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Einleitung

Die hiufige Anwendung, welche die Fiebermittel, zwecks
Herabsetzung der abnorm gesteigerten Korpertemperatur, bei
Infektionskrankheiten finden, legte uns den Gedanken nahe,
die Einwirkung zu studieren, welche  diese Substanzen auf
die natorliche Resistenz ausiiben. Es liegl eine aulserordent-
lich grolie Zahl von Arbeiten in der Literatur bereits vor,
die sich experimentell mit der Einwirkung verschiedener Ein-
flitsse auf die natiirliche Widerstandsfihigkeit des Organismus
gegen Infektionen beschiiftigen. Beim Nachschlagen in der
einschligigen Literatur leisteten uns besonders grosse Dienste
die Arbeiten, welche die Resultate anderer Forscher zusammen-
falsten und kritisierten. Wir erwithnen hier besonders die Ar-
beiten, von M. Hahn, Handbuch far pathogene Mikroorga-
nismen ,Ueber die natiirliche Resistenz® von Trommsdorff,
Archiv fir Hygiene, Band 59, Heft I; von Friedberger: Hand-
buch fur pathogene Mikroorganismen. B. IV. Ueber bakteri-
cide Sera®, sowie die Arbeit von Metschnikoff: Handbuch fiir
pathogene Mikroorganismen. B. IV. Es se1r uns gestattet, eine
kleine Uebersicht tiber diese Arbeiten nachfolgen zu lassen,
da diese Arbeiten bemnahe alles bringen, was auf dem Gebhiete
der natiirlichen Resistenz gearbeitet wurde.

Natiirliche Resistenz.

Die Ansichten, welche 1n dem Werke von Hahn iiber
»Natiirliche Resistenz® enthalten sind, kann man kurz in fol-
gender Weise zusammenfassen:

Trotz der grofien Verbreitung der pathogenen und sapro-
phytischen Mikroorganismen sowohl auf der tierischen Haut,
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als i den meisten Korperhohlen, welche mit der Auienwelt
in direkter Verbindung stehen, fand man die meisten tierischen
Siifte und besonders das Blut vollkommen frei von Mikro-
organismen. Es missen folglich diese Sifte iiber Kriifte ver-
fiigen, welche sie von den zahlreichen Feinden schiitzen. Wir
fassen diese Schutzeinrichtungen, welche den tierischen Orga-
nismus  gegen die saprophytischen und parasitischen Mikro-
organismen und deren Gifte schiitzen, unter dem Begrift der
natirlichen Resistenz zusammen.

Diese Resistenz unterliegt grofien Schwankungen, beson-
ders interessant sind dieselben, je nachdem man sie mn Bezug
auf Spezies, Rasse oder Individuum betrachtet.

Schwankungen

je nach:
Spezies.

Diese Schwankungen werden vermutlich mehr in dem
differenten Stoffwechsel der einzelnen Tierspezies, iiber den
wir durchaus noch nicht geniigend informiert sind, zu suchen
sein, als in dem baktericiden Vermogen der Korpersifte. Hier
konnen Stoffwechsel, Temperaturverhiltnisse, Unterschiede in
der Alkaleszenz des Blutes, welche ja nur ein Ausdruck diffe-
renter Stoffwechselvorgiinge sind, vielfach fiir die Vermehrung
der Bakterien bei verschiedenen Spezies verschiedene Ver-
hiltnisse schaffen und so ginstige oder ungiinstige Beding-
ungen abgeben. Es scheinen auch Fille absoluter Immunitit
nicht allzuhéufig zu sein.

Rasse.
a) Ber Tieren.

Die Erfahrungen, welche man mit verschiedenen Tier-
rassen gemacht, gegeniiber verschiedenen Infektionskrank-
heiten, zeigten eine Verschiedenheit der Resistenz der ver-
schiedenen Rassen.

b) Bei Menschen.

Es konnen Unterschiede in bezug auf die Resistenz ein-
zelner Rassen gegeniiber bestimmten Infektionskirankheiten
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vorhanden sein. Die Resistenzunterschiede bei den Menschen-
rassen sind jedoch noch nicht geklirt.

Die Verschiedenheit der Lebenshaltung, Reinlichkeit,
Sitten, Gebriiuche, Wohlstand und Armut, Ehegewohnheiten,
religiose (Gegensiitze, Abschluls der Rassen von einander, er-
worbene Immunitit, machen bei Menschen die Vergleichung
schwieriger als bei Tieren und sie konnen natiirliche Rassen-
immunitiit vortduschen. Uebrigens sind bei Tieren vergleichende
Studien leichter anzustellen als bei Menschen.

Individuum.

Man hat grosse Differenzen in der Resistenz bei Indi-
viduen derselben Spezies beobachtet. Diese Differenz tritt je-
doch desto mehr in den Hintergrund, je mehr die Virulenz
des Lrregers steigt. Wihrend bei der Spezies-Resistenzdifferenz
Verschiedenheit der Stoffwechselvorgiinge die Hauptrolle
spielen, mufs man bei der Resistenzverschiedenheit verschie-
dener Individuen auf biologische Faktoren zuriickgreifen.

Begriff der allgemeinen Resistenz.

Die allgemeine Resistenz 1st die Féahigkeit des Organis-
mus, Mikroorganismen, die in den Korper eingedrungen sind,
zu vernichten oder um eine bereits bestehende Infektion zu
lokalisieren und zu heilen.

Historische Entwicklung.

Van den Brocks, Hauser, Zahn machten darauf aufmerk-
sam, daB in den innern Korperorganen und im Blute keine
Mikroorganismen bei gesunden Tieren vorkommen.

Niigeli stellte darauf eine Theorie auf, um diese Wahr-
nehmung zu erkldren:

Durch gegenseitige Nahrungsmittelwegnahme treten die
Bakterien und die Korperzellen in einen Konkurrenzkampf,
in welchem eine Art Sieger bleibt und die andere wegen
Nahrungsmangel eingeht. Diese Theorie wurde jedoch spiiter
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ganz verlassen: Fodor sah Milzbrandbazillen in frischem Herz-
blut absterben. Verschiedene Autoren wiesen darauf hin, dafs
die Koagulation schon eine Abnahme bewirken kann. Nutall
fand alsdann baktericide Stotfe 1m defibrmierten Blut, pleu-
ritischen Exsudat, in Humor aquens liq. pericardii, beim
Menschen, Kaninchen, bei Méiusen, Hammeln, Hunden, Tauben,
welche Flissigkeiten Milzbrandbazillen, Bacsubtilis, Bac. mega-
thertum, Staphylococcus pyogenes aureus abtoteten. Er sah
ferner, dal ldngeres Erhitzen auf 55° die baktericide Wir-
kung authob. Nissen fand Peptonblut baktericid. groie Bak-
terienmengen in vitro oder in vivo zerstorten die bhaktericiden
Stofte, es fand vollstindiger Verbrauch dieser Stoffe statt.

Um seme humorale Theorie zu stitzen, stellte Buchner
zellfretes Serum  dar, welches stark baktericid wirkte, er
nannte die keimtotenden Stoffe des Serums ,Alexine”.

Durch die Tatsache, dali Leukocyten baktericide Stotfe
ausscheiden kinnen, sah man sich alsdann gezwungen, die
humorale und die Metschnikoft’sche Theorie emander niher
zu bringen. Es wurden beiden Theorien emen Teil der Wir-
kung zur Erklirung zugeschrieben.

Wiihrend Buchner fiir die Einheit der Alexine eintrat,
nahmen Ehrlich und seine Schiiler eine Vielheit der Ale-
Xine an.

Die Theorie von Ehrlich 1st heute die am meisten ange-
nommene.

Nachweis der baktericiden Wirkung einer Fliissigkeit.

Ber semnen Versuchen tiber Baktericidie der Korpersiifte
emplahl Petterson folgendes Verfahren zum qualitativen Nach-
weis der Alexmewirkung. In emn Rohrchen, in welchem sich
5 0/, verflissigle Gelatine befindet, siht man gleichmiiliig eine
Bakterienart ein. (Man nimmt eine wenig widerstandsfithige
Art wie z. B. Bact. typhi). Nach dem Erstarren der Gelatine-
schicht schichtet man 5% der zu prufenden Flissigkeit da-
rither und bringt das Rohrchen 1 den Fisschrank. Nach
I—3 Tagen lalt man die Kolonien bei Zimmertemperatur



auswachsen. Man beobachtet alsdann eine 2—4 mm hohe
Gelatineschicht, welche durch Einwirkung der diffundierten
Alexine frer von Kolonien 1st, wihrend der Rest der Gelatine
vollkommen ausgewachsene Kolonien enthilt,

Technik der quantitativen Bestimmung der Baktericidie
einer Fliissigkeit.

