift:

Der verwendete Traubenzuckeragar erforderte
19 cem n/NaOH auf das Liter zum Phenolphtalein-
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punkt. Es wurden zunichst 256 ccm auf das Liter ge-
geben, der Agar zu 10 ccm in Kulturschalen gegossen
und bestimmte Mengen n/10 Salzsiiure zugesetzt, so
daB die einzelnen Proben umgerechnet auf den Ge-
halt eines Liters folgende Siuremengen enthielten:
0, 4, 6 cem (Phenolphtaleinpunkt), 10, 13, 16, 19,
22, 25, 28, 31 ccm (unter dem Phenolphtaleinpunkt).

Die Platten wurden mit 1 Ose Scheidenbazillen
aus einer 2 Tage alten Leberbouillonkultur beimpft.
Nach 48 Stunden, waren mit Ausnahme der ersten
auf siamtlichen Platten die Kolonien aufgegangen,
wenn auch in verschiedener Griofie und Reichlichkeit.

Unterhalb des Phenolphtaleinpunktes zeigte sich
hinsichtlich Zahl und Grofie der Kolonien kein wesent-
licher Unterschied. Erst von diesem ab wurden die
Kolonien allmihlich seltener und kleiner. Daraus geht
hervor, dsB die Scheidenbazillen eine sehr groe Wachs-
tumsbreite besitzen. Entsprechend den natiirlichen
Bedingungen, unter denen sie sich in der Scheide be-
finden, wachsen sie am besten auf saueren Nihrboden.
Doch scheinen sie auch gegen verhiltnismaBig stirkere
Alkalisierung nicht sehr empfindlich zu sein.

Bergholm, Wegelius, Scherber und Lipschiitz hatten
zur Verbesserung des Wachstums auf Agar, von
Asziteszusatz Gebrauch gemacht und diesen Nahrboden
fir den hesten erklart. Wir konnten diese Angabe
nicht bestiatigen. Auf Agar mit Asziteszusatz war das
Wachstum nicht oder kaum wesentlich besser als auf
gewohnlichem Agar. Nur muBite er Pepton enthalten,
wenn die Kolonien nicht zu klein bleiben sollten.
Besonders auf den mit Hottingers Verdauungsbriihe
bereiteten Agarnihrbéden kam das bessere Wachstum
erst, wenn Pepton zugesetzt war.




Uber die Fihigkeit der Scheidenbazillen, Gelatine
zu verflissigen, fehlen bisher Angaben Zu diesem
Nachweis wurde die Ziichtung in Gelatine bei 37 Grad
vorgenomnmen und die Kulturen nach eingetretenem
gutem Wachstum aus dem Brutschrank genommen.
Bei Zimmertemperatur wurde die Gelatine wieder fest,
was nicht der Fall hatte sein konnen, wenn ein pep-
tonisierendes Ferment gewirkt hitte.

Wiahrend die Doderleinschen Scheidenbazillen auf
Agar ohne Zuckerzusatz gut wuchsen, trat in Bouillon
ohne Zuckerzusatz nur kdmmerliches Wachstum ein.
Es kann dies davon herrithren, daf die gebrauchte
Bouillon nicht besonders geeignet war, doch hatte sie
auch zur Herstellung des Nihragars gedient. Das
Ergebnis muf auffallen, kann aber darin begrindet
sein, dafi Agar ein Kohlehydrat ist. Erst nach 2 Tagen
wurde spérlicher kriimeliger Bodensatz bemerkbar. Die
Bouillon selbst blieb klar. In Fleischwasserbouillon
schiep das Wachstum etwas besser zu sein als in der
von mir verwendeten Hottingerbouillon, auch wenn
ihr Pepton zugesetzt war,

In Zuckerbouillon war das Wachstum gut. Nach
1 bis 2 Tagen bestand deutliche Triibung und ziem-
lich reichlicher Bodensatz.

