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Geradc in neuerer Zeit, in der durch Kochs funda-
mental wichtige Entdeckung des Tuberkulins eine neue
Aera der wirklich rationellen und wirklich aktiven Therapic
gegen die Infektionskrankheiten angebrochen ist, hat die
schon frither viel discutierte Frage der Ursachen der indivi-
duellen Disposition und der individuellen Immunitit gegen-
{iber den Infektionskrankheiten ein erhéhtes Interesse ge-
wonnen. Man hofft eben durch die Erforschung derjenigen
Momente, welche verhiiten, dass ein sonst pathogenes Agens
im immunen Kérper seine infizierende Wirkung entfalte, zu
rationellen und sicher wirkenden Heilmitteln gegen die
Infektionskrankheiten gelangen zu kdnnen. Denn diejenigen
so prompt und so energisch wirkenden Mittel, welche der
vollkommen immune Organismus zur Vernichtung der patho-
genen Bacterien schon von vornherein besitzt, oder die der
immunisierte Organismus nach dem einmaligen Uberstehen
einer Infektionskrankheit oder durch kiinstliche Immuni-
sierung gegeniiber den betreffenden Infektionserregern ge-
winnt, werden ja auch die rationellsten Heilmittel gegen
diese Infektionskrankheiten sein miissen.

Uber diese so wichtige Frage von den dem Organismus
zur Verfiigung stehenden Mitteln gegeniiber den pathogenen
Mikroorganismen, auf denen die angeborene und erworbene
Immunitit gegen die Infektionskrankheiten beruht, sind nun
die verschiedensten Hypothesen aufgestellt worden, von
denen aber noch keine geniigt, um das Wesen der Immu-
nitiit wirklich befriedigend zu erkliren.
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Auf einem rein chemischen Standpunkt stehen zwei
iltere Theorien, von denen die eine, die sogenanate Er-
schépfungstheorie, dahin geht, dass dem Blute oder den
Kérpersiften durch die immunisierenden Bacterien ein fiir
ihr Wachstum notwendiger Stoff, eine chemische Substanz,
entzogen werde, so dass nunmehr der ,Nihrboden“ fiir
alle Zukunft steril sei. Die andere Theorie sieht das ver-
anlassende Moment der Immunitit in einer Retention der
von den Bacterien produzierten, ihnen selbst im Ubermass
schiidlichen Stoffwechselprodukte.

Grawitz dagegen meint, dass die Korperzellen durch
den Kampf mit den Infektionserregern eine erhéhte Wider-
standskraft, gewdnnen und dass die neu nachwachsenden
Zellen durch ihre Abstammung von den ,angepassten® Zellen
die hoheren Energien der letzteren erhielten, wihrend
Wolffberg in seiner Selektionstheorie zur Erklirung der
Immunitit nach Pocken annimmt, dass durch den Pocken-
process die dem Pockengifte gegeniiber relativ widerstands-
schwachen Zellen in der ganzen Epidermis zu Grunde gehen.
Aus den zuriickbleibenden Elementen, welche grésstenteils
von vornherein durch grossere Widerstandskraft ausge-
zeichnet waren, baue sich nach Ablauf der Krankheit die
Epidermis neu auf, und hiermit sei die regelmissige Im-
munitit hergestellt und auf die einfachste Weise erklirt.

Nach Metschnikoff beruht die Immunitit gegen die
Infektionskrankheiten auf der Fihigkeit von bestimmten
Zellen, die betreff. Bacterien in ihren Leib aufzunchmen
und durch eine Art Verdauungsprocess zu vernichten,
Diese Phagocytenlehre hat aber von vielen Seiten ener-
gischen Widerspruch erfahren. Jedenfalls ist auf die Phago-
cytose allein nicht die Immunitit zuriickzufiihren, und sie
ist nicht das Hauptmittel, dessen sich der Organismus zur
Abwehr der Infektionsgefahr bedient.
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In den letzten Jahren sind viele Forscher mehr geneigt
gewesen, die Ursache der Immunitit suchen zu miissen in
der direkt schiidigenden Wirkung des Blutes oder der
zellfreien Koérperflissigkeiten auf die pathogenen Mikro-
organismen, indem von verschiedenen Autoren durch viele
und sinnreiche Versuche nachgewiesen wurde, dass die
Entwicklung von pathogenen Mikro-Organismen durch das
extravasculire Blut und auch das zellenfreie Blutserum
natiirlich immuner Tiere aufgchoben wird.

Nachdem zuerst Grohmann in seiner Dissertation
,Uber die Hinwirkung des zellenfreien Blutplasmas auf
einige pflanzliche Mikroorganismen nachgewiesen hatte,
dass Milzbrandbacillen nach der Einwirkung des gerinnen-
den Pferdeblut-Plasmas in ihrer Virulenz auf Kaninchen
wesentlich geschwicht wurden, stellte v. Fodor fest, dass
in dem einem Kaninchen entnommenen Blut die eingefiihrten
Milzbrandbacillen "sich rasch und betrichtlich vermindern,
und er schloss hieraus auf das Vorhandensein einer bacte-
rienfeindlichen Substanz in dem Blute.

Eine Bestitigung dieser Versuche lieferte Nutall, der
sowohl in dem Blute als auch an den so gut wie zellfreien
tierischen Flissigkeiten (Humor aqueus und liquor peri-
cardii) von Hunden und Kaninchen eine erhebliche bacterien-
totende Wirkung auf Milzbrandbacillen beobachtete, welche
einige Stunden nach der Entnahme des Blutes aus dem
Koérper und ebenso durch /a>—i1-stiindige Erwiirmung auf
50—55 % erléschen sollte.

Anschliessend an diese Arbeit untersuchte Nissen die
Wirkung defibrinierten Blutes auf verschiedene pathogene
und saprophytische Bacterien und fand, dass das defibri-
nierte Hunde- oder Kaninchenblut die Bacillen der Cholera
asiatica, des Typhus abdom. und des Milzbrands energisch
abtotete, wihrend dasselbe auf verschiedene Eitercogcen
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und andere Bacterien ohne jede Wirkung war. Ausserdem
ergab sich aus seinen Versuchen die interessante Thatsache,
dass das Abtbtungsvermégen des Blutes ein begrenztes
ist. Ubersteigt die zum Blute zugesetzte Bacterienmenge
ein gewisses Mass, so wird die Abtétung der Bacterien
eine unvollkommene, und die iibrig bleibenden Bakterien
kénnen sich nun unbeschrinkt vermehren. Die gleichen
Resultate erhielt Behring bei seinen Versuchen iiber die
Einwirkung des Blutes von Kaninchen und Hunden auf
Milzbrandbacillen. Namentlich beobachtete er an dem Blat-
serum weisser Ratten eine stark milzbrandbacterientétende
Eigenschaft und war geneigt, in dem verhiltnismissig
stark alkalisch reagierenden Rattenserum die Anwesenheit
eines bakterienfeindlichen basischen Kérpers anzunehmen.
In seinen neuesten Mitteilungen meint er aber, dass der
Kohlensiuregehalt des Rattenserums hierbei in Betracht
kommen kénne.