Man siiht emne Bakterienart in Bouillon ein und liBt sie
24 Stunden bei 37°. Alsdann stellt man die Verdiinnung dieser
Kultur her. Je nach Bakterienspezies muls man verschieden
verdiinnen. Oft gentigt schon ein Tropfen einer zehnfach ver-
diinnten Kultur, um die Alexinewirkung zu erschiopfen. Nach-
dem man durch Vorversuche den Grad der Verdiinnung festge-
stellt hat, geht man zu den eigentlichen Versuchen tiber. Man
verfihrt hierbei kurz in folgender Weise: Man bringt in drei
Rohrchen je 2°¢ des zu priifenden Serums, zwel Rohrchen
liist man aktiv, eines 1naktiviert man, indem man es bei
55—60° eine halbe Stunde lang erwiirmt. Man stellt alsdann
die Verdiinnung der Bakterienkultur her. Von dieser Ver-
diinnung sidht man einen Tropfen in jedes Rohrchen ein. Mit
einer Platinose von 2—4 mgr. Fassungsvermogen entnimmt
man alsdann eine Probe der gut gemischten Flussigkeit und
sitht sie in Gelatine oder Agarrohrchen und alsdann in gleich-
groBBe Petrischalen aus. Man hat hiermit die Zahl der Bak-
terien, welche in einer Oese der Flissigkeit vor der baktericiden
Wirkung des Serums enthalten waren.

Alsdann bringt man die Rohrchen in den Brutschrank
be1 37°, Man schiittelt die Rohrchen von Zeit zu Zeit gut um. -
Nach 2, 3, 6, 24 Stunden der Bebriitung entnimmt man wieder
mit der gleichen Oese gleich grofe. Proben, siht sie in Gela-
tinerohrchen und giefst sie alsdann in Petrischalen. Man zieht
wegen der leichteren Handbarkeit der Gelatine diese vor, bei
Bakterien, welche gut auf Gelatine wachsen. Man libt die
Platten auswachsen und vergleicht die verschiedenen Ptatten
miteinander. Man sieht alsdann, ob Wachstum, Wachstum-
hemmung oder Vernichtung der Bakterien wihrend der



Bebriitung der Serumrihrchen eingetreten ist. Der Hohepunkt
der Wirkung i1st gewohnlich nach 6 bis 7 Stunden einge-
treten.

Hegeler empfiehlt, die Rohrchen wihrend der Bebritung
zu schutteln; dadurch sollen Wuchsverbinde oder Aggluti-
nation vermieden und die enzymatose Wirkung verstirkt
werden. Man tauche die Platinise bei der Probeentnahme
immer gleich tief ein und suche tiberhaupt immer vergleichende
Resultate durch Einhalten derselben Versuchsbedingungen zu
erhalten.

Eigenschaften der Alexine.

Das wesentliche Charakteristikum der Alexine ist, mangels
anderer Krilerien, die Temperaturreaktion.

Den Alexinen kommt jene baktericide Wirkung zu, welche
durch halbstiindiges Erwérmen auf 55° aufgehoben wird.

Die Alexine konnen durch Salzzusatz zum Serum ge-
fillt werden. Ihre Reindarstellung ist jedoch leider bis heute
noch nicht moglich gewesen.

Buchner schaltete die Téatigkeit lebender oder abgestor-
bener Leukocyten 1m Serum, dadurch aus, indem er zellfreies
Serum herstellte. Dieses Serum kann jedoch neben Alexinen
andere bactericide Stoffe enthalten, welche hohere Temperatur-
grade aushalten. Buchner erhielt mit Kaninchenserum (zell-
freiem) gegeniiber Typhusbazillen folgende Resultate:

A. Temperatureinwirkungen.

0c. Frieren und Wiederauftauen schidigt die Baktericidie des
Serums nicht.

Mehr als 0°. Bei kithler Aufbewahrung bleibt das Serum oft
wochenlang wirksam.

37°5—37¢ 8. 20stiindiges Erwiirmen auf 37°5 veriindert die
Baktericidie des Serums nicht.

440 8—450 6. 6stiindige Einwirkung dieser Temperatur be-
wirkt starke Schidigung der Alexine.

500—b1eb. 6Gstundige Emwirkung bewirkt vollstéindige Ver-
nichtung.



55°. Halbstindige Einwirkung bewirkt vollstindige Vernich-
tung der Alexine.
Die vernichtende Wirkung héherer Temperaturgrade kann
durch Eintrocknen des Serums bei gewohnlicher Temperatur
oder durch Salzzusatz zum Serum aufgehoben werden.

Die Wirkung des Seruwms bleibt jedoch konstant.

Die baktericide Wirkung des Serums bleibt dieselbe,
wenn man dem Serum Losungen der Salze der Alkalien zu-
setzt. Z. B. Losungen der Sulfate, Chloride, Nitrate der
Alkalien.

Die Wirkung des Serums wird ferner nicht geschwiicht
durch Neutralisafion des Serums, sowie durch Evakuation der
Gase des Serums.

Die Wirkung des Serums wird dagegen geschiidigt:

1. Durch direktes Sonnenlicht.

Hier wird, besonders bei Sauerstoffzutritt, binnen wenigen
Stunden die Baktericidie aufgehoben.
2. Durch Verdinnung mit Wasser.

Zwolffaches Verdiinnnen mit Wasser, sowie Dialyse gegen
destilliertes Wasser heben die Baktericidie des Serums auf.
3. Durch Sera anderer Tierspezies.

4. Zu grobe Bakterieneinsaat.

Diese hebt die baktericide Wirkung infolge Velblaucheb
der keimtotenden Stoffe auf.

5. Hohere Temperaturgrade.

Parallelismus der baktericiden und der globuliciden
Wirkung des Serums.

Buchner stellte fest, daBs die globulicide und baktericide
Wirkung 1 tbereinstimmender Weise nicht nur durch hohere
Temperaturgrade, sondern auch durch Licht, namentlich bei
Sauerstoffgegenwart, durch Zusatz des Serums einer anderen
Tierart herabgemindert bezw. aufgehoben werden kann.
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Natur der Alexine.

Die Alexine wurden von Buchner zuerst als labile Ei-
weilskorper betrachtet, spiiter reihte er sie unter die En-
zyme el.

Ursprung der Alexine.

Der zweifellose Zusammenhang, in dem das Auftreten
der Leukocyten mit jedem Infektionsprozesse steht, die Be-
obachtung tber die Phagocytose einerseits und die baktericide
Wirkung des zellfreien Serums auf der andern Seite haben
schon frithzeitig den Gedanken nahegelegt, auch die Alexine
in einen urséichlichen Zusammenhang mit den Leukocyten zu
bringen. Verschiedene Experimentatoren suchten den Zu-
sammenhang der baktericiden Stoffe der Leukocyten mit der
Baktericidie der Korpersiifte festzustellen. Sie stellten leuko-
cvtenreiche Exsudate her durch Injektion in die Pleurahohle
des Versuchstieres verschiedener Stoffe, z. B. Glutein, Kasein,
Aleuronat, usw.

Andere zogen die Alexine mittels destilliertem Wasser
aus den Leukocyten aus, oder extrahierten durch Zerreiben
mit Glaspulver, Quarzsand, Kieselgur und behandelten sie
weiter zwecks Extraktion mit physiologischer Kochsalzlosung.

Es wurde auf diese Weise ein Parallelismus in der Bak-
tericidie der Leukocytenextrakte und der Alexine gefunden.
Schattenfroh konstatierte jedoch verschiedene Unterschiede
zwischen Alexinen und Leukocytenextrakten. Gruber ging so-
gar so weit, dalb er sich direkt far die Nichtidentitit der
Alexine und der bactericiden Stoffe der Leukocyten aussprach.
Nach den zahlreichen Versuchen, welche angestellt wurden,
konnen wir also ruhig als erwiesen ansehen, dafs im lebenden
Organismus Alexine frei zirkulieren.

Bei den engen Beziehungen, welche zwischen Leukocyten
und Alexinen bestehen, ist es selbstverstiindlich, dals wenig-
stens ein Teil der im Blute zirkulierenden Alexine von den
Leukocyten abstammen muls. Wihrend Metschnikoff annimmt,
dals die Alexine der Leukocyten erst bei deren Absterben ins
Blut ttbergehen, erbrachten andere Autoren wie Wilde, Tromms-



dorff den Beweis, dalb sie im Blute frer zirkulieren konnen.
Auch auf der andern Seite 1st Wahrscheinlichkeit vorhanden,
daB sie frei zirkulieren, da fortwihrend Leukocyten im Blute
absterben. (Pohl und Stohr.)

Dali die Leukocytenzelle nicht bereits pathologisch ver-
iindert oder abgestorben sein muf3, sondern daf man auch
aus lebenden Leukocyten Alexine gewinnen kann, wiesen
Latschentko und Trommsdorff nach.