Das tuippigste Wachstum konnte in Leberbouillon
mit und ohne Zusatz von 1 % Traubenzucker beobachtet
werden., Nach 24 Stunden war starke Tribung und
flockiger Bodensatz vorhanden. Wihrend der folgen-
den 2 bis 3 Tage klarte sich die Nahrfliissigkeit wieder
und der Bodensatz nahm an Menge bedeutend zu.
Wenn der Leberbouillon noch Leberstiickchen wzu-
gesetzt waren, sammelte sich der Bodensatz auf und
unter ihnen in betrichtlicher Menge an. DaB den
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Scheidenbazillen die Lebersubstanz auBierordentlich zu-
sagt, geht auch aus dem guten Wachstum in einer
gewohnlichen Leberabkochung ohne ohne irgend welche
Zusatze hervor. Auch hier konnte durch Zugabe von’
Leberstiickchen von der gekochten Leber das Wachs-
tum gesteigert werden. Um festzustellen, ob Zusatz von
Aszitesflussigkeit starkeres Wachstum verursacht, wurde
den genannten Bouillonarten entweder neue oder alte,
mit Chloroform jahrelang aufbewahrte Aszitesfliissigkeit
zugesetzt. ' Bei beiden, wie auch bei den andern
Nahrfliissigkeiten war zur Alkalisierung auf den
Phenolphtaleinpunkt auf 10 ccm 4 ecem n/10 Normal-
lauge benotigt. Es wurde also durch den Zusatz von
Aszites der Alkaligehalt der Bouillon nicht gedndert.
In den Bouillonrohrchen mit Asziteszusatz konnte eine
wesentliche Steigerung des Wachstums nicht beobachtet
werden. In Aszitesflissigkeit allein wuchsen die
Scheidenbazillen nicht. '

Lipschiitz hat als Nahrboden fir den Bacillus
vaginae das Loefflerserum verwendet. Die Kultur der
Schetdenbazillen auf diesem Nihrboden gelang uns erst
dann, als zur Bereitung des Loefflerserums Leberbouillon
verwendet wurde. Auf Loefflerserum, das mit Hottinger-
oder Fleischwasserbouillon bereitet wurde, konnte
trotz zahlreicher Versuche mit verschiedenen Stimmen
niemals Wachstum beobachtet werden. Es wire mog-
lich, da zwischen den Scheidenbazillen, die Lipschiitz
aus den pseudotuberkulésen Geschwiiren ziichtete, und
den aus der Vagina direkt entnommenen in dieser
Hinsicht Verschiedenheiten bestehen. Vielleicht hatten
sich die Bazillen in den Geschwiiren an einen eiweif-
reichen Nihrboden angepaft.

Lowi berichtet von einer Verfliissigung des Loeffler-
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serums durch die Scheidenbazillen. Auf den mit Leber-
bouillon bereiteten Loefflerplatten konnte diese Er-
scheinung nicht beobachtet werden.

Sédurebildung.

DaB die Scheidenbazillen Milchsaure bilden, wurde
erstmals von Doderlein festgestellt. Thre Menge wurde
von ihm und spiteren Untersuchern zumeist nicht mit
Normallésungen bestimmt, nur Wegelius hat dies getan.

Ich habe die reingeziichteten Scheidenbazillen auf
Lackmusagar mit 1 % Traubenzucker oder 1 % Rohr-
zucker ausgesiit. In beiden Fillen trat nach 24 Stunden
deutliche Rotung auf, die im Verlaufe der niichsten
Tage noch zunahm.

Wie eingangs erwihnt, stellte Zweifel in Glykogen-
bouillon stirkere Saurebildung als in Zuckerbouillon
fest. In den Versuchen von Wegelius bildeten die
Scheidenbazillen in 10 cem Bouillon 2,6—3,9 n/10 Nor-
malsiure, in Traubenzuckerbouillon 4,3-—5,11n/10 Nor-
malsidure als Hochstwerte, die nach 15 bezw. nach
8—10 Tagen erreicht waren.