Beide Anschauungen konnte Buchner nicht mit seinen
Versuchsresultaten in Einklang bringen. In mechreren Mit-
teilungen hat Buchner vor allem betont, dass auch das
aus dem Blute von Hunden und Kaninchen durch freiwillige
Ausscheidung gewonnene, véllig zellfreic Blutserum diese
bakterientétende Wirkung auf verschiedene pathogene Mikro-
organismen, namentlich auf Typhusbacillen hat. Er zeigte,
dass sechsstiindige Erwirmung des Serums auf 52° C.
eine linger dauernde Aufbewahrung die bakterienfeind-
liche Eigenschaft desselben aufheben, dass dic Wirk-
samkeit desselben aber durch Gefrieren oder Neutralisicren,
durch Pepsinzusatz, durch Behandlung mit Sauerstoff und
Entfernung der Kohlensiure nicht vermindert wird.
Dagegen vernichte Dialyse des Serums gegen Wasser
die V\Hrksamkeu desselben, wihrend dieselbe bei Dialyse
gegen 0,75 %o Kochsalzldsung erhalten bleibe. Im Diffusat
sei kein Dbacterientdtender Stoff nachzuweisen. Es kénne
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somit die Aufhebung der Wirksamkeit bei der Dialyse
gegen Wasser nur durch den Verlust der Salze des
Serums bedingt sein. Dies beweise auch die ganz ver-
schiedene Wirkung einer Verdiinnung des Serums mit
Wasser und andererseits mit Kochsalzlésung. Wihrend
im ersteren Falle die Wirksamkeit auf Bacterien erlésche,
bleibe sie im letzteren Falle fast unveriindert. Buchner
schliesst nun hieraus, dass in dem wirksamen Serum kein
besonderes Gift zugegen sei, dass vielmehr die normal be-
schaffenen Eiwcisskérper des Serums als die Triger der
bacterientdtenden Wirksamkeit zu betrachten seien; er ist
der Ansicht, dass die Salze des Serums an und fir sich
zur Bacterienvernichtung keine direkte Bezichung haben,
dass dieselben nur insofern wirken, als ihr Vorhandensein
eine unerlissliche Bedingung fiir die normale Beschaffen-
heit der Albuminate des wirksamen Serums darstellt.

Spiéter hat v. Fodor diese Frage aufs ncue gepriift.
Er kam zu dem Resultat, dass die Vermehrung der
Alkalescenz des Blutes die bacterienvernichtende Wirkung
desselben auf Milzbrand steigert, und dass die Widerstands-
tahigkeit der Tiere gegen die Milzbrandinfection durch die
Alkalisation ihres Organismus in hohem Masse gesteigert
werden kann, so sehr, dass die inficierten Tiere, wenn sie
dem Milzbrand auch zum Opfer fallen, doch erst viel
spiter zu Grunde gehen, ja unter Umstinden die Infektion
infolge der Alkalisation {iberstehen konnen.

Dicselbe bacterientétende Wirkung auf einzelne pa-
thogene Bacterien, den Cholera- und Typhusbacillus, hat
neuerdings Stern auch bei menschlichem Blut und Blut-
serum  gefunden und ebenfalls fir die Exsudat- und
Transsudatfliissigkeiten des Menschen nachgewiesen; und
zwar scheine diese Wirkung bei verschiedenen Individuen
und selbst bei demselben Individuum zu verschiedepen
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Zeiten nicht unerheblichen Schwankungen in Bezug auf
ihre Intensitit zu unterliegen. Dagegen zeige das Blut bei
akuten Infektionskrankheiten, soweit seine bisherigen Ver-
suche ihm ein Urteil gestatteten, keine erhebliche Ver-
dnderung beziiglich seciner antibacteriellen Wirkung.

Fragen wir uns nun, inwieweit diesc bisher gewonne-
nen Resultate zur Erklirung der Heilung von Infektions-
krankheiten und der Immunitit gegen dieselben zu ver-
werten sind, so muss zuerst darauf hingewiesen werden,
dass bisher noch nicht der exacte Beweis dafiir geliefert
ist, dass auch das lebende circulierende Blut dieselbe bac-
terientdtende Eigenschaft aut die pathogenen Mikroorga-
nismen hat, wie das dem immunen Koérper entnommene
und defibrinierte. Bei all diesen Versuchen kam nur totes
Serum zur Anwendung, welches sich von dem im Blute
circulierenden sicherlich ebenso unterscheiden wird, wie die
tote Zelle von der lebenden.

In ihren neuesten Mitteilungen glauben allerdings
Behring und Nissen auf Grund vicler Versuche nachge-
wiesen zu haben, dass zwischen der Immunitit eines Tieres
gegen eine bacterielle Krankheit und zwischen der bacterien-
feindlichen Wirkung seines Serums diesen Infektionserregern
gegeniiber sich gesetzmissige Beziehungen nachweisen lassen,
dass also der Grad der Immunitit abhingt von der bac-
terientStenden Kraft seines Serums. Nun ist aber belkannt,
dass auch das Serum empfinglicher Tiere diese pathogene
Bakterien abtétende Ligenschaft besitzen kann, und dass
selbst geringe Mengen des extravasculiren Blutes dieser
Tiere oft weit mehr Bacterien abtétet, als zur tétlichen
Infektion der betreffenden Tiere erforderlich sind. Behring
und Nissen geben freilich an, dass sich ein erheblicher
Unterschied zwischen Serum empfinglicher und immuner
Tiere geltend mache. Sie beobachteten, dass kein einziges.
Tier, das gegen Milzbrand empfinglich ist, ein Serum
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lieferte, welches die milzbrandvernichtende Wirkung in
solchem Grade besessen hatte, wie das von den gegen
Milzbrand sehr widerstandsfihigen Ratten, und dass das
Serum normaler Meerschweinchen den Kommabacillus der
Vibrionensepticimie nicht abzutdten vermag, wihrend das
Serum aller immunisierten dies in vollstindigster Weise
leistet.

Diesen Unterschied aber konnten die beiden Forscher
durchaus nicht immer constatieren. So besitzt 7. B. das
Serum der immunen Hiihner gar keine wirkende Kraft dem
Vibrio Metschnikovi gegeniiber, wie Behring und Nissen
selbst fanden. Ebenso zcigte sich, dass im Hundeserum
und auch im Serum milzbrandimmuner Katzen, Hihner,
Frosche und im Serum immunisierter Hammel die Milz-
brandbacillen tippig gedeihen kénnen, dass also die milzbrand-
tétende Wirkung nicht vorhanden ist. Bei Kaninchen zeigten
sich grosse individuelle Verschiedenheiten, und im Serum
von Meerschweinchen konnten niemals milzbrandtStende
Eigenschaften entdeckt werden. Eben nur das Serum der
gegen Milzbrand immunen weissen Ratten, erwies sich als
ganz besonders stark bacterienvernichtend auf Milzbrand-
bacillen.

Wenn somit einerseits das Serum vieler empfinglicher
Tiere bacterientétende Eigenschaften besitzt, und wenn
andererseits diese Figenschaft dem Serum vieler immuner
Tiere fehlt, so wird es kaum gerechtfertigt sein, Vorstel-
lungen iiber die Immunitit auf die bakterientétenden Eigen-
schaften des Serums aufzubauen.

Nach Emmerich nun beruht die Immunitit bei vielen
Infektionskrankheiten, so z. B. beim Rotlauf, darauf, dass
die betreffenden pathogenen Bacterien sofort nach ihrer
Yinfithrung in den Organismus der Wirkung entwicklungs-
hemmender und t6tender Stoffe, welche im immunen Kére-
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per infolge der Einwirkung der Bacterien von den Kérper-
zellen gebildet werden, ausgeserzt sind.