Je nach der Stirke des Reizes, welcher auf die Leuko-
cyten einwirkt, kann man nach Hahn folgendes annehmen:

1. Zuerst tritt Chemotaxis ein.

2. Alsdann Freltitigkeit der Leukocyten oder Abgabe der
Alexine.

3. Zelltod.

Wauters Versuche tiber den Gehalt an baktericiden Stoffen
der verschiedenen Korperorgane sind fir den Ursprung der
Alexine besonders interessant. Er hehandelte die Organe auf
sehr schonende Weise und fand:

1. Das rote Knochenmark hat die stirkste Wirkung.

2. Lungen, Bindegewebe, Milz wirken stark bactericid.

3. Leber, Nieren, Pankreas, Nebennieren, Hoden haben
mittlere Wirksamkeit, welche jedoch in weiten Grenzen
schwankt.

4. Gehirn, quergestreifte Muskulatur, Thymusdriisen sind
fast unwirksam.

Die Frage, ob die Alexine des Blutserums identisch mit
den aus den Leukocyten gewonnenen Stoffen sind, ist also
noch nicht ganz klargestellt. Indessen sprechen die Mehrzahl
der Beobachtungen, besonders die Versuche von Wassermann,
fir die Identitiit. Es 1st also bis jetzt nur festgestellt:

1. dab die Leukocyten im lebenden Zustande
baktericide Stoffe abgeben konnen (Tromms-

dorff, Laschtschenko, Hahn);

2. dab sie proteolytische Enzyme enthalten.

Es ist jedoch nicht sicher, daB diese letzteren mit den
Alexinen identisch sind.
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Der Beweis der Identitit 1st schwer zu erbringen, weil
frische Leukocyten zu wenig proteolytische Wirkung haben,
um chemisch deutlich zu wirken.

Es liegt also eine groBe Wahrscheinlichkeit vor, daf
die Leukocyten die Hauptquelle der Alexine sind, aber der
Beweis hiefiir ist noch nicht eindeutig erbracht.

Andere Theorien zur Erklirung der Baktericidie
des Serums.

Viele Autoren wollten die Baktericidie des Serums auf
einfachere Weise erkliren.

Die Kohlensiure des Serums sollte eine entschiedene
Rolle ausithen nach Behring und Christmas. Jedoch wies
Kiontza die Unrichtigkeit dieser Behauptung nach.

Konzentration des Serums.

Die hohere Konzentration des Serums gegeniiber den ge-
wohnlichen Nahrmedien der Bakterien sollten die Bakterien
zum Absterben bringen. (Metschnikoff). Buchner wies jedoch
die Unrichtigkeit dieser Auffassung nach.

Salzzusatz und Hungerzustand.

Der plasmolysierende Einflufs der Mineralsalze bei gleich-
zeitigem Hungerzustande sollte die Abtotung der Bakterien
zustande bringen (Baumgarten, Jetter, Walz, Fischer). Es
wurde dies spiiter durch folgende Versuche widerlegt:

Antialexinhaltiges Serum hebt die Wirkung des Alexins
im Tierkorper auf (Trommsdorff). Er wies ferner nach, dal
der Plasmoptyse und der Plasmolyse keine entscheidende
Wirkung bei der Keimtiétung zukommen. |

Der Einfluls des Nahrungsmangels im Serum als Haupt-
ursache be1 der Bakterienvernichtung schlofs Hegeler durch
seine Versuche aus. Eine sehr griindliche Widerlegung brachten
Klimoff und Lingelsheim. Bei Zusatz von 1°/, Pepton zum
Serum wurden Typhusbazillen noch gut abgetotet.
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Der chemische Unterschied zwischen aktivem und inak-
tivem Serum sollte nach Emmerich, Tsuboi, Steinmetz, den
Unterschied in der Baktericidie ausmachen.

Buchner widerlegte jedoch durch seine Versuche eine
solche Auffassung.

Ehrlich und seine Schiiler erklirten die Keimvernichtung
auf folgende Weise: |

Wenn ein fremdartiger Bestandteil, ser es ein Toxin,
sel es eine fremde Zelle, sei es ein Blutkorperchen, in den
Organismus eingefithrt wird, so tritt er mit irgend welchen
bindenden Gruppen der Zellen des betreffenden Organismus
den sogenannten Rezeptoren infolge chemischer Affinitdt in
Verbindung. Diese geschidigte Zelle produziert alsdann im
Ueberschufs Rezeptoren oder Seitenketten, welche alsdann in
das Blut abgestoien werden. Man unterscheidet zwei Gruppen
von Rezeptoren, eine thermolabile, welche bei 55° vernichtet
wird, das Komplement und eine thermostabile, welche eine
Erhitzung auf 55° vertrégt; Ehrlich nannte diese Gruppe:
Immunkorper, Antikorper, Zwischenkorper oder Ambozeptor.
Dieser Zwischenkorper besitzt zwei haptophore Gruppen, eine
cytophyle, welche sich mit der Zelle verbindet und eine komple-
mentophyle Gruppe, welche sich mit dem thermolabilen Komple-
ment verbindet. Jede hdmolytische oder bactericide Leistung
setzt einen anderen Zwischenkorper voraus. Ehrlich nimmt
eine Vielheit der Zwischenkorper und der Komplemente an.

Bordet identifizierte die Komplemente mit Buchners Ale-
xinen, er nannte den Ambozeptor: substance sensibilisatrice,
Metschnikoff nannte thn: Phylocytase, Miller: Copula, Lou-
don: Desmon, Gruber: Prdiparator.

Die Agglutinine konnen eine Bedeutung fiir die natiir-
liche Resistenz besitzen. Sie konnen unter Umstinden durch
Verklebung der Bakterien zu einer Lokalisierung des In-
fektionsprozesses beitragen, so dal3 statt einer Allgemeinin-
fektion lokale Herde entstehen. |

Lo



Schwankungen der Baktericidie.

Wie bereits angefihrt warde, haben wir die Phagocytose
cinerseits, den Alexingehalt andererseits als die wichtigsten
Acuberungen der naturlichen Widerstandsfihigkeit zu  be-
trachten.  Wir wissen, dals ferner die Phagocytose eine Lir-
schemnung 1st, die nur auf bestimmte Reize eintritt. Nach
bactericiden Versuchen mit Menschenblut wissen wir, daf
auch der Alexingehalt innerhalb weiter Grenzen schwankend
ist. Ungesunde Wohnung, ungeniigende Ernidhrung, psyclische
Einwirkungen, wie Kummer, Sorgen, Erkrankungen, wie akute
Magen- und Darmerkrankungen. Blut vollkommen gesunder
Tiere zu verschiedenen Zeiten untersucht, ergaben bei der
gleichen Bakterienart bedeutende Schwankungen. Kurz vor
dem Tode sinkt oder verschwindet der Alexingehalt des Blutes.
Lebende oder tote Bakterien verbrauchen die Alexine und
konnen die Wirkung des Serums schwiichen.

Ob tberhaupt im ersten Stadium der Infektion Steige-
rung des Alexingehaltes eintritt, ist jedoch noch zweifelhaft.

Wir wissen, dali ber einer Infektion, wo Hyperleuko-
cytose auftrtt, Steigerung der Alexine emtritt.

Herabsetzung der natiirlichen Resistenz.

Bei der Herabsetzung der natirlichen Resistenz spielen
allgemeine Faktoren, wie soziale Einflusse, Luft, Erndhrung,
Untererniihrung, Spezies, Rasse, Alter, Aenderung des Ge-
samtstoffwechsels eme grolse Rolle. Auch nichtbakterielle
Krankheiten kinnen die Resistenz gegen Bakterien herab-
setzen.

Bei Diabetes mellitus, Phloridzindiabetes tritt Herabsetzung
der Blutalkaleszenz ein. In den letzten Stadien des Diabetes
sinkt der Alexingehalt des Blutes. Man beobachtete beir Nerven-
erkrankungen, dal die Baktericidie stark herabgesetzt wurde.

Bei Muskelermiidung ber Versuchstieren trat Herab-
setzung der Blutalkaleszenz emn. Auch durch Erkiltung be-
wirkte man, dafs die Tiere der Infektion leichter erlagen. Man
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konnte jedoch keinen Unterschied in der Baktericidie des
Blutes konstatieren. Durch Abkiithlung beobachtete man eine
Leukopenie bei Kaninchen. Diese Verarmung des Blutes an
Leukoeyten wurde gefolgt von einer Hyperleukoeytose. Gifte
konnen die Baktericidie viel herabsetzen. Durch Mineralgifte,
wie Arsenik, Jod, Sublimat, brachte man ber starken Gaben
Hypoleukocytose, bei kleineren Gaben Hyperleukocytose hervor.
Auch Gase haben einen groBien Einflufs

" Gewerblich wichtige Gase, wie CO, CO,, H,S, CS,, er-
gaben, daB die Infektionen mit Milzbrand-, Rauschbrand-,
Coli-, Typhus-, Cholerabazillen Pneumokokken be1 Tieren,
die chronisch mit solchen Gaben vergiftet wurden, rascher
verlaufen.

Akute Vergiftungen verlaufen 1m allgemeinen zu rasch,
als dals man sichtbare Resultate erhalten konnte: Man sah,
dafs bei der Chloralisierung eines Hundes die Blutalkaleszenz
sank. er blieb jedoch unempfinglich gegen Milzbrand.

Die Wirkung des Alkohols auf die natiirhche Resistenz
suchte man dadurch zu kldren, daBl man wihrend zwei Tagen
10—20¢ absoluten Alkohol in vier- bis fiinffacher Verdiinnung
gab. Es trat ber Kaninchen Verringerung der Blutalkaleszenz
vis-a-vis von Choleravibrionen ein, sechsfache Verminderung
der Baktericidie, Beeintrichtigung des Stoffwechsels und der
zellularen Funktionen.