Ich habe die Siure mit n/10 Normallauge bei
mehreren Stimmen in verschiedenen Bouillonarten
titriert und folgende Hochstwerte in 10 cem Kultur-
flussigkeit gefunden:

1. In gewdshnlicher Bouillon 15 Tage alt: 2,8 ccm.

2. In Bouillon mit 1Y% Traubenzucker 12 Tage alt:
10,5—11 ccm.

3. In Bouillon mit 19 Rohrzucker 12 Tage alt:
10,4—11,1 ccm.

4. In Leberbouillon 12 Tage alt: 14—15 ccm,

5. In Leberbouillon mit 1 % Traubenzucker 12 Tage

alt: 13,9—15 cem.
Rother, Inaug.-Diss. . 2
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Der bei 1. gefundene Saurewert stimmt mit der
Angabe von Wegelius iberein. In gewohnlicher Bouillon,
die .wenig oder keinen Zucker enthilt, wurden nur ge-
ringe, in der gleichen Bouillon mit Zuckerzusatz grobe
Saurewerte erreicht. Die giinstigsten Bedingungen far
die Saurebildung bestanden in der glykogenhaltigen
Leberbouillon. Durch Zusatz von Zucker wurde hier
eine Steigerung der Siuremenge nicht erzielt.

In Leber-Bouillon wurden einmal geringere Siure-
werte erreicht, als die oben angegebenen. Die Ursache
war wohl in einem zu geringen Glykogengehalt zu
suchen, da in der gleichen Bouillon nach Zufigung
von Leberstickchen und nochmaliger Nachkochung
der Saurewert von 15 n/10 Normalsiure auf 10 cem
Kulturflissigkeit wieder erreicht wurde.

Die Scheidenbazillen verarbeiten Glykogen be-
sonders gut. Nach Loeser enthilt das normale Scheiden-
epithel Glykogen und nach den Untersuchungen von
Drielien sondern die Uterindriisen withrend der Schwan-
gerschaft und wihrend der Menstruation Glykogen ab.

Lebensdauer der Kulturen.

Bei dem héochsten erreichten Siurewert von 15 cem
1/.» Normalsiure auf 10 ccm Kulturflissigkeit waren die
Bazillen meist nicht mehr lebend. Nur in 3 Fillen
‘war auch hier noch eine Abimpfung maglich. Kulturen
in Leberbouillon, die nach einer Bebriitungsdauer von
2 Tagen aubierhalb des DBrutschrankes aufthewahrt
wurden, blieben 6—7 Wochen am Leben. Die Lebens-
dauer von Kulturen auf Agar betrug 2—5 Wochen.

Die Antrocknung der Scheidenbazillen an Seiden-
fiden, eine Methode zur Aufbewahrung von Bakterien,
die von Heim angegeben wurde, hat sich sehr gut
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bewidhrt. Die Grenze der Lebensdauer wurde hier
noch nicht erreicht. Nach 3 Monaten in Leberhouillon
gebrachte Seidenfaden lieferten positive Resultate.

Wirkung der Schetdenbazillen auf Staphylo-
und Streptokokken.

Déderlein legte auf einer Agarplatte Impfstriche
der Scheidenbazillen an. Nach guter Entwicklung
der Kultur im Verlaute von 3 Tagen wurden Impf-
striche mit Staphylokokken quer dariiber gelegt. Es
zeigte sich, daB die Staphylokokken in der Nihe der
Scheidenbazillen nicht zur Entwicklung kamen. Dieses
Ergebnis wurde spiter von Stroganoff und Kronig be-
stitigt. Auch ich habe den Versuch mit dem gleichen
Ergebnis angestellt.

Doderlein siate ferner die Scheidenbazillen und
gleichzeitig Staphylokokken in Bouillon ein. Bei Ab-
impfung auf Agarplatten gingen schon nach 24 Stunden
keine Kolonien der Scheidenbazillen mehr auf. Wurde
dagegen die Bouillonkultur der Scheidenbazillen 1 oder
2 Tage bei 37¢% gehalten und erst dann mit Staphylo-
kokken beimpft, so ergab sich, daB die Staphylo-
kokken zugrunde gegangen waren.

Ich habe &dhnliche Versuche zunichst in Leber-
Nahrbrithe mit 19, Traubenzucker angestellt,

Die verwendeten Staphylokokken stammten von
einer Osteomyelitis. Bouillonkulturen, die bei 37° im
Brutschrank aufbewahrt wurden, blieben 4 Wochen
lang abimpfbar.