Er sah bei Kaninchen, die er durch intravendse Ip-
jektion von kleinen und allmihlich gesteigerten Mengen
einer verdiinnten vollvirulenten Bouilloncultur von Rotlauf-
bacillen vollstindig gegen Rotlauf immunisiert hatte, dass
in dem immunisierten Organismus die simmtlichen injizierten
Rotlaufbacillen in 8 Stunden vollkommen abgetdtet sind,
und er schloss daraus, dass auf die in den immunisicrten
Tierkérper injicierten Rotlaufbacillen cin von den durch
die erfolgte Bacterieninvasion gereizten Korperzellen er-
zeugtes, chemisches Gift einwirke, welches, {iberall im Kor-
per vorhanden, die Lebensfihigkeit der Rotlaufbacillen
abschwiicht und dieselben innerhalb Lkurzer Zeit abtétet.
Wenn also in der That die Rotlaufbacillen im immunisier-
ten Tierkdrper durch ein antibacterielles, von den Kérper-
zellen produziertes, im intercelluliren Saftstrom kreisendes,
chemisches Gift vernichtet werden, dann musste der Ge-
webssaft immunisierter Tiere ~uad vielleicht auch das Blut
ein Heilmittel fiir den zum Ausbruch gekommenen Rotlauf
sein, es musste also gelingen, den Rotlauf durch Injektion
von Gewebssaft immunisierter Tiere zu heilen. Durch eine
grosse Reihe von Versuchen hat Em. nachgewiesen, dass
der Gewebssaft und das Blut von gegen Rotlauf immun
gemachten Kaninchen schon in verhiltnismissig kleinen
Dosen ein vortreffliches, sicher wirkendes Heilmittel bej
bei dem zum Ausbruch gekommenen Rotlauf ist und noch
mehr, dass wir in der Injektion von solchem Gewebssaft
ein rationelles Schutzimpfungsverfahren gegen Rotlauf be-
sitzen.

Durch die Mitteilungen Behrings und Kitasatos
iber das Zustandekommen der Diphtherie-Immunitit und
der Tetanus-Immunitéit bei Tieren ist die Immunitéitsfrage
in- ein neues Stadium getreten. Die beiden Forscher



machten die ausserordentlich wichtige Entdeckung, dass
die Immunitdt von Kaninchen und Miusen, welche gegen
Tetanus immunisiert sind, auf der Fihigkeit des Blutes be-
rubhe, nicht etwa die Tetanusbacillen abzutéten, sondern
vielmehr die toxischen Substanzen, welche die Tetanus-
bacillen producieren, unschiidlich za machen.

Diese tetanusgiftzerstdrenden Eigenschaften sind auch
im extravasculiren Blut und in dem daraus gewonncnen
Blutserum nachweisbar; dagegen fehlen diese im Blut der-
jenigen Tiere, die gegen Tetanus nicht immun sind.

Die gleiche giftzerstdrende Eigenschaft gegeniiber dem
von den Pncumoniecoccen gebildeten Gifte besitzt das
Serum von immunisierten Kaninchen, wie Klemperer in
einem kiirzlich erschicnenen Aufsatz mitgeteilt hat, und zwar
beruht nach ihm diese Eigenschaft des Serums auf der Gegen-
wart cines von den Kérperzellen erzeugten Gegengiftes,
des von ihm dargestellten Antitoxin, eines Eiweisskérpers,
der die Fihigkeit hat, die Wirkung des von den Coccen
gebildeten Pneumotoxins aufzuheben.

Das Blut normaler Kaninchen vermag dieses Gift nicht
abzuschwichen, also muss diese Kraft erst entstehen durch
die Immunisicrung. Die Pneumoniecoccen bilden das Pneu-
motoxin. Nach Einfithrung des Pncumotoxins in den
Organismus entsteht unter Fieber in einigen Tagen aus
Eiweiss ein anderer Stoff, der die Giftigkeit des von den
Pneumoniecoccen gebildeten Giftes autzuheben vermag,
nidmlich das Antipneumotoxin. Das Blutserum von immu-
nisierten Kaninchen, durch das wir somit zu jeder Zeit die
Giftwirkung der Pneumoniecoccen aufheben kénnen, muss
ein Specificum gegen die Pncumonie sein, und zwar erfolgt
die Heilung nicht ctwa durch Abtétung der Pneumonie-
coccen oder durch deren Behinderung in der Giftbildung,
sondern vielmehr dadurch, dass das Heilserum die Giftig-
keit des von den Coccen gebildeten Giftstoffes aufhebrt.




Das Serum vermag also das fertige Gift, gleichviel ob
dasselbe von den Coccen erst innerhalb des Koérpers ge-
bildet oder aber in Kulturen von ihnen erzeugt und kiinst-
lich in den Kérper eingefiihrt ist, unschidlich zu machen.

In einer kiirzlich erschienenen Arbeit iiber Ricin hat
Ehrlich festgestellt, dass die Ricinimmunitit ebenfalls be-
ruhe auf der Anwesenheit cines Gegengiftes im Blute, des
sog. Antiricins.

Es gelang diesem Forscher, weisse Miuse durch Ver-
fitterung von kleinsten, allmihlich gesteigerten Mengen von
Ricin, dem Ausserst giftigen Toxalbumin der Ricinussamen,
ricinfest zu machen, sodass dieselben schliesslich die zoo
bis Soofache tétliche Dosis vertragen.

Er fand dabei die interessante Thatsache, dass diese
Immunitdt nicht etwa entsprechend unseren Vorstellungen
tber Gewdhnung an Gifte sich in gleichmissiger Weise ent-
wickele. Es zeigte sich nimlich, dass, wihrend in den
ersten 5—6 Tagen keine erhéhte Widerstandsfihigkeit
gegen das Ricin vorhanden war, plétzlich am 6. Tage eine
ausgesprochene und schon relativ bedeutende Immunitit
einsetzte, die sich von nun an unter dem Einfluss syste-
matisch gesteigerter Dosen progressiv weiter entwickelte.
Dieses kritische Hervortreten der Immunitit am 6. Tage
fiithrte Ehrlich unwillkiirlich zu der Vermutung, dass der
kritische Abfall des Fiebers bei so vielen Infektionskrank-
heiten, der z. B. bei Pneumonic und Masern hiufig am
Ende der ersten Woche erfolgt, auf einen dhnlichen Vor-
gang, einen kritischen Eintritt der Immunitit zurlickzufiihren
sei. Diese Ricinfestigkeit beruht nach Ehrlich nun darauf,
dass im Blute ricinimmuner Tiere ein antitoxischer Kérper,
das Antiricin, vorhanden ist, der die Giftwirkung des
Ricins vollkommen aufhebt. Durch Injektion des Blutes
ricinfester Tiere war er imstande, bei Versuchstieren Im-
munitdt gegen das Ricin, wenn auch keine sehr hohe, zu
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erziclen. Die Hohe und Dauver derselben wird nach seiner
Meinung abhdngen von der Immunitit des blutliefernden
Tieres, d. h. von dem Reichtum desselben an Antiricin
und der Menge der zugefiihrten Blutmenge. Jedenfalls
stehe fest, dass das Antiricin sich relativ lange im Kérper
erhalte.

Nach all diesen Mitteilungen diirfen . wir hoffen, dass
das Blut oder Blutserum oder die Gewebssifte bez. die
aus diesen gewonnenen schiitzenden Eiweissstoffe bestimmter
gegen gewisse Infektionskrankheiten immuner oder immune-
sierter Tierarten fur diec Therapie dieser Infektionskrank-
heiten eine Bedeutung erlangen werden.

Etwa ein Jahr vor diesen neucren Arbeiten war ein Aufsatz
von Professor Ogata in Tokio ., iber die Einflisse einiger
Tierblutarten auf Milzbrandbacillen® erschienen, in dem
dieser Forscher die Verwendbarkeit des Serums natirlich
immuner Tiere als prophylaktisches und therapeutisches
Mittel dem Milzbrand gegeniiber empfahl.

In seinen Versuchen {tber Milzbrand hatte dieser
Forscher gefunden, dass das Blut und das Blutserum von
milzbrandimmunen Tieren (Frosch, weissen Ratten, Hun-
den) auch ausserhalb des Koérpers die Eigenschaft besitze,
die Virulenz der Milzbrandbacillen auf Versuchstiere abzu-
schwichen. Diese abschwichende Wirkung auf dieselben
tehle aber dem Blute der nicht angeboren milzbrandimmu-
nen Tiere.