Uréinische Intoxikation durch Unterbindung der Ureteren
fithrt 1n den lelzten Stadien ein allgemeines Schwinden der
baktericiden Wirkung des Serums herbei. Ferner beobachtete
man bei Vergiftung mittels Klapperschlangengift Schwinden
der keimtotenden Kraft.

Steigerung der Baktericidie.

Allgemeine Faktoren konnen eine grofie Rolle bei der
Steigerung der Baktericidie spielen.

Verbesserung der Wohnungsverhiltnisse, der Ernéhrungs-
bedingungen, individuelle Hygiene, Hautpflege, Muskelaktion,
Berufstitigkeit spielen eine grofze Rolle. In bezug auf Pflanzen-
und Fleischkost fand man bei einseitiger Ernéhrung bei Hunden
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keinen Unterschied in der Baktericidie. Der Emnflufs der Luft
und des Lichtes auf die Steigerung der Resistenz des Orga-
nismus ist noch nicht geklirt.

Hahn wies nach, dalt Menschenblut im Stadium der
Hyperleukoeytose entnommen, hohere baktericide Wirkung
entfaltete, wie normales Blut. Die Versuche, welche darauf
abziehlen, nach bereits eingetretener Infektion eine kiinstliche
Steigerung der Baktericidie herbeizufithren, bewegen sich fast
alle in einer durch die Theorie nunmehr gerechtfertigten Er-
ziehlung einer Hyperleukocytose. Der Entziindungsprozefs bringt
eine lokale Steigerung der Leukocytenzahl hervor. Diese lo-
kale Ansammlung der Leukocyten hat einen giinstigen Ein-
flub auf die Heilung. Bei der giinstigen Wirkung der Ent-
ziindung scheint es angebracht, je nach Fall eine lokale oder
eine allgemeine Leukocytenvermehrung anzustreben.

Steigerung der natiirlichen Resistenz durch lebende
Bakterien anderer Art.

Diese Steigerung ist nur von kurzer Dauer. Es handelt
sich hier um eine lokale oder eine allgemeine Steigerung der
natirlichen Resistenz, hervorgerufen durch eine lokale oder
eine allgemeine Hyperleukocytose.

Steigerung der natiirlichen Resistenz durch abgetotete
Bakterien.

Durch Verreitben mit Quarzsand und Kieselguhr alsdann
unter hohem Druck ausgeprefst, mit Choleravibrionen und
Typhusbazillen ausgefiihrt, erzeugt man bei Injektion Fieber,
aseptische Entziindung und allgemeine Hyperleukocytose.

Steigerung der Resistenz durch vermehrte Blutzufuhr.

Man erzielte durch Stauung und Hyperdmie bei gonor-
rheeischen, tuberkulosen Affektionen beir akutem und chroni-
schem Gelenkrheumatismus, Lungentuberkulose gute Resultate.
Durch Injektion von Zimmtsiure bringt man Gefifsneubildung
i den erkrankten Teilen hervor, der Blutkreislauf wird ver-
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bessert und es tritt alsdann eine giinstige Wirkung auf. Ferner
wirken Alkoholverbiinde auf reflektorischem Wege reizend,
sie wirken wasserentziehend und bewirken durch den Reiz
Erhohung des Blutdruckes.

Steigerung der natiirlichen Resistenz durch pflanzliche
und tierische Stoffe.

Wir wissen, daBl man durch Einverleibung verschiedener
pflanzlicher und tierischer Stoffe eine lokale, wie eine allge-
meine Hyperleukocytose im tierischen Organismus hervorrufen
kann. Den giinstigen EinfluB dieser Hyperleukocytose be-
stitigen die Versuche von Ogata, Jasuhara, Richet, Héricourt,
Behring, Hankin, Kruse,‘ Pansini, Chenot, Picq., welche Ver-
suchstieren verschiedene Normalsera injizierten.

Normalserum solcher Tiere, welche natiirlich immun gegen
Milzbrand sind, wie Frosche, Ratten, Hunde, schiitzt, anderen
Tieren injiziert, welche diese Eigenschaft nicht haben, wie
z. B. Kaninchen, Méuse und Meerschweinchen, gegen Milz-
brand.

Normales Hundeserum, Kaninchen injiziert, hat einen
giinstigen Verlauf auf die Impftuberkulose.

Menschenserum, Tieren injiziert, schiitzt dieselben gegen
Pneumokokkeninfektion.

Rinderserum, Meerschweinchen injiziert, heilte dieselben
von der Rotzinfektion.

Enderlen priifte verschiedene der obigen Versuche nach,
konnte jedoch diese Resultate nur teilweise bestitigen. Indi-
viduelle Verschiedenheiten, Applikationsweise, Mengen des
Serums konnen bei der nicht immer stark ausgesprochenen
chemotaktischen Wirkung des normalen Serums eine grofe
Rolle spielen.

Eine groBe Reihe von durch chemische Prozeduren ge-
wonnenen Eiweikorpern der Tier- und Pflanzenwelt, ebenso
wie die Derivate dieser EiweiB3stoffe, haben eine chemotak-
tische Wirkung auf die Leukocyten und fithren dement-
sprechend eine allgemeine oder eine lokale Leukocytose herbei.
Poehl wies dies bei den Thymus-, Sperma- und Lymphdriisen-



— 99

extrakten, welche Nukleinkérper enthalten, nach. Injektion
von Glutenkasein, Leguminin, Weizen-, Iirbsenbreimehl, Hemial-
bumose, Alkalialbumose, Alkalialbuminat, Leim bringen Hvper-
leukocytose hervor.

Das Gleiche wies Matthes und Krehl bei Albumosen nach.
Nur die ersten Umwandlungsprodukte der Eiweilskorper wirken
stark chemotaktisch. Leucin und Glykokoll haben nur eine
méiBige Wirkung. Tyrosin, Harnstoff, Skatol u. s. w. haben
keine Wirkung mehr. Auch die den Eiweilkorpern nahe-
stehenden Enzyme haben chemotaktische Wirkung. Paw-
lowsky wies dies fiir Abrin und Papayotin nach, indem er
Tiere heilte, welche mit Milzbrandbazillen 1nfiziert waren.
Hildebrand wies dies fir Kmulsin und Diastase ber Kaninchen
gegeniiber Septikiimiebazillen nach. Schon relativ einfach zu-
sammengesetzte Korper, wie Spermin und Pilokarpin wurden
zur Erzeugung der Hyperleukocytose angewandt.

Nachdem wir emne kurze Uebersicht tiber Hahn’s Werk
,Natirliche Resistenz“ gegeben, wenden wir uns der aus-
fihrlichen Arbeit von Friedberger ,Ueber Baktericide Sera®
zu und betrachten wir die verschiedenen Theorien, sowie
die ,historische Entwicklung® und die ,Quelle dev Alexine®.

Friedberger duliert sich, dai nach dem heutigen Stande
unserer Kenntnisse die baktericide Fihigkeit des normalen
Organismus 1m Wesentlichen aut die gleichen Ursachen zu-
riickzufithren 1st wie die des immunisierten Organismus. Im
Kapitel tiber Bactericidie des Normalserums finden wir fol-
gende Meinung: Fast von Anbeginn der bakteriologischen
Forschung stehen zur Erklirung des Phinomens der Dak-
terienvernichtung zwei Theorien 1m Vordergrunde des Inte-
resses:

1. Die Metschnikoft’sche Theorie fithrt die natirliche
Widerstandsfihigkeit des Organismus gegeniiber gewissen In-
fektionskrankheiten auf eine aktive Titigkeit der Leukocyten
zuriick, dem Korper wird also eine dynamische Rolle bei der
Bakterienvernichtung zugeschrieben.

Das Studium der Immunitit brachte mancherler Resultate
zutage, fir die die Metschnikoft’'sche Lehre keineswegs eine
befriedigende Erklirung bot.
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2. Die humorale Theorie, nach der bestimmten Stoffen
der Korpersiifte die Aufgabe der Bakterienvernichtung zufllt,
die also dem infizierten Organismus, wenigstens bis zu einem
gewissen Grade, eine statische Rolle ber dem Immunitiits-
prozels vindiziert.

Man hat sich mehr und mehr der Ueberzeugung zuge-
wandt, dals die bakterienvernichtenden Krifte des Organis-
mus im wesentlichen gewissen Eigenschaften der zellfreien
Fliissigkeiten, besonders des Blutes, zuzuschreiben seien.

Wir haben die Literaturangaben von Friedberger zur
leichteren Uebersicht tabellarisch zusammengestellt,
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Die Ehrlich’sche Theorie.

Beim Studium der Vorgiinge, wie sie sich in hiimolytischen
und eytolytischen Sera abspielen, stellte Ehrlich seine geniale
Seitenkettentheorie auf, welche heute im Mittelpunkte der ge-
samten biologischen Forschung steht.