In der 1. Versuchsreihe wurde die Leberbouillon
immer gleichzeitig mit je 2 Osen Bouillonkulturen von
Scheidenbazillen und Staphylokokken beimpft. Daraus
wurden nach 24 Stunden Aussaaten auf Agar gemacht;

9 *
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unter den angegangenen Kolonien waren die Staphylo-
kokken in der Uberzahl. Doch schon in den nichsten
Tagen gingen immer weniger Staphylokokkenkolonien
auf, wabrend die der Scheidenbazillen zahlreicher
wurden. Nach 3—b Tagen entwickelten sich in jedem
Falle nur noch die Kolonien der Scheidenbazillen.

In der 2. Versuchsreihe wurde die Leberbouillon
zunichst nur mit Staphylokokken und erst am folgen-
den Tage, nachdem sie bereits tippig gewachsen waren,
mit 2 Osen Scheidenbazillen beimpft. Auch hier waren
nach langstens » Tagen die Staphylokokken zugrunde
gegangen.

Das gleiche Ergebnis erhielt ich in Leberbouillon
ohne Traubenzucker und in Bouillon mit 1%, Trauben-
zucker. ‘

Zur weiteren Priifung des Antagonismus der
Scheidenbazillen wurden Streptokokken aus einem
Kniegelenkspunktat verwendet, die auf Agar gut an-
gingen. Wurden die genannten Nahrflissigkeiten gleich-
zeitig mit den beiden Bakterienarten beimpift, so
gingen schon nach 2 Tagen auf Agar keine Kolonien
der Streptokokken mehr auf. Wurden die Scheiden-
bazillen erst am folgenden Tage eingeimpft, so ver-
langerte sich die Gesamtzeit der Abtotung auf 3 Tage.
Die gleichzeitig im Brutschrank gehaltenen Kontroll-
kulturen der Streptokokken waren immer noch 1 bis
2 Tage ldnger abimpfbar.

Durch diese Versuchsergebnisse ist bewiesen, daB
der Antagonismus der Scheidenbazillen gegeniiber an-
deren Bakterien in geeigneten Nahrfliissigkeiten noch
groBer ist, als Doderlein in seinen Versuchen nach-
weisen konnte. X

Die Ursache des Antagonismus sahen Déderlein




— 21 —

uud Stroganoff in erster Linie in der Siurebildung
der Scheidenbazillen und dann noch in niher nicht
bestimmbaren Stoffen, welche die Scheidenbazillen
absondern sollten

Es blieb also noch nachzuweisen, worauf der An-
jtagonismus' der Scheidenbazillen gegentiber Strepto-
und Staphylokokken beruhte. Aus dem 1. Versuche
mit den auf der Agarplatte angelegten Kreuzstrichen
lieBen sich weitere Schliisse nicht ziehen. Nach den
Ergebnissen des 2. Versuches lieB sich dagegen mit
groBer Wahrscheinlichkeit annehmen, daf das Zu-
grundegehen der pathogenen Keime durch ein Stoff-
wechselprodukt der Scheidenbazillen bedingt sein mufite.

Bei den Untersuchungen hatte sich gezeigt, daB
in den Kulturen die gebildete Siuremenge, wenn Strepto-
und Staphylokokken zugrunde gegangen waren, immer
annidhernd die gleiche war. Es muBten zur Alkali-
sierung der betreffenden Kulturen auf den Phenolphta-
leinpunkt 5—6cem n/10 Normallauge auf 10 cem Kultur-
flissigkeit zugesetzt werden. Die nicht mehr abimpf-
baren Kontrollkulturen der Strepto- und Staphylokokken
wiesen die gleiche Sauremenge aul.

Wurde in die mit Scheidenbazillen und Staphylo-
kokken beimpften Kulturen gleich am Anfang zur Ab-
sorption der Saure etwas Kalziumkarbonat gegeben,
so wurden die pathogenen Keime nicht abgetotet.
Daraus laBt sich schlieBen, dat die Ursache des An-
tagonismus wohl allein in der Fahigkeit der Scheiden-
bazillen, groBe Mengen Siure aus Zucker zu bilden,
einerseits und in ihrer grofen Sauretoleranz ander-
seits zu suchen ist.
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~ Folgerungen far die Praxis.