IEr hatte ndmlich 2 Miuse mit in Froschblut geziichteten
Milzbrandbacillen geimpft und gleichzeitig zur Controlle
eine Maus mit Milzbrandbacillen aus einer Gelatinekultur.
Wihrend die Controllmaus nach 2 Tagen an Milz-
brand einging und nach der Sektion bei mikroskopischer
Untersuchung reichlich Milzbrandbacillen in den inneren
Organen zeigte, erkrankten die beiden anderen Miuse,
welche mit Milzbrandbacillen aus Froschblut geimpft waren,
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am Tage nach der Impfung ebenfalls, aber nur leicht.
Ihre Bewegung war nicht so lebhaft wie frither, die Miuse
schienen schlifrig, erholten sich aber am 2. und 3. Tage
wieder vollstindig und blieben gesund. Weitere Versuche
bestitigten dieses Resultat. Von all den Miusen, die mit
in Froschblut geziichteten Milzbrandbacillen geimpft waren,
ging keine zu Gruynde, wihrend die Controllmiuse simmt-
lich, meist schon nach 2 Tagen, an ausgesprochenem Milz-
brande eingingen. Von den idberlebenden Miusen wurden
eine Reihe nach einigen Wochen nochmals geimpft mit
Milzbrand aus einer Kartoffelkultur, aber alle MiAuse starben
nach 3—6 Tagen an Milzbrand. Ogata schloss daraus,
dass, wenn auch die Miuse durch das Uberstehen der
ersten Impfurg nicht immun gegen eine zweite Impfung
mit Milzbrand aus der IKartoffelkultur geworden seien,
dieselben doch zweifellos durch die erste Impfung eine
grossere Widerstandsfihigkeit gegen das Milzbrandvirus
gewonnen hitten, da der Tod erst nach 3--6 Tagen ein-
getreten sei.

Weiterhin ziichtete Ogata Milzbrandbacillen in dem
Blutserum von Froschen und dann auch im Blute der milz-
brandimmunen weissen Ratten und Hunde, und impfte nun
mit diesen Kulturen Miuse. Wihrend die gleichzeitig mit
Milzbrand aus einer Gelatinekultur geimpften Controllmiuse
simmtlich nach 2 Tagen dem Milzbrand erlagen, iiberstanden
alle anderen Mausc die Infektion mit Milzbrand. Nur eine
einzige Maus, die mit in Froschblutserum geziichteten Milz-
brandbacillen geimpft war, ging durch Milzbrand zu Grunde.

Cultivierte' er dagegen Milzbrandbacillen im Blute von
nicht milzbrandimmunen Tieren und impfte mit diesen
Miuse, so gingen simmtliche Miuse ausnahmslos an Milz-
brand ein.

Diese Versuche gaben die Anregung, weiterhin zu unter-
suchen, ob nun nicht das Blut oder das Blutserum der milz-
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brandimmunen Tiere, das extravasculir eine so erheblich
abschwichende Wirkung auf die Milzbrandbacillen hat, im
fremden Organismus ebenso wirksam sei, so dass man also
durch subcutane Injektion desselben vor oder nach der In-
fektion mit Milzbrand imstande wire, nicht milzbrandimmune
Versuchstiere vollig widerstandsfihig gegen die Infektion
zu machen. .

Er injicierte also zwel Miusen mittelst einer Pravaz-
schen Spritze je 10 Tropfen und zwei anderen Miusen je
3 Tropfen Froschblut unmittelbar nach der Impfung mit
Milzbrand. Nach 1—2 Tagen starben diese 4 Miuse. Durch
die mikroskopische Untersuchung konnte er aber in den
inneren Organen keine Milzbrandbacillen nachweisen, nur
an der Impfstelle fanden sich vereinzelte Bacillen. Der Tod
dieser Miuse war also erfolgt wahrscheinlich infolge der
Injektion einer zu grossen Menge von Froschblut. Bei den
spiteren Versuchen injicierte Ogata deshalb nur 1 Tropfen
Froschblut oder Froschblutserum auf das Doppelte ver-
diinnt mit 0,6"%» Kochsalzldsung.

Bei diesen Versuchen, die ich nicht simmtlich hier auf-
zihlen will, ergab sich, dass die unmittelbar nach der Im-
pfung mit Milzbrand auf der anderen Seite des Riickens
injicierte geringe Quantitit des Froschblutes oder Frosch-
blutserums so abschwichend auf das Milzbrandvirus ein-
wirke, dass die Impfung mit demselben nicht tétlich wirkte,

- wihrend die Controllmiuse, denen keine Injektion gemacht

wurde, infolge der Impfung simmtlich eingingen.

Die Versuche zeigten weiterhin, dass man die subcutane
Injektion nicht unmittelbar nach der Milzbrandimpfung zu
machen braucht. Die Miuse d{iberstehen ebensogut die
Milzbrandinfection, wenn die Blutinjection 24 oder 36 Stunden,
ja schon 72 Stunden vor der Milzbrandimpfung ausgefiihrt
wurde und auch dann, wenn die Blutinjection innerhalb der
nichsten 3 Stunden nach der Milzbrandimpfung erfolgte.

L}
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Diese Versuchstiere verhalten sich genau wie milzbrand-
immune Tiere, wihrend diejenigen Miuse, bei denen die
Blutinjection erst 7 Stunden nach der Impfung oder schon
120 Stunden vor derselben ausgefithrt wurde, simmtlich
an Milzbrand zu Grunde gingen.

Dicselben Erfolge erzielte er durch die Injection eines
s Tropfen Hundeblutes oder Hundeserums, wenn dieselbe
nur innerhalb der oben angegebenen Zeit vor oder nach
der Milzbrandimpfung erfolgte. Auch hier zeigte sich, dass
spiter als 5 Stunden nach der Impfung mit Milzbrand ge-
machte, selbst wiederholte Blutinjectionen erfolglos sind.

Durch Fiitterung der mit Milzbrand geimpften Miuse
mit 2—5 Tropfen Hundsblut vermochte er jedoch keine
Immunitit gegen die Infektion zu erzielen. Simmtliche
Miuse starben an Milzbrand. Der Magen- und Darmsaft
der Versuchstiere zerstdrt also die abschwichende Wirkung
des Hundeserums auf Milzbrand.

Aus diesen vielen Versuchen durfte Ogata mit Recht
schliessen, dass das Blut milzbrandimmuner Tiere die Eigen-
schaft hat, nicht nur im Tierkérper selbst das Milzbrandgift
abzuschwichen, sondern auch ausserhalb des Tierkdrpers
und vor allem im fremden nicht immunen Organismus, wel
cher dadurch eine gewisse Zeit gegen jede Milzbrandinfection
immun wird.

Bei den bisherigen Versuchen kam allerdings eine
micht mehr stark virulente Milzbrandeultur zur Anwendung,
die Meerschweinchen und Kaninchen nicht mehr totete,
wohl aber noch Miuse, die regelmissig nach 2 Tagen ein-
gingen. Dass aber das Blut milzbrandimmuner Tiere nicht
nicht nur eine abschwichende Wirkung auf abgeschwéchte
Milzbrandbacillen hat, das beweisen die Erfolge der Blut-
injection bei Kaninchen und Mecrschweinchen, die mit der
virulenten Milzbrandcultur geimpft wurden.