Nach Ehrlich stellen die spezifischen Schutzstoffe keinen
dem Haushalt des Organismus urspriinglich fremden Bestand-
teil dar, er sieht vielmehr in der Immunitit nur ein Kapitel
der allgemeien Erndhrungsphysiologie. ,Der eminent zweck-
miBige Modus der Bakteriolyse erklirt sich so in der ein-
fachsten Weise als das. Widerspiel uralter Protoplasmaweis-
heit. (Ehrlich). Nach den Anschauungen Ehrlichs, wie sie
zuerst 1 seiner klassischen Arbeit | Ueber das Sauerstoff-
bediirfnis des Organismus, dargestellt sind, besteht das
Protoplasma aus einem Leistungskern und zahlreichen an
diesen sitzenden Seitenketten, ,Rezeptoren® — [ Haptine®.
Letztere haben die Funktion vermaoge ihrer Konfiguration sich
mit den Nahrungsstoffen chemich zu verbinden, sofern diese
zu thnen passende Atomkomplexe besitzen, die sich zu den
betreffenden Seitenketten wie ein Schliissel zum Schlofs ver-
halten. (Bild von E. Fischer).

Ehrlich nimmt an, daB in den Zellen neben den gewohn-
lichen Rezeptoren, welche der Aufnahme relativ einfacher
Materialien dienen, noch eine hohere Art Rezeptoren vorhan-
den 1st, um hochmolekulare Eiweibstoffe zu verankern.  Der-
artige Riesenmolikiile sind an sich fir die Zellerniihrung nichlt
assimilierbar, sie miissen erst durch fermentative Prozesse
abgebaut werden. ,Dies wird am einfachsten erreicht werden,
wenn der Fangarm des Protoplasma zugleich Triiger einer
oder verschiedener fermentativer Gruppen 1st, die dann sofort
i nahe riumliche Beziehung zu der assimilierbaren Beute
treten. Ehrlich nimmt also fiir diese Rezeptoren hoherer Ord-
nung zwel haptophore Gruppen an, von denen die eine die
Fesselung der Nahrstofte besorgt, withrend die andere komple-
mentophil ist, das heifst hefihigt ist, eine fermentartige Gruppe
zu verankern. Allgemein bezeichnet er die Zellrezeptoren als
Haptine und speziell die kompliziert gebauten, die eine be-
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sondere komplementophile Gruppe besitzen als ,Haptine III.
Ordnung®.

Auch die in den Korpern bei einer natiirlichen Infektion
oder zum Zwecke der Immunisierung eingebrachten Mikro-
organismen besitzen den kompliziert zusammengesetzten Nah-
rungsmolekiilen entsprechende Atomgruppen, die zufillig eine
Verwandtschaft zu den Seitenketten der Zellen haben. Ver-
moge dieser Affinitit werden die betreffenden Bakteriengruppen
von den Zellrezeptoren verankert und zwar entsprechend 1hres
hochmolekularen Baues von derartigen ,Rezeptoren hoberer
Ordnung®, wodurch diese ithrer natiirlichen Funktion der Nah-
rungsaufnahme entzogen sind. Der Leistungskern, dem die
eigentliche vitale Funktion der Zelle obliegt, sucht nun die
durch Besetzung der Seitenkette erlittenen Schidigung durch
Neubildung derartiger Rezeptoren auszugleichen. Dieselben
werden aber in solchen Fillen, entsprechend einem von Wei-
gert begriindeten biologischen Gesetz, in Ueberschufs gebildet
und soweit sie fur die natiirliche Funktion der Zellen unnitig
sind, in das Blut abgestolen.

Die 1m Ueberschuls gebildeten Zellrezeptoren werden
nach Ehrlich in den Kreislauf abgestoien und entsprechen
den Pfeiffer’schen Antikorpern (Immunkorpern). Ehrlich und
Morgenroth belegten diese spezifischen 1m Ueberschufs er-
zeugten Rezeptoren zuerst mit dem Namen ,Zwischenkorper,
auf Grund ihrer sogleich zu erorternden Vorstellung iiber ihre
Wirkungsweise, spiiter gaben sie ihnen den Namen ,Am-
boceptoren®.

Dieselben Rezeptoren also, die, solange sie an dem Proto-
plasmamolekiil sich befinden, zuleitend wirken, indem sie
schiidliche Bakterienstofte an die Korperzelle binden, wirken,
sobald sie nach Ueberproduktion 1ns Blut abgestolzen sind,
ableitend, indem sie sich hier schon mit den giftigen Bak-
terienstoffen verbinden und damit die Zelle vor der schédi-
‘genden Einwirkung schiitzen — die Verbindung Ambozeptor-
Bakterienrezeptor 1st nach Ehrlich und Morgenroth eine
chemische.

Die Ambozeptoren vermogen jedoch an und fiir sich nicht
die Bakterienzelle zur Auflosung zu bringen, sondern sie be-
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diirfen hierzu, wie Bordet gezeigt hat, noch des Hinzutrtts
eines zweiten im normalen Organismus vorhandenen Stoffes,
der dem Pfeiffer’schen aktivierenden Prinzip entspricht, das
Ehrlich mit dem Namen Komplemente belegt hat und das
mit dem Buchner’schen Alexin 1dentisch 1st.

Der Antikorper besitzt nach der Vorstellung Ehrlichs
zwel bindende Gruppen, deren eine streng spezifische zum
Bakterium, deren andere zum aktivierenden Prinzip Affinitit
hat, die erstere Gruppe bezeichnet er als cytophile, die zweite
als komplementophile Gruppe des Ambozeptors.

Der Antikorper dient nach Ehrlich nur als Uebertriiger
die Auflosung bedingenden aktivierenden Prinzips (Addiment
oder Komplement). Eben deshalb hat er den Namen Ambo-
zeptor erhalten. Das Komplement erfihrt durch den Immuni-
sterungsprozels keine Vermehrung und ist far den spezifischen
Charakter des Immunserums ohne Bedeutung.

Komplementgehalt eines Normal- und des entsprechenden
Immunserums  sind gleich, denn wie Bordet zuerst gezeigt,
braucht man zur Reaktivierung eines inaktivierten Immun-
serums und Normalserums von beiden die gleichen Quanti-
tiiten aktives Serum.

Die Theorie Metschnikoffs.

Friedberger schreibt in seinem Werke ,Die baktericiden
Sera® iiber diese Theorie.

Kurz zusammengefalst lautet die Quintessenz der Metschni-
koftf'schen Lehre nach seinen eigenen Worten wie folgt:

,Die intrazelluliire Zerstorung der Bakterien findet beim
lebenden Orgamsmus nur unter besonderen Bedingungen
statt, und zwar dain, wenn die Phagocyten eine voriiber-
gehende Schidigung, Phagolyse, erleiden und dabeir Mikro-
cytase aus ithrem Innern austritt. Diese Stoffe sind daher kein
besonderer Bestandteil der Blutfliissigkeit. Diese loslichen er-
mente stammen vielmehr von den Phagocyten und bedingen
die intrazellulire Verdauung. Schutzstoffe und Zwischenkorper
werden oft gleichzeitig ber immunisierten Individuen nachge-
wiesen. Dieselben konnen entweder auf die Bakterien der-
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artig emnwirken, daly dieselben sich mit Zwischenkorpern be-
laden, oder aber sie wirken unmittelbar auf den infizierten
Organismus, indem sie seine Schutzapparate zu stirkerer Be-
titigung anregen, jedoch konnen die beiden oben genannten
Substanzen ein Bakterium weder in seiner Lebenskraft noch
in seiner Virulenz modifizieren.

Die Phagocytenreaktion tritt regelmiilsig bei der erwor-
benen Immunitiit auf. Die Phagocyten, welche fiir gewshnlich
nur unvollkommen, oder gar nicht ihre antibakterielle Funk-
tion ausiiben, erlangen im Anschlufz an die Immunisierung
eine erhohte Aktivitit. Sie zeigen deutlich positive Chemo-
taxis und erwerben die Eigenschaft, in bedeutend hoherem
Grade die Bakterien zu verdauen. In der Erhohung dieser
verdauenden Eigenschaft ist die starke Produktion der ge-
nannten Substanzen seitens der Phagocytose bedingt. Schutz-
stoffe und Zwischenkorper werden in grolier Menge durch
diese Zellen produziert und gehen in die Korperflissigkeiten
des Organismus iiber. Da dieselben nun Produkte der Phago-
cyten sind, so ist es selbstverstindlich, daf in manchen
Fillen von erworbener Immunitit der Organismus mit den
Bakterien fertig wird, ohne dalz man Schutzstoffe 1n der
Korperfliissigkeit nachzuweisen vermag, denn diese brauchen
sich nur in den Phagocyten selbst zu befinden und nicht 1n
den allgemeinen Kreislauf iiberzutreten.

Theorie Gruber-Baumgarten.