Nach der umfassenden Arbeit von Zweifel im
Handbuch der Geburtshilfe haben sich die von Doder-
lein schon in seiner ersten Versffentlichung vor-
geschlagenen Spiilungen mit sehr schwachen Milch-
siiurelésungen am Ende der Schwangerschaft zur Um-
wandlung des pathologischen Scheidensekretes in nor-
males sehr gut bewidhrt. Zweifel bezeichnet diesen
Erfolg mit so schwachen Losungen als tberraschend.
Wie schon erwiahnt, wachsen die Scheidenbazillen auch
auf Niahrboden mit hohem Sauregehalt sehr gut, wihrend
die in Frage kommenden pathogenen Bakterien auf
relativ schwach saueren Niahrboden nicht mehr ge-
deihen. Die durch Milchsdurespiilungen erreichten
guten Resultate sind daher lediglich in einer voriiber-
gehenden Anderung der Reaktion des Nihrbodens, den
die Scheidenschleimhaut darstellt, zu suchien und nicht
in einer direkten Abtotung der pathogenen Bakterien,

Wenn sich die Milchsaurespilungen auch gut be-
wihrt haben. so werden damit die natiirlichen Ver-
hiltnisse doch zu wenig beréicksichtigt. Stroganoff
hat 1895 in seiner Arbeit iiber die Bakteriologie des
Genitalkanales die Forderung aufgestellt: , Wir miissen
Sorge tragen, dafi die natirlichen Mittel der Selbst-
verteidigung des Organismus ihre wohltitige VVnkung
im hochsten MaBe entfalten konnen.«

Diese Forderung wird durch die Milchsiure-
sptilungen nicht erfillt. In die Scheide wird Saure
eingefithrt, die von den Scheidenbazillen unter nor-
malen Verhiltnissen selbst hergestellt wird. Thre
Fahigkeit selbst Saure zu bilden wird nicht bertick-
sichtigt. Sind aber, wie es 6fters vorzukommen scheint,
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in der Vagina keine Scheidenbazillen vorhanden, so
sind die Saurespiilungen um so mehr nur ein Notbehelf.
Aufgabe des Arztes ist es dann, die normalen Verhalt-
"nisse wieder herzustellen.

Loeser suchte dies bei Fluor durch Einfithrung
von Reinkulturen von Scheidenbazillen mit Zucker in
 die Scheide zu errcichen. Da diese Versuche nicht
gelangen, machte er den Versuch durch Einfihrung
von Milchsidurebakterien den Siauregehalt der Scheide
zu steigern und damit die pathogenen Bakterien ab-
zutoten. Die Milchsiurebakterien sollten gewisser-
maBen den zuriickgedriingten Scheidenbazillen einen
giinstigen Nihrboden schaffen, damit diese dann
wieder allein den Kampf gegen die Eindringlinge auf-
nehmen konnten. Dies kann natiirlich nur dann der
Fall sein, wenn noch Scheidenbazillen vorhanden sind.
Man miiBte deshalb darauf bedacht sein, Scheiden-
hazillen in der Vagina zur dauernden Ansiedelung zu
bringen, was Loeser selbst als das Ideal bezeichnet hat.

Loeser hat leider nichts iiber Menge und Art der
eingefiihrten Kulturen angegeben. Nach unseren Unter-
suchungen hitte an Stelle des Zuckers die Leber-
bouillon zu treten, oder es miiten Reinkulturen von
Scheidenbazillen in Leberbouillon eingefithrt werden.
Das Nihere soll im folgenden noch erdrtert werden.