Unmittelbar nach der Impfung zweier Meerschweinchen




einen mit virulenten Milzbrandbacillen injicierte Ogata dem
20 Tropfen von mit 0,6 %o Kochsalzlésung auf das Doppelte
verdiinnten Froschblut und dem anderen Meerschweinchen
2 ccm defibriniertes Hundeblut. Am niichsten Tage zeigten
beide Meerschweinchen eine leichte Erkrankung, erholten
sich bald wieder véllig und blieben gesund, wihrend das
Controll-Meerschweinchen nach 2 Tagen dem Milzbrand erlag.

Ebenso iiberstanden 2 Kaninchen, denen er unmittelbar
nach der Impfung mit virulentem Milzbrand 4 und 8 ccm
defibriniertes Hundeblut injiciert hatte, nach voriibergehen-
der leichter lrkrankung die Infection, wihrend das Kontroll-
kaninchen nach 2 Tagen an Milzbrand zu Grunde wing.

Diese durch dic Blutinjection erzielte Immunitic bleibt
nun gewisse Zeit bestehen. Impfte er nimlich die obigen
Kaninchen und Meerschweinchen einige Wochen spiiter
nochmals mit virulentem Milzbrand, so {iberstanden simmit-
liche Versuchstiere diese Infection und blieben gesund.

Diese so gilinstigen Yrfolge der Immunisierung nicht
immuner Tiere gegen Milzbrand durch die Injektion des
Blutes oder Blutserums milzbrandimmuner Tiere bewogen
Ogata zu gleichen Versuchen mit Miusesepticimie,

Bekanntlich sind weisse Miuse und Tauben fiir Miuse-
septicimie sehr empfinglich, wihrend Hiithner und Meer-
schweinchen gegen jede Infektion mit diesen Bacillen un-
empfinglich sind.

Ogata impfte 2 weisse Miuse mit dem Herzblut einer
an Mausesepticimie gestorbenen Maus und injicicrte den-
selben mit der Pravaz’schen Spritze unmittelbar nach der
Impfung 2 Tropfen Meerschweinchenblut. Die eine Maus
starb nach 3 Tagen (ob an Miusesepticimie?), die andere
blieb gesund nach vorhergehender leichter Erkrankung.

Ferner wurde eine ganze Reihe von Miusen mit
Septicimiebacillen inficiert und denselben 1 Tropfen Meer-
schweinchenblut injiciert, entweder unmittelbar nach der
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Impfung oder erst 1 oder 3 Stunden nach derselben. Alle
Miuse Uberstanden die Infection ebenso, wie diejenigen,
bei denen schon 24 oder gar 48 Stunden vor der Impfung
mit MAiusesepticimie die Injektion des Meerschweinchen-
blutes gemacht war. Dagegen starben die Miuse nach
3 Tagen durch Septicimie, denen er erst nach 5 Stunden
nach erfogter Impfung das Meerschweinchenblut injiciert
hatte. 1—2 Wochen nach der Impfung und Blutinjektion
wurden die gesund gebliebenen Miuse wiederum mit
Miusesepticimiebacillen geimpft. Eine Maus starb an
Miusesepticimie, alle anderen blieben gesund.

Dieselben ginstigen Erfolge erzielte er bei den mit
Miusesepticimiebacillen geimpften Sperlingen und Tauben
durch Injection von 1 Tropfen Hiihnerblut.

Durch diese so giinstigen LErgebnisse der Blutinjection
glaubt Ogata nachgewiesen zu haben, dass das Blut oder
Blutserum von gegen Milzbrand und MAusesepticimie im-
munen Tieren als sicheres therapeutisches Mittel gegen die
Infection mit den betreffenden pathogenen Bacterien wirke.

Er liess zuerst noch unentschieden, auf welche Sub-
stanz in dem Serum jene immunisierende Eigenschaft zu-
riickzufiihren sei. Er wusste nur, dass diese Wirkung des
Blutes oder Serums durch die Verdauungssifte des Ver-
suchstieres und durch ein- oder mehrstiindiges Erwirmen
auf 459 aufgehoben wird. Nach vielen vergeblichen Ver-
suchen, glaubt er, sei esihm endlich gelungen, aus dem Blut
oder Blutserum von Hunden und Hiihnern einen freilich bis
jetzt nicht chemisch reinen Kérper zu isolieren, welchem jene
immunisierende Eigenschaft zukomme. Aus seinen Versuchen
schliesst er, dass jene Substanz, die fir Milzbrand und
Miusesepticimie empfingliche Tiere gegen diese Krank-
heiten immun macht, ein im Blute immuner Tiere enthalte-
nes Ferment sei, auf dessen Darstellungsweise ich hier
nicht niher eingehen will.




Dieses Ferment vermag auch Cholerabacillen und
Typhusbacillen in ihrer Entwicklung zu stdren, und Ogata
hilt es somit fiir wahrscheinlich, dass die von Fodor und
Buchner und anderen gefundene desinficirende Wirkung
des Blutes auf demselben Stoffe beruht,

.

Bei der so wichtigen Entdeckung Ogata’s, in der
Injection von Blut oder Blutserum immuner Tiere ein
sicheres Mittel gegen Milzbrand und Miusesepticimic und
vielleicht auch fiir andere Infectionskrankheiten in Hinden
zu haben, verdienten die oben beschriebenen Versuche
Ogatas sicherlich eine eingehende Nachprifung.

Auf Veranlassung des Herrn Prof. Loffler wurden
im Laufe dieses Sommers im hiesigen hygienischen Institut

diesbezligliche Versuche gemacht, welche zu folgenden
- Ergebnissen gefihrt haben.

Uber die ersten nicht von mir angestellten Versuche
iiber die Wirksamkeif der Injektion von Rattenblut bei mit
Milzbrand inficierten Tieren will ich nur kurz das Ergebnis
berichten. Trotz der Blutinjektion gingen die simmtlichen
mit Milzbrand inficierten Tiere an ausgesprochenem Milz-
brand zu Grunde.

II. Yersuch.

Am r12. Mai wurde zur Gewinnuug der notigen Blut-
menge bei einem jungen, kriftigen Hunde in der Chloroform-
Narkose nach Abrasieren der Haare an der Innenseite des
linken Oberschenkels und gehériger Desinfektion der Haut
mit einer 1 “/ey Sublimatlésung die Arteria femoralis frei-
gelegt und isoliert unter Beobachtung aller antiseptischen
Cautelen. Die Arterie wurde nun dnrchschnitten und das
Blut in einem sterilisierten Glascylinder aufgefangen. Der
Hund verblutete in der Narkose. Der Cylinder wurde
dann zur Fernhaltung von Keimen aus der Luft mit einem

1
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Wattebausch verschlossen und in den kiihlen Keller ge-
stell.  Am 14. Mai hatte sich eine geniigende Menge
klaren Serums abgeschieden und wurde mittelst einer
sterilen Pipette abgehoben, in ein steriles Reagensrohrchen
gethan und mit 0,6 %o Kochsalzldsung im Verhiltnis 1: 3
verdiinnt, Mittags 12 Ubhr wurden 5 weisse Miuse mit
virulenten Milzbrandbacillen aus einer Gelatinekultur ge-
impft, und eine halbe Stunde spiter 4 derselben mit einer
sterilen Koch’schen Injektionsspritze das verdiinnte Hunde-
blutserum injiciert, und zwar erhielten Maus 1 und 2 je
0,1 ccm Hundeblutserum, Maus 3 und 4 je 0,2 cem. Die
fiinfte Maus diente zur Kontrolle. Am 15. Mai, Morgens
9 Uhr wurde Maus No. 1, die schon am Abend vorher
schwer krank schien, tot in Seitenlage gefunden. Die
Nachmittags ausgefiihrte mikroskopische Untersuchung
zeigte die reichliche Entwickelung von Milzbrandbacillen
in dem Milzsaft.