Gruber hat nach der Entdeckung der Agglutinine diese
fir 1dentisch mit den Pfeiffer’schen Immunkorpern angesehen
und hat seine Anschauung trotz der zahlreichen Einwendungen,
die gegen ihre Richtigkeit zuerst von Pfeiffer, Kolle und
spitter von einer Reihe anderen Autoren erhoben worden sind,
mit groler Hartnickigkeit festgehalten. In der jiingsten Zeit
hat er jedoch die Unhaltbarkeit dieser seiner urspriinglichen
Anschauung auf dem Hygienekongrels in Briissel zugegeben.
Wiihrend bei weitem in der Mehrzahl der Fille ein bakterio-
lytisches Immunserum auch agglutinierende Fihigkeit besitzt,
besteht doch nach Pfeiffer und Kolle kein Parallelismus



zwischen agglutinierender und bakterienautlosender Fihigkeit
und es gibt Immun- und Normalsera, denen nur eine der
beiden Fihigkeiten zukommt. Auch die Schule Metschnikofts
hilt m Ueberemstimmung mit R. Pfeiffer und Kolle die Ag-
glutinin  fiir verschieden von bakteriolytischen Antikorpern.

Baumgarten hilt trotz verschiedener Versuche anderer
Autoren, welche gegen die Identitit von Ambozeptor und
gglutinin sprechen, noch heute an der Identitit Agglutinine
und Ambozeptor fest. Er geht sogar in der letzten Zeit noch
wetter, indem er das Agglutinin mit dem komplexen Bak-
terio- (resp. Hédmo-) lysin 1. e. Ambozeptor und Komplement
identifiziert. Die Agglutination durch das inaktivierte Serum,
d. h. durch das unvollstindige Agglutinin-Ambozeptor, ist
nach Baumgarten verschieden von der Zusammenballung, die
durch den komplexen spezifischen Serumkorper hervorgerufen
wird. Is handelt sich nach Baumgarten im ersten Fall nur
um eine Zusammenlagerung, Agglomeration der beeinflufsten
Elemente, nicht aber um das fir die komplette Agglutination
typische Verkleben und Zusammensintern der im Haufen
liegenden Korperchen.

Buchners Theorie.

Buchner mimmt an, dali eigene spezifische Bestandteile,
der 1n den Korper eingefithrten Zellen (Bakterien u. s. w.),
mm Organismus in eine entgiftete, dem Korper nicht mehr
fremdartige Substanz wibergefithrt werden.

Mit der Buchner’'schen Theorie lifst sich das Milver-
hiltnis zwischen den hohen Titerwerten eimnes Serums und
die kleinen zur Erzeugung niotigen Bakterienmengen nicht
erkléiren.

In der Zeit, wo nach Buchners Theorie die Korper ent-
giftet sind, 1st von den Immunkérpern noch nichts zu be-
merken, dieselben treten erst spéiter auf. Die Antistoffe des
Normalserums sind 1dentisch mit denen des Immunserums
nach R. Pfeiffer und Kolle, dieses stellt die Auffassung Buch-
ners als wrrtiumlich her.
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Theorie, die Bakteriolyse auf Endofermente
der Bakterien zuriickzufithren.

Emmerich und Low nehmen an, dak die Antikorper nicht
im Korper selbst gebildet werden, sondern von den Bakterien
selbst herstammen.

In alten Kulturen beobachteten sie dieselben Umwand-
lungen der Bakterien wie im Peritoneum der Meerschweinchen.

Diese Umwandlungen sollen durch die Endoenzyme der
Bakterien bewirkt werden.

Theorie, die baktericide Wirkung
auf Erhéhung der Alkaleszenz zuriickzufithren.

Diese Theorie, einfache, chemische Zustinde der Korper-
flussigkeiten fiir die Keimvernichtung verantwortlich zu machen,
ist lingst gianzlich aufgegeben. Der Einflufy der Reaktion kann
bei der bakterienvernichtenden Fihigkeit des Blutes nur ein
ganz sekundérer sein und kann vor allem bei der kiinstiichen
oder erworbenen spezifischen Immunitit gegentiber Bakterien
nur eine untergeordnete Rolle spielen.

Baumgartens ‘Assimilationstneorie.

Durch eine kombinierte schiadigende Wirkung von osmo-
tischen Schwankungen und Assimilationsstérungen sollte in
vitro die Keimverminderung im Serum bewirkt werden. Die
Baumgarten’sche Theorie lifit uns bei einer grolen Anzahl
von Thatsachen auf dem Gebiete der Immunitit génzlich im
Stich. Ist sie schon keineswegs imstande, die Wirkung der
normalen baktericiden Wirkung zu erklidren, so versagt sie
noch mehr bei allen den Tatsachen, die das Studium der
spezifischen Immunitit zutage gefordert hat. Sie erkliart weder
die Wirkung der Immunsera nach der Seite der Spezifitit
noch nach der Intensitil der Wirkung. Sie gibt keine befrie-
digende Aufklirung tber die Tatsache der Inaktivierung und
iiber die Wirkung der Antikomplemente und Antiambozep-
toren, sowie iiber die Komplementablenkung. Vor allem aber
vermag die Baumgarten’sche Theorie nicht die Vorginge bei



der Hamolyse zu erkliren. Heute erkennt jedoch Baumgarten
die LExistenz spezifischer Ambozeptoren 1m  Sinne Ehrlichs
nunmehr an, hilt sie aber nicht fiir einen fermentartigen Stoft,
sondern schreibt ithnen die Funktion zu, die Resistenz des
Blutkorperchenstromas herabzusetzen und dessen Permeabilitéit
zu éndern.

In semer Arbeit: [ Experimentelle Studien iber die Utr-
sachen der durch verschiedene Schiidlichkeiten bedingten Her-
absetzung der natiirlichen Widerstandsfihigkeit gegen Infek-
tionen (Resistenz): ein Beitrag zur Immunititslehre® von
Trommsdorff finden wir eme Zusammenstellung der Versuche
verschiedener Autoren, iiber die Herabsetzung der natiirlichen
Resistenz  gegen Infektionen, bewirkt durch verschiedene
Schiidlichkeiten.  Wir haben sie zur leichteren Uebersicht
tabellarisch zusammengestellt.

Trommsdorft schreibt itiber diese Versuche folgendes:
»Ueberblicken wir nunmehr die Ergebnisse dieser simtlichen
Versuche, so ergibt sich zunichst, dal es ganz zweifelsohne
gelungen 1st, fur eine grobe Zahl von Einfliissen, die schon
die drzthiche Erfahrung fir den Menschen als disponierende
Momente fur Infektionskrankheiten angesprochen hat, auch
experimentell thre schidigende Wirkung auf die Widerstands-
fahigkeit darzutun.
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Einwirkung Bakterienart Tierart Einfiuss Baktericidie Autor

von Verlauf der Infektion
Temperaturherab-
setzung.
Abkiihlen, Bakterien waren im Bouchard
Blut.
Durch kalte Luft. Erysipel (am Ohr). Kaninchen. Empfinglich und  Filehne
Vermehrung der
Infektion.
Abkiihlen auf 10-. Bacillus ranicida. Sommerfrische. Empfiinglich fiir die Ernst
Infektion.
Temperaturerhohung. Milzbrand. Frische, ’ Resistenz ver- Petruschky
schwand. Metschnikoff
Nutall
" ,, Gibier
Vohwinkel
Lubarsch
Fahrenholz,
Trapeznikoff
Normale Tiere, Milzbrand, ange- " Natiirliche Resistenz  Dieudonné
wihnt an die Tempu- verschwand.
ralur des Frosches.
. Sommerfrosch. Ernst
Erhohung der Temperatur. Schnecken. Lode
Aubientemperatur war  Gefliigeltuberkulose. Miuse, , Grofiere Disposition  Fermi, Sahano
33—85 2 feuchte Luft. Meerschweinchen. fiir die Infektion.
Menschen- Miiuse. &

tuberkulose.

147



Einwirkung
yvon

Temperaturerhéhung.

Erhohung.

(Gehirnstich.

Bakterienart

Verschiedene Bak-
terien.

Pneumokokken.

Verschiedene
Bakterienarten.

Erhohung der Auben- Erysipel.
temperatur.
Einwirkung Bakterienart Tierart
VoIl
Hunger. Milzbrand. Frosche
(abgekiihlte)

Liingere Zeil.

Hungern.

”

Tauben, ausge-
sucht wider-
standsfihig.

Hiithner.

Ratten.

Tauben.

Tauben, Hunde.

Tauben,
Kaninchen,

Tierart

Andere Tiere.

Kaninehen.

Einfluss

Verlauf der Infektion

Baktericidie
Verlauf der Infektion

Die Immunitit ging
verloren.

Die Infektion trat ein
und verlief schneller.

Baktericidie

Schidigender. Erlagen leichter der
Infektion.

Ihre Resistenz ging
verloren,

99 - ” e
jedoch etwas resi-
stenter als Tauben.

Keinen Ein-

flubs,
Scl]{'{digcndo]‘. El‘]ilg(‘l'l leicllt(‘l‘ d(,'l'
Infektion.
" Verschwinden
od.Verminderung
" n

Autor
Wyssokowitsch
Walter
Lowy u.Richter
Filehne

Autor
Gibier

Canalis
Morpurgo

Sachi,Bakmimi,
Boccardi

London

¥

P!
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Die Phagocytose war in einigen Fiillen beeintriichtigt, ebenso
wurde die Immunkorperbildung in einigen Fillen vermindert.