Soweit ich ersehen konnte, wurde die Unterschei-
dung von normalem und pathologischem Sekret bisher
lediglich nach dem mikroskopischen Bilde des Aus-
striches getroffen. Das ist aber meines Erachtens nicht
richtig. Denn man kann dabei nicht entscheiden, ob
die vorbandenen Bakterien lebendig oder abgestorben
sind. Auech ist es nicht moglich, aus dem Ausstrich
allein mit Sicherheit alle vorhandenen Keime . festzu-
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stellen. Diese wichtigen Fragen, die zur Scheidung
der Sekrete beantwortet werden miissen, kénnen nur
- durch die Kultur gelost werden.

Die Trennung von normalem und pathologischem
Sekrete allein nach dem Ausstriche aus dem Sekrete
wird auch von vielen Geburtshelfern aus der prak-
tischen Erfahrung heraus abgelehnt.

Weiter ist eine Scheidung der Sekrete in 3 Arten
vorzuschlagen:

1. Sekrete, die nur Scheidenbazillen enthalten.

2. Sekrete, die Scheidenbazillen und andere
Bakterien enthalten.

3. Sekrete, die keine Scheidenbazillen enthalten.

Man stelle sich vor, daB der Schutzapparat der
Scheide aus 2 Teilen besteht, aus den Scheidenbazillen
und den Glykogendepots zwischen den Epithelzellen
der Vagina bezw. den glykogenabsonde nden Uterin-
driisen.

Danach den Versuchsergebnissen in zucker- bezw.
glykogenhaltigen Nihrboden die Scheidenbazillen pa-
thogene Bakterien zum Absterben bringen, kann in
Ubereinstimmung mit Loeser angenommen werden,
daB Glykogenmangel in der Scheide die Entstehung
des pathologischen Scheidensekretes veranlassen kann.
Denn die Scheidenbazillen kénnen ihre Aufgabe nur
Issen, wenn genitigend Glykogen vorhanden ist.

Daraus 1st zu folgern:
Zu 1: Beide Bedingungen sind erfiillt.

Zu 2: Die Anwesenheit anderer Bakterien ist ein
Zeichen dafiir, daB der Schutzapparat nicht
richtig arbeitet.
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Zu 3: Es besteht ein Mangel an Schutzvorrichtung.
Allenfalls vorhandene pathogene Bakterien
konnen sich ungehindert entwickeln und die
Moglichkeit einer Infektion ist groBer.

Ich folgere weiter, daB alle Flissigkeiten, die die
Scheidenbazillen schadigen kénnen, zur Spiillung un-
geeignet sind. Deshalb kommt nur die 1°/, Loésung
von Milchsdure nach Déderlein in Frage, well sie die
siureertragenden Scheidenbazillen nicht schidigen kann,
Es wire ferner beil 2 und 3 zu versuchen, lebende
Kulturen von Scheidenbazillen in Leberbouillon in die
Vagina einzufithren, weil die Aussicht besteht, patho-
logisches Scheidensekret dadurch in giinstiger Weise
umzustimmen.

Zusammenfassung.

Als Name fir den Dédderleinschen Scheiden-
bazillus hat die von Kruse eingefiihrte Benennung
Bacillus vaginae zu gelten. Will man das Fehlen der
Sporenbildung zum Ausdruck bringen, kaon man ihn
auch Bacterium vaginae nennen.

Der Bazillus erscheint im Ausstrich aus dem
Scheidensekret als ein mittelgroBes grampositives
Stabchen. Er ist geiellos. In der Kultur wichst er
oft zu sehr langen Scheinfiden aus, unter denen auch
gramunbestindige Abschnitte und Involutionsformen
vorkommen.

Er entwickelt sich nicht unter 22 Grad. Ein
Gelatine peptonisierendes Ferment bildet er nicht.

Sein Wachstum wird durch Zucker begiinstigt.
Es ist gut auf Nihragar mit 1% Traubenzucker, sehr
gut in (glykogenhaltiger) Leberbouillon ohne weiteren
Zuckerzusatz, am besten in Leberbouillon, der Leber-
stiickchen zugesetzt sind.
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Zugabe von EiweiBl, wie Serum, Aszitesfliissigkeit
beférdert das Wachstum nicht.

Der Bacillus vaginae vertrigt Austrocknung im
Exsikkator. An Seidenfiden angetrocknet bleibt er
zum mindester 3 Monate entwicklungsfé‘mhig.