Maus 2 und die Kontrollmaus sind Nachmittags beide
schwer krank. Auch Maus 3 und 4 scheinen recht krank
zu sein.

Am 15. Mai, Morgens 8 Uhr werden Maus 2 und 3
tot aufgefunden. Dic beiden anderen Miuse gehen eben-
falls im Laufe des Vormittags ein. Die Sektion aller Miuse
ergab den typischen Milzbrandbefund. Durch die mikrosko-
pische Untersuchung konnte bei allen Miusen die reichliche
Entwickelung von Milzbrandbacillen in den inneren Organen
nachgewiesen werden.

Am 16. Mai, Mittags, injicierten wir einem Meer-
schweinchen 3 ccm des verdiinnten Hundeblutserums u. einem
anderen 4 ccm und impften dieselben 15 Minuten spiiter

mit Milzpartikelchen der am 15. an Milzbrand eingegangenen
Controllmaus.

Am 17. Mai ist das eine Meerschweinchen schon tot,
wihread das andere noch munter scheint. Bei der Section.
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des eingegangencn Meerschweinchens zeigte sich die Impf-
stelle und Injectionsstelle reaktionslos. Milz ist stark ver-
grossert und besteht fast nur aus grossen kisigen Herden
und ist stark verwachsen mit den Rippen und der linken
Niere. Die linke Niere und die I.eber zeigen ebenfalls
kisige Knoten. Mit Partikelchen aus dem kisigen Liter
werden 2 Gelatinerdhrchen beimpft, und es entwickelten
sich Reinculturen von kurzen dicken, an den Enden abge-
rundcten Stibchen, welche bei niherer Untersuchung sich
als die Bacillen der Pseudotuberkulose erwiesen. Milz-
brandbacillen sind weder im Milzsaft, noch in der Leber
und Lunge, noch Herzblut, und ebenfalls nicht an der
Impfstelle nachweisbar,

Das zweite Meerschweinchen starb am zweiten Tage
nach der Impfung. Bei der Sektion desselben zeigten sich
in der Milz ebenfalls vereinzelte, kiisige Knoten der Pseudo-
tuberkulose. Bei diesem Meerschweinchen fanden sich aber
bei der mikroskopischen Untersuchung sehr reichliche Milz-
brandbacillen im Milzsaft. Mit diesen Meerschweinchen war
zugleich eine Maus mit Milzpartikelchen der an Milzbrand
gestorbenen Controllmaus geimpft worden, der eine Viertel-
stunde vorher o,1 ccm Hundeblutserum injiciert war. Auch
diese Maus ging nach schwerem Kranksein an ausge-
sprochenem Milzbrand 2 Tage nach der Impfung zu Grunde.

Diese Versuchsreihe hat also gezeigt, dass die Injektion
von verdiinntem Hundeblutserum bei Miusen und Meer-
schweinchen die Entwickelung von Milzbrandbacillen nicht
aufzuheben vermag, und auch nicht einmal verzégert hat.
Sammtliche Versuchstiere sind trotz der Hundeblutserum-
injektion meist nach 2 Tagen an Milzbrand eingegangen.
Allerdings waren bei dem Meerschweinchen, welches an
der Pseudotuberculose zu Grunde gegangen ist, bei mikro-
skopischer Untersuchung weder in den innern Organen
noch an der Impfstelle Milzbrandbacillen nachzuweisen. Ob




24

man aber diese Erscheinung auf den Einfluss des injicierten
Hundeblutserums zuriickzufithren hat, darf mit Recht be-
zweifelt werden.

Versuch III.

Am 4. Juni wurde, um zu weiteren Versuchen das
ndtige sterile Blut zu bekommen, bei einem kriftigen Hunde,
jetzt aber ohne Narkose, um die moglicherweise nachteilige
Wirkung ‘des Chloroforms auf die Wirksamkeit des Serums
auszuschliessen, nach griindlicher Desinfektion der von den
Haaren befreiten Haut durch Sublimatlésung unter anti-
septischen Cautelen wiederum die femoralis freigelegt und
durchschnitten. Das Blut wurde aufgefangen in einem
sterilen Glascylinder, der nach Entnahme der nétigen Blut-
menge sogleich mit einem Wattebausch verschlossen wurde.
Darauf wurde die Arterie peripher und central unter-
bunden und die Wunde verniht. Nach der Operation
sprang der Hund sofort im Zimmer herum und zeigte die-
selbe Munterkeit wie vor der Operation. Der Glascylinder
wurde nun in den kithlen Keller gestellt, um die Abscheidung
einer genligenden Menge Serums abzuwarten.

Von dem gewonnenen Serum wurden 2z Miusen je 1
Tropfen, 2 Miusen 2 Tropfen, 2 weiteren 3 Tropfen und
der siebenten Maus 4 Tropfen mit der sterilisierten Koch-
schen Spritze injiciert. 15 Minuten spiter folgte die Impfung
dieser 7 Miuse und einer Controllmaus mit dem Milzsaft
einer an Milzbrand eingegangenen Maus.

Von diesen Miusen wurden 3 am folgenden Tage nach
der Impfung Morgens 7 Uhr tot gefunden. Eine andere
Maus und die Controllmaus gingen ein noch im Laufe des
Vormittags, und die beiden letzten Miuse starben am Abend.

Die Sektion zeigte bei allen eingegangenen Miusen
den typischen Befund, und durch die mikroskopische Unter-
suchung wurden im Milzsaft aller MiAuse sehr reichliche,
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gut entwickelte Milzbrandbacillen gefunden.  Da  so-

mit wiederum ein negatives Resultat erzielt war, wurden
weitere Versuche unterlassen.

Nach diesen vergeblichen Heilversuchen beim Milz-
brande gingen wir {iber zu Versuchen, fiir Miusesepticimie
empfingliche Miuse durch Injektion von Blut und Blut-
serum immuner Hilhner zu immunisieren.

Bei dem momentanen Mangel an Meerschweinchen
haben wir nimlich nicht Meerschweinchenblut, sondern
Hiihnerblut genommen, da ja Ogata selbst in seiner Arbeit
Jiiber die bacterienfeindliche Substanz des Blutes® angiebt,
dass es ihm gelungen sei, durch das aus Hihnerblut dar-
gestellte Ferment nicht allein Tauben und Sperlinge, son-
dern auch weisse Miuse gegen Miusesepticimie immun
zu machen.

‘ VYersuch I.

Diese Versuche wurden begonnen am 29. Juni. Zur
Gewinnung des zu den Versuchen ndtigen sterilen Blutes
wurde ein alter Hahn beschafft. Nachdem die Federn am
Halse entfernt waren, und die gerupfte Stelle gehdrig mit
ciner Sublimatiésung desinficiert war, wurde durch einen
etwas schrig zur Mittellinie verlaufenden Lingsschnitt unter
Beobachtung der Antisepsis mit aseptischen Instrumenten
die grossen Halsgefdsse in weiter Ausdehnung freigelegt
und isoliert. Nach Anlegung einer Klemmpincette wurde
das Gefiss durchschnitten, und das spritzende Blut in einen
sterilisierten Glascylinder aufgefangen. Der Glascylinder
wurde sodann durch einen Wattebausch zur Fernhaltung von
Keimen verschlossen und in den kithlen Keller gestellt,
damit das Serum sich abschied. Nach 2 Tagen wurde das
Serum mit einer sterilen Pipette abgehobeq, in ein steriles
Reagensrohrchen gethan und mit gleichen Teilen von
physiologischer 0.6 %1 Kochsalzldsung verdiinnt.  Daraut