Ueber den Alexingehalt bei geschwiichten Organismen
liegt emne groBe Zahl von Untersuchungen vor. Der Mehrzahl
der Forscher war es nicht moglich, bei oder nach der Ein-
wirkung der verschiedenartigsten Schiidigungen eine Abnahme
der Alexine des Blutserums festzustellen. Bei emer Anzahl
anerkanntermalien sehr stark resistenzherabsetzender Schiidi-
gungen konnte tiberhaupt von keinem Untersucher eine solche
beobachtet werden, bei andern gelang es nur in einem Teil
der Fiille, es scheint demnach eine Abnahme des Alexinge-
haltes als Folge der verschiedenartigsten Schiidigungen ein-
treten zu konnen, .aber durchaus nicht notwendig eintreten
Zu miissen. |

Trommsdorff stellte alsdann Untersuchungen an, welche
sich auf die Alexine und den Phagocytismus bei resistenz-
schwachen Tieren, sowie die Fihigkeit dieser, spezisfische
Anti-(Schutz-)stofte zu bilden.

Bei seinen Versuchen iiber die Quantitit der Alexine bei
resistenzschwachen Tieren erwiithnt er, dal nach den Ver-
suchen Orlowskys ein Parallelismus zwischen Leukocytenzahl
und Blutalkaleszenz nicht besteht.

Trommsdorft kam zu folgendem Resultate: ,Es gelang
nicht, bei stark abgekiihlten und somit geschwiichten Ka-
ninchen eine quantitative Aenderung des Alexingehalts des
Blutserums nachzuweisen®.

Nach diesen baktericiden Versuchen ging er zu himo-
lytischen Versuchen iiber. Mittels seiner Methode untersuchte
er die Sera normaler und abgekiihlter Kaninchen, dann, als
hier bei einigen Versuchen sich keine konstanten Unterschiede
der unteren Liosungsgrenzen der zu Vergleich stehenden Sera
zeigten, solche von normalen und stark abgekiihlten Meer-
schweinchen untersucht. Anfangs schienen die Versuche einen
wenn auch geringen Alexinmehrgehalt der Sera der normalen
Kontrolltiere zu beweisen, doch auch hier zeigte sich bei
weiteren und als Endresultat sehr vieler Versuche, daB durch-
aus keme konstanten Differenzen bestehen. Besonders her-
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vorzuheben 1st, daB auch bei solchen abgekiihlten Meer-
schweinchen, denen kurz vor dem Tode in der Agone noch
Blut entnommen wurde, sich keme deutliche Verminderung
der Alexine feststellen lies, und ebensowenig war eine solche
festzustellen ber 1n der Agone entnommenen 1m Blutserum
von Meerschweinchen, die durch vorausgegangene Ermiidung
oder lingere Zeit gegebener Alkohol geschwiicht waren.

Die Versuche, konstante Differenzen des Alexingehalts
der Blutsera normaler oder kinstlich durch Abkithlung ge-
schwiichter Kaninchen festzustellen, haben somit ein durchaus
negatives Krgebnis gezeitigt. Dasselbe gilt von der Priifung
des Alexingehaltes normaler und stark abgekiihlter Meer-
schweinchen m héimolytischen Versuchen.

% *
*

Trommsdorff ging alsdann zum Studium der Phagocytose
bei resistenzschwachen Tieren tiber.

Trommsdorff beobachtete, dafls die Mehrzahl der Leuko-
cyten ber Beobachtung im hiéngenden Tropfen withrend des
Verlaufes der Resorption der Erythrocyten lebend waren, nur
ganz vereinzelte waren tot.

Das Ergebnis seiner Versuche war, kurz gesagt, eine
starke Beeintrichtigung der Resorption der eingespritzten
fremdartigen Blutkorperchen bei den geniigend durch Abkiih-
lung geschwiichten Tieren. Jedenfalls ist das Ergebnis dieser
Abkiithlungsversuche ein absolut sicheres. Die Einwanderung
der Leukocyten in die Peritonealhohle, die Frebtitigkeit der
Leukocyten und extrazellulire Lyse in der Bauchhohle inji-
zierter priparierter Hithnererythroeyten, sind bei Meerschwein-
chen, die durch Abkiihlung stark geschwiicht sind, auler-
ordentlich stark verringert bezw. aufgehoben.

Die Versuche bei hungernden und ermiideten Tieren ent-
sprechen in ihren Resultaten durchaus den bei der Abkiihlung
erhaltenen.

* ®
s

Trommsdorft sagt iiber Alexine:

Die Alexine werden bei der Reaktion verbraucht. Eine
solche Reaktion ist z. B. die Losung der Bakterien, Blut-
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zellen usw. und man kann in diesen Fillen in vitro leicht
den Verbrauch nachweisen. Im Tierkorper aber gelingt der
Nachweis nicht so leicht, da hier dauernd eine Regeneration
stattfindet. Man ist daher hier erst — meist vor dem Tode
— beim Sinken der Regeneration imstande, den Schwund
der Alexine zu konstatieren.

In jenen Fillen aber, wo gelegentlich wiithrend des Ver-
laufs von Infektionskrankheiten oder nach bestimmten Schédi-
gungen (Gifte, chronische Eiterung, Riickenmarksdurchtrenn-
ung, Paralyse) ein Mindergehalt an Alexinen sich findet, muf3
man eine zeitweise oder dauernde Schiadigung derjenigen
Zellen bezw. Organe, die das Alexin produzieren, annehmen.
Die erhaltenen Resultate berechtigen uns also, aus den dar-
gelegten Griinden in keiner Weise etwa dem Phagocytismus
unter den Ursachen der Resistenz eine wichtigere Rolle als
den Alexinen zuzuschreiben.

Trommsdorft stellte Versuche an, um die Regenerierung
der Alexine bei resistenzschwachen Tieren zu studieren.

Er schreibt als Endresultat dieser Versuche:

» Withrend man bei normalen Meerschweinchen lingstens
24 Stunden nach der Bindung der Alexine wieder einen
Normalalexingehalt des Blutserums nachweisen kann, ist die
Menge des zu dieser Zeit durch Erkiltung oder Ermiidung
resistenzschwach gewordenen Meerschweinchen bedeutend unter
der Norm, manchmal sogar minimal, daB also die Regene-
ration des Alexins ber resistenzschwachen Meerschweinchen
stark herabgesetzt und eine wesentlich geringere als bei nor-
malen Tieren ist.

Schiilze und Scheller fanden é&hnliche Resultate, sie
schrieben alsdann: Diese Beobachtung ist vielleicht ein neues
Erklirungsmoment fir die Tatsache, dal sich der infizierte
Organismus 1n seiner Widerstandskraft gegeniiber dem Fort-
schreiten emer sekundiren Infektion, fir welche sich ein ge-
sunder, nicht geschwiichter Organismus resistent verhiilt, her-
abgesetzt zeigt, sie betrachten die schnelle Regeneration der
Komplemente als einen wichtigen Faktor der natiirlichen Im-
munitit.



Trommsdorff schliefst sich der Meinung dieser Autoren an.

Nach seinen Regenerationsversuchen ging Trommsdorff
zur Beobachtung der Antikorperbildung bei resistenzschwachen
Tieren tiber.

Als Endergebnis dieser Versuche kam er zu folgendem
Resultate:

»Ebenso wie starke Abkiithlung, intensive Ermiidung,
lingerer Hunger und lingere Zeit gegebener Alkohol beim
Meerschweinchen die Bildung von bakteriellen Schutzstoffen
beeintrichtigt, wird durch dieselben Schidigungen bei den-
selben Tieren die Intensitit der FErzeugung hdmolytischer
Priiparine gehemmt*. '

Unter dem Titel ,,Schlulsbetrachtungen® finden wir bei
Trommsdorft:

,Uebersehen wir nunmehr die Summe der aus unseren
Versuchen gewonnenen positiven, fiir die Beantwortung der
Frage vom Wesen der Herabsetzung der Resistenz wichtigen
Ergebnisse, so lift sich folgendes sagen:

Man kann bei Meerschweinchen, deren Resistenz auf
verschiedene Art herabgesetzt ist, beobachten:

FEine Beeintrichtigung.

S

. der Bewegungs- und Freftitigkeit der Leukocyten ;
der Regeneration der Alexine;

3. der Fahigkeit des Organismus, spezifische Schutzstofte
zu bilden.

Mo




. Teil.

Experimenteller Teil.

A. Intravenose Injektion.

Allgemeines diber die Versuchsanordnunyg.

Die folgenden baktericiden Versuche wurden mit Kanin-
chen als Versuchstieren von annéhernd gleichem Gewicht und
Alter angestellt.

Gewichts- und Allerangaben sind jeder Tabelle beigefiigt,

Die Tiere waren gut genihrt und sahen munter aus. Es
wurden stets Normaltiere zur Kontrolle gebraucht, um die
Baktericidie der verschiedenen Sera mit der Baktericidie des
Normalserums zu vergleichen. Vor, wiihrend und nach der
Injektion der Antipyretica wurden die Temperaturen der Ver-
suchstiere gemessen, sowie die weilierr Blutkorperchen der-
selben, mittels dem Thoma-Zeili'schen Blutkorperchenzihl-
apparat gezihlt.