Die Reaktion der Néahrmittel kann schwach alka-
lisch gestellt sein, z. B. aut 60 % zum Phenolphtalein-
punkt. Die fir das Wachstum noch giinstige Breite
ist groh. Der Bacillus vaginae geht noch auf Nihr-
boden, die bis zum Phenolphtaleinpunkt und etwas .
dariiber alkalisiert sind, wenn auch dirftig, an, und
wiichst nicht minder auf saueren Nihrmitteln, z. B. auf
Fleischwasseragar, der bis unter den Lackmuspunkt
gesiuert 1st.

Er ist ein starker Saurebildner. In glykogenhal-
tiger Nahrfliissigkeit wurde bis 150 cem Normalsiure
auf 1 Liter berechnet tutriert. Durch diese starke
Saurebildung totet er vorher, gleichzeitig oder nach-
triaglich in die Kulturflissigkeit eingeimpfte Staphylo-
und Streptokokken ab. i

Die Widerstandsfihigkeit gegen hohere Wirme-
grade wurde bei 3 Stammen grofier gefunden, als
vielen anderen nicht sporenbildenden Bakterien eigen
ist. '3 Stamme starben im Wasserbad von 60 Grad
binnen 20 Minuten ab, 3 andere hielten bis 8 Minuten
bei 70 Grad aus.

- Zum Schluf werden die Gesichtspunkte besprochen,
die sich auf Grund der vorliegenden Untersuchungen
und unserer Kenntnisse tiber den Glykogengehalt des
Sekretes der Scheidenschleimhaut und der Uterindriisen
hinsichtlich der Verhitung des Wochenbettfiebers er-
geben. Es wird auf Grund theoretischer Uberlegungen
vorgeschlagen, an Stelle schwacher Milchsaurelosungen
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Kulturen von Scheidenbazillen in Leberbouillon zu

Scheidenspiilungen in einschligigen Fiallen zu ver-
wenden.

Fur die Anleitung zu dieser Arbeit und far die
Ausfithrung der Photogramme bin ich Herrn Prof. Dr.
Heim zu groBem Danke verpflichtet, ebenso Herrn
Prof. Dr. Wintz fir die Erlaubnis zur Entnahme der
Proben und zur Beniitzung der Bibliothek der Frauen-
klinik.
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Lebenslautf.

Ich wurde am 2. Juli 1894 zu Niirnberg als Sohn
des damaligen Bankbuchhalters, jetzigen Staatsbank-
direktors Otto Rother und dessen Ehefrau Kathinka,
geb. Raum, geboren und bin bayerischer Staatsange-
hériger. Am gleichen Orte besuchte ich die Volks-
schule, das humanistische Gymnasium und das Real-
gymnasium. Das Reifezeugnis erhielt ich an letzt-
genannter Anstalt im Juli 1913. Ich studierte in
Erlangen 8, in Leipzig 2 Semester Medizin. Die &rzt-
liche Vorprifung legte ich am 1. 3. 17, die &arstliche
Priifung am 13. 12. 20 in Erlangen ab. Das prak-
tische Jahr wurde mir unter Anrechnung des Kriegs-
dienstes als Feldunter- bezw. Feldhilfsarzt erlassen.
Die Approbation als Arzt wurde mir am 4. 1. 21 er-
teilt. Vom 1. 10. 13 bis 12. 6. 14 geniigte ich meiner
Dienstpflicht im 10. bayer. Feldart.-Regt (1. 10. 13 bis
15. 11. 13 als’Einj.-Freiwilliger, dann als Fahnenjunker
bezw. Fahnenjunkerunteroffizier). Am 12. 6. 14 wurde
ich auf Ansuchen als iiberzihliger Sanititsunteroffizier
entlassen. Krilegsdienst leistete ich als Sanititsunter-
offizier im Res.-Lazarett Nirnberg II vom 30. 12, 14
bis 27. 4. 17 und als Feldunter- bezw. Feldhilfsarzt
im 25. bayer. Inf.-Regt. vom 27. 4. 17 bis 12. 12. 18.