impften wir 5 weisse Miuse mit Miusesepticimiebacillen
aus einer Gelatinereinkultur nach bekannter Weise: Auf
der hinteren linken Riickenhilfte wurden die Haare mit
einer Scheere moglichst weit weggeschnitten und diese
Stelle mit Sublimatlésung desinficiert. Mit der sterilen
Pincette wurde eine kleine Falte der Riickenhaut erhoben
und durch einen Scheerenschlag dieselbe durchtrennt, wobei
stets beachtet wurde, eine méglichst kleine Wunde zu
schaffen. Nach Auflockerung des Unterhautzellgewebes
mit einer sterilen Nadel wurde einer frischen virulenten
Gelatine-Reincultur von Miusesepticimiebacillen eine kleine
Ose voll mittelst der vorher abgeglithten Platinnadel ent-
nommen und nach Emporheben des einen Wundrandes
vorsichtig unter die Riickenhaut eingefiihrt. 15 Minuten
spiter folgte die Injektion des verdiinaten Hithnerblutserums
mit der sterilisierten Koch’schen Spritze. Diese Injektionen
wurden stets ausgefiihrt an der der Impfstelle entgegen-
gesetzten Riickenseite. Unter Erheben einer kleinen Haut-
falte wurde die Nadel der Injektionsspritze mit der nétigen
Vorsicht durch die Riickenhaut gestochen, um nicht zu tief
zu stechen und so vielleicht das Riickenmark zu verletzen.
Fiihlte man die Nadelspitze frei beweglich im Unterhaut-
zellgewebe, so wurde der Hahn vorsichtig aufgedreht und
das Blutserum langsam injiciert.

Von den geimpften Miusen wurde der Maus Nr. 1
Yo cem., M. 2 ¥10 cem., M. 3 3/ ccm., M. 4 Y10 ccm  des
verdiinnten Hihnerblutserums injiciert. Die fiinfte Maus
diente zur Controlle. Nach der Impfung und der Serumin-
jektion sind simmtliche Mfiuse munter.

Am folgenden Tage, dem 2, Juli, scheinen die Miuse
schon leicht krank zu sein. Ihre Bewegung ist nicht so
lebhaft wie frither; sie sitzen traurig da.

Am 3. Juli sind simmtliche Miuse schwer krank und
zeigen das typische Bild der Miusesepticimie. Sie reagie-

Ly
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ren kaum auf Klopfen. Die Augenlider sind durch ein
eitriges Sekret verklebt u. s. w.

Am 4. Juli werden morgens 3 Miuse tot gefunden,
Die Controllmaus und Maus Nr. 1 sind sehr schwer krank.
Bei der Sektion zeigt sich der charakteristische Befund.
Die mikroskopische Untersuchung von Ausstrich-Priparaten
ergiebt ausserordentlich zahlreiche Miusesepticimiebacillen
in allen Organen und im Blut,

Die Stich- und Strichkulturen auf Gelatine zeigen das
charakteristische Wachstum der Miusesepticiimiebacillen.

Am 4. Juli abends starb Maus Nr. 1, am 3. Juli die
Controllmaus, beide an ausgesprochener Miusesepticimie.

Yersuch IL

Da nach diesen Versuchen die Injektion von Hihner-
blutserum die Entwickelung der Miusesepticimiebacillen im
nicht immunen Kérper nicht zu verhindern und nicht einmal
zu verzOgern vermochte, so wurden nunmehr am 6. Juli
Versuche mit der Injektion von defibriniertem Hiihnerblute
vorgenommen.

Um die ndtige Quantitiit sterilen Blutes zu erhalten, wurde
wiederum nach der oben angegebenen Methode bei einem
alten kriftigen Hahn nach Abrupfen der Federn am Halse
und” griindlicher Desinfektion der Haut die Halsgefiise frei-
gelegt, die Arterie isoliert und durchschnitten. Das heraus-
fliessende Blut wurde in einem sterilen Glascylinder auf-
gefangen. Das gewonnene Blut wurde sogleich lingere
Zeit tlichtig mit einem vorher abgeglihten Glasstab ge-
schlagen, bis es geniigend defibriniert war, und darauf zur
Entfernung des Fibrins durch ein steriles Wattefilter in ein
steriles Reagensrohrchen hineinfiltriert, das dann mit einem
Wattebausch verschlossen wurde. Jetzt folgte sogleich die
Impfung von 6 Miusen mit Miusesepticimiebacillen nach
der oben angegebenen Methode.

¥
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Nach einer halben Stunde wurde die subcutane In-
jektion von defibriniertem Hithnerblut mit der sterilen Koch-
schen Spritze an der anderen Riickenhilfte unter der nétigen
Vorsicht ausgefiihrt und zwar injicierten wir Maus 1 /19 com.
M.2 */ip cem., M. 3 %10 com., M. 4 %10 cem., M5 119 com.
Maus 6 diente zur Controlle.

Am 7. Juli morgens scheint Maus 3 krank zu scin,
ebenso Maus 1 und 6, dagegen sind die anderen Miuse
noch munter.

Am 8. Juli. Alle Miuse zeigen leichte Erkrankung.

Am 9. Juli werden 2 Miuse und zwar 5 und 6 mor-
gens tot aufgefunden. Die andern Miuse sind schwer krank
unter den charakteristischen Symptomen der MiAusesepti-
cimie. Dagegen scheint Maus 2 munterer als Tags zuvor.

Bei der Sektion der Miuse 5 und 6 zeigte sich der
typische Befund und bei mikroskopischer Untersuchung von
Ausstrichpriparaten die {iberaus reichliche Entwickelung
von Miusesepticimiebacillen in allen Organen.

Am 10. Juli morgens sind Maus 3 und 4 tot. Maus 1
ist schwer krank und stirbt gegen mittag. Die Sektion
dieser eingegangenen Miuse ergiebt Tod infolge Miuse-
septicimie. Maus Nr. 2 hat sich véllig erholt und bleibt
gesund, ’

Auch bei dieser Versuchsreihe haben wir also kein
erfreuliches Resultat durch Hithnerblutinjektionen erzielt,

Yersuch IIL

Obwohl wir kaum ein giinstiges Resultat erhofften,
entschlossen wir uns doch, da e¢ine Maus am Leben ge-
blieben war und so diese allein die richtige Quantitit des
Serums erhalten haben konnte, bei der Wichtigkeit der
Frage zu einem nochmaligen Versuch.

Am Montag, dem 13. Juli, nachmittags 4 Uhr entzogen
wir einem kriftigen Hahn nach bekannter Weise circa 5o



ccm. Blut, welches sogleich durch lingeres Schlagen mit
einem sterilen Glasstab defibriniert wurde und durch ein
steriles Wattefilter zur Zuriickhaltung des Fibrins in ein
steriles Reagensrdhrchen filtriert wurde, welches wir da-
nach mit einem Wattebausch verschlossen. Nachdem wir
nun 7 Miuse mit Miusesepticimiebacillen aus einer Gelatine-
Reinkultur geimpft hatten, injicierten wir mittelst der Koch-
schen Spritze 30 Minuten spiter 2 Miusen je /10 ccm. und
4 Miusen je /10 ccm. des defibrinierten Hiihnerblutes, weil
ja der vorige Versuch scheinbar erwiesen hatte, dass diese
Menge die richtige gewesen war, um die betreffende Maus
immun zu machen. Nach der Impfung und Blutinjektion
sind simmtliche Miuse munter.

Am Dienstag scheinen die Miuse noch nicht krank zu
sein, am Mittwoch ist dagdgen bei allen Miusen schwere
Erkrankung zu konstatieren. Donnerstag frith werden 5Miuse
tot gefunden. Im Laufe des nachmittags gehen ein die
Controllmaus und die letzte Maus.

Die am Freitag vorgenommene mikroskopische Unter-
suchung der Organe dieser eingegangenen Miuse ergab
bei allen die iiberaus reichliche Entwickelung von charak-
teristischen Miusesepticimiebacillen im Blut und in den
inneren Organen.

.~ Am Sonnabend frith impften wir diejenige Maus, die
aus dem zweiten Versuche die Impfung mit Miusesepti-
cimie iiberstanden hatte, nochmals mit einer Reincultur von
Miusesepticimiebacillen, um zu priifen ob dieselbe infolge
der Blutinjektion immun gegea eine erneute Infektion ge- -
worden sei. Nach schwerem Kranksein unter dem typischen
Bilde der Miusesepticimie starb dieselbe am 3ten Tage
nach der Impfung an ausgesprochener Miusesepticimie.

Bei der volligen Aussichtslosigkeit auf glinstigere Er-
folge beschlossen wir mit diesem Versuche unsere Unter-
suchungen iber die Immunisierung von weissen Miusen



gegen Mdusesepticimie durch die Blut- oder Blutserumin-
jektion immuner Hiihner.

Aus all unsern Versuchen hat sich somit entgegen ge-
setzt den Mitteilungen Prof. Ogatas ergeben, dass das
Blut oder Blutserum von gegen Milzbrand und Miusesepti-
cdmie natiirlich immunen Tiere bei subcutaner Injektion
durchaus nicht als ein sicheres therapeutisches Mittel gegen
diese Infektionskrankheiten wirkt. In keinem einzigen Falle
haben wir durch die Blutinjektion ein empfingliches Tier
immunisieren k&nnen gegeniiber den Impfungen mit den
Erregern dieser Krankheiten, und wir haben nicht
einmal eine deutlich die Entwickelung der betreffenden
Bacterien verzégernde Wirkung durch das injicierte Blut
oder Blutserum constatieren kénnen.

Auf welche Umstinde nun aber unsre von den Ogata-
schen Erfolgen so abweichenden Resultate zurtickzufithren
sind, kénnen wir nicht entscheiden. Gegen unsre Methode
der Blutgewinnung und der Impfung wird wohl von keiner
Seite etwas einzuwenden sein. :

Die Injektion des Blutes oder Blutserums ist stets mit
der gréssten Vorsicht ausgefithrt worden. Bei unseren
Versuchen haben wir immer frisches Blut oder frisches
Blutserum verwandt und dasselbe in verschiedenen Mengen
und meist 15—30 Minuten nach der Impfung den betreffen-
den Versuchstieren injiciert.

Es ist ja schwierig, bei diesen Experimenten stets die-
selben Bedingungen einzahalten. Dies ist auch nicht merk-
wirdig, wenn man bedenkt, dass das Gelingen solcher
Versuche von sehr vielen Momenten abhingt, von denen
hier nur der Grad der Immunitit der Tiere, der Grad der
Virulenz der Bacterien, die Menge der angewandten Cultur,
vielleicht auch die Art der Einverleibung angefiihrt seien.

Eben diese gleichmissig negativen Resultate in allen
unseren Versuchen, die in allen Fillen constatierte reich-
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liche Vermehrung der Bacterien trotz der Blutinjektion
miissen uns jedenfalls die immunisierende Wirkung der
subcutanen Injektion des Blutes natiirlich immuner Tiere
als zweifelhaft erscheinen lassen, trotz der so giinstigen
Erfolge der Blutinjektion bei Ogata.

Nur eine einzige Maus hat die Impfung mit Miuse-
septicimie iiberstanden. Man kénnte also geneigt sein,
diese Thatsache auf die immunisierende Wirkung des
injicierten Serums zuriickzufihren. Ich halte es aber nicht
fiir ausgeschlossen, dass in diesem Falle irgend ein Fehler
in der Impftechnik (Impfung mit noch heisser Nadel) vor-
gckommen sein kann.

Dies ist um so eher anzunehmen, da diese Maus eine
zweite etwa 14 Tage spiter ausgefithrte lmpfung mit
Miusesepticimie nicht iberstand, sondern am 3.. Tage an
ausgesprochener Miusesepticimie einging.

Nach Prof. Ogata’s Angaben aber sollen diejenigen Tiere,
welche eine Infektion mit Miusesepticimie infolge der
Wirkung des injicierten Blutes immuner Tiere tiberstanden
haben, noch ldngere Zeit immun gegen eine zweite Infektion
bleiben.

Nach Abschluss unserer Untersuchungen ist eine Arbeit
von Gabritschewsky {ber Milzbrand erschienen, in
welcher dieser Forscher ebenfalls zu dem gleichen Resultat
kommt, dass der Saft und das Blut von gegen Milzbrand
immunen Kaninchen und Hunden weder als prophylaktisches
noch als therapeutisches Mittel gegen Milzbrand far nicht
immune Tiere betrachtet werden kann, wie die Unter-
suchungen Ogatas zu bewcisen schienen.
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Litteratur.

Ogata: Uber die Einflusse einiger Tierblutarten auf cinige pathogene
Bacterien I und II.

Ogata: Uber die bacterienfeindl. Substanz des Blutes.

Haines: Geschichte und Kritik der Hypothesen zur Erklarung der er-
worbenen Immunitat.

Behring: Ursache der Immunitit von Ratten gegen Milzbrand.

Ribbert: Jetziger Standpunkt der Immunititslehre.

Buchner: Uber bacterienfeindl. Wirkung des Blutes.

v. Fodor: Untersuchungen iiber die bacterientstende Wirkung des Blutes etc.

Behring u. Nissen: Uber bacterjenfeindl Eigenschaften verschiedener
Blutserumarten,

Stern: Wirkung des menschl. Blutes auf pathog. Bacterien.

Emmerich: Ursache der Immunitat etc.

Behring u. Kitassio: Uber das Zustandekommen der Tetanusimmunitit
bei Tieren.

Ehrlich: Uber Ricin. Experimentelle Untersuchungen zur Immunititsfrage.

Klemperer: Versuche iber Immunisierung und Heilung bei der Pneumo-
cocceninfektion.

Gabritschewsky: Beitrag zur Frage der Immunitit etc.
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Lebenslauf.

[chy Oscar Brandt, ev. Confession, Sohn des Gutsbesitzers Albert
Brandt zu Lensin, wurde am 21. Januar 1868 zu Lensin, Kreis Greiffenberg,
geboren.,  Ich besuchte das Buggenhagensche Gymnasium zu Treptow a/R.,
welches ich Michaelis 1885 mit dem Zeugnis der Reife verliess, um in
Greifswald und Berlin Medizin zu studieren. Am 1. November 1887 be-
stand ich zu Greifswald die drztliche Vorpriifung, beendete im Mirz 1891
das medizinische Staatsexamen dortselbst und unterzog mich im Juni 1891
dem examen rigorosum.

Meine akademischen Lehrer waren

cin Greifswald:
Arndt. J. Budge f. Ballowitz. Grawitz. Helferich. Krabler. Landois.
Limpricht. T.&ffler. Mosler. Pciper. Pernice. v. Preuschen,. Schmitz.
Schulz.  Solger. Sommer. Striibing.

in Berlin:
v. Bergmann. Gerbardt. Landau. Olshausen. Oppenheim. Winter.
J. Wolft.

Allen diesen meinen hochverehrten ILehrern spreche ich an dieser
Stelle meinen aufrichtigen Dank aus.
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Thesen.

I

Das Blut oder das Blutserum von gegen Milzbrand
bezw, Miusesepticiimic immunen Tieren hat sich niche als
cin therapeutisches  Mittel  gegen diese  Infektionskrank-
heiten bewdihrt,

II.
Bei Gangrina senilis empfichlt es sich, von vornherein
die Oberschenkelamputation auszufihren.

111

Bei plattem Becken ist bei hochstehendem Kopf die
Zange contraindiziert.