Bei jeder Blutentnahme malen wir die erhaltene Blut-
menge, sowie die daraus gewonnene Serummenge. Fiir die
Blutentnahme bei Kaninchen gebrauchten wir den von Latapie
empfohlenen Apparat.

Zur Injektion wurden leicht losliche Antipyretica, wie
Chinin, Antipyrin 1n steriler Kochsalzlosung gelost und in die
Ohrvene mittels einer Injektionsspritze injiziert.

Schwerlosliche Antipyretica wurden in physiologischer
Kochsalzlosung gelost und wegen der groBen Flissigkeits-
menge mittels einer kleinen Spritzflasche, welche mit Gummi-
ball und hohler Metallspitze versehen war, in die Jugular-
vene injiziert.
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Die Temperatur der Injektionsfliissigkeit wurde durch
Einstellen in warmes Wasser von 40° auf die Korpertem-
peratur des Kaninchens eingestellt. Die Versuchstiere befanden
sich im allgemeinen wohl, man konnte leichtes Frosteln starkes
Urinieren der Tiere beobachten. Nach der Blutentnahme waren
die Tiere sehr geschwiicht, mehrere starben, andere lebten
und erhohlten sich bald, wieder andere magerten stiindig ab
und gingen nach mehreren Monaten ein. Die weiblichen Tiere
brachten Junge auf die Welt, welche nach und nach ein-
gingen.

Bei Chinin, Antifebrin gingen mehrere Tiere an Vergif-
tung ein. Der Tod erfolgte fast momentan. Je nach der Wir-
kungsschnelligkeit des angewandten Antipyreticums nahmen
wir die Blutentnahme nach 1—2, 3—4 Stunden vor. Diese
Angabe wurde uns gegeben durch das Sinken der Temperatur
um 1—2e.

Zur Blutentnahme priparierten wir die Carotis und fiihrten
die obere Spitze des umgedrehten Latapieapparates in Liings-
achsenrichtung der Carotis ein. Diese Spitze mufs sehr fein
ausgezogen und ziemlich stark sein. Durch leichtes Saugen
am unteren Seitenrohr begiinstigt man die Schnelligkeit des
einstromenden Blutes. Der Apparat wurde dann zur Serum-
ausscheidung 24 Stunden in umgekehrter Stellung kiithl im
Keller aufbewahrt und vor Lichteinwirkung geschiitzt. Nach
24 Stunden wurde der Apparat umgedreht, das Serum sam-
melte sich 1m unteren Teile an, es war in der Regel die
Hélfte der entnommenen Blutmenge. Das Serum wurde 12
bis 18 Stunden wegen der roten suspendierten Blutkorperchen
im Kihlen sedimentieren gelassen.

Die Farbe des Serums war gelb, gelbbraun bis rotlich.
Das Einfillen in kleine Rohrchen geschah direkt vom Serum-
apparat aus, nachdem man die Rohrchen im voraus auf 1¢
Gehalt geaicht hatte. Eine Infektion des Serums wurde “auf
diese Weise so gut. wie ausgeschlossen.

Versuchsanordnung in vitro.

Wir verschafften uns eine virulente Kultur. Durch die
Plattenisolationsmethode suchten wir charakteristische Kolo-



nien aus und impften sie kurz vor dem Versuch auf Flichen-
agar tiber. Nach 24stiindigem Bebriiten ber 37° hatten wir
frische entwicklungskriiftige Bakterien. Von dieser Agarkultur-
fliche entnahmen wir mittels einer 2 mgr.-Oese eine Probe
und siihten sie in Bouillon ein, welche wir 24 Stunden zur
Vermehrung der Bakterien bei 37°¢ hielten. Alsdann ver-
diinnten wir diese Kulturen mittels steriler Bouillon, nachdem
wir durch Vorversuche diejenige Verdiinnung ausprobiert
hatten, um eine Aussaat in 2mgr.-Oese von 500—1000 Bak-
terien zu haben. Die Verdinnung war sehr verschieden.

Nachdem wir in kalibrierte Rohrchen 1¢ des zu priifenden
Serums eingefiillt hatten, sihten wir in jedes Rohrchen eine
Oese a 2mgr. ein, machten zur Feststellung der Aaussaat
direkt mittels einer 2mgr.-Oese eine Aussaat dieser Serum-
rohrchen in Gelatinershrchen und gossen sie in Petrischalen ein.

Alsdann brachten wir die Rohrchen in den Brutschrank
bei 37° und entnahmen nach je 3, 6, 24 Stunden mittels einer
2 mgr.-Oese 1mmer gleiche Mengen des infizierten Serums und
sithten sie 1 Gelatine-Platten ein. Wir tauchten den Platin-
draht immer bis auf den Boden des Rohrchens e, wir
rihrten heftig um, erzielten so eine gute Durchmischung der
Fliussigkeit und immer gleiche Serummengen. Man mufs dar-
auf achten, dafi sich in der Platinose keine Lufthlase be-
findet.

Durch die eingesihten Platten, welche wir ber Zimmer-
temperatur in 2—4 Tagen auswachsen liefien, konnten wir
durch Ziihlen der Kolonien feststellen, ob die Bakterien sich
1m Serum vermehrten, verminderten oder ginzlich abstarben.
Durch Vergleich dieser Resultate mit denen mit Normalserum
erhaltenen konnte man sehen, ob ein sichtbarer Unterschied
zwischen Normalserum und Serum von Tieren, die mit Anti-
pyretica behandelt waren, zu konstatieren war.
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1. Versuch.

Normalserum, Antipyrinserum, Chininserum, Bouillon.

Tier Gewicht Alter | . Dosep Temperatur nach Stunden
1 intravends
I o | +t | 2 | 3
Normaltier 2400 gr. | ca. 8 Monate __ 38°95 | - | = ’ —
Antipyrintier 2750 8 1 gr. | 39945 | 39°74 ‘ 40005 | —
Chinintier 2930 8 0,5 39°40 | 3890 | 37°90 | 36°40

Baktericider Versuch.

Bakterienart Fliissigkeit ‘ Nach Stunden
0 |3 L6 -1
Choleravibrionen | Bouillon 642 - — —
- Normalserum 787 0 0 0
- Antipyrinserum 315 0 0 0
4 Chininserum 595 0 0 0
Typhusbazillen Bouillon 1 800 — = .
- Normalserum 1618 0 0 0
. Antipyrinserum 1470 0 0 0
o Chininserum 1263 0 0 0
Streptokokken Bouillon 509 - — —
- Normalserum 570 1 464 7000 | 150 000
5 Antipyrinserum 510 9 300 30000 | 170 000
" Chininseruni H67 1450 37 800 160 000
Staphylokokken Bouillon 600 — — -
" Normalserum 280 460 1260 | 113 000
% Antipyrinserum 600 3 000 28350 | 140 000
" Chininserum 580 3 500 28 850 85 000
Coli commune Bouillon 650 - - -
" " Normalserum 550 17 000 84150 | 350 000
- = Antipyrinserum 590 22 580 72000 | 355000
i # Chininserum 600 39 220 25 000 | 340 000
Bemerkungen.

Choleravibrionen und Typhusbazillen wurden innerhalb drei Stunden abge-
totet.

Streptokokken, Staphylococcus aureus und Coli zeigten keine Entwickelungs-
hemmung, ausgenommen Staphylococcus aureus nach drei Stunden bei Normalserum.

Bei dem Antipyrintier stieg die Temperatur um 0°55 innerhalb zwei Stunden.

Bei dem Chinintier beobachteten wir ein stetes Fallen der Temperatur.

Es war keine Differenz mit Normalserum konstatierbar.
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2. Versuch.

Phenazetin, Antifebrin, Salicylsdure.

Tier Gewicht Alter ! : Dosjen"_ Temperatur nach Stunden
i i ntravenps |
| 0o 1 \ 2 | 3
Phenazetintier \ 3050 gr. | 7'/, Monate | 0,1 gr. | 38°55 ’ 3770 | 37°75 | | 38°10
Antifebrintier 2600 , |6 - 0,25 ,, 39°50 | 36°30 | —
Salicylsiiuretier | 2630 , | 7 i [ 04 , | 38°95 { 39°80 | — ‘ —
Baktericider Versuch.
Bakterienart | Fliissigkeit . | Nach Stunden
0 ] 1, | 3 | 6 | 24
Choleravibrionen| Bouillon 500 | — — | —_ —
% Phenazetinsernm 4001 0 0 0 0
" Antifebrinserum 300 0 0 0 0
= Salieylséureserum 450 0 0 0 0
Typhusbazillen Bouillon 710 | — - — -—
” Phenazetinserum 258 30 0 0 0
» Antifebrinserum 002 35 0 0 0
15 Salicylsiiureserum 4928 33 0 . 0 0
Streptococeus Bouillon 250 | — - —
5 Phenazetinserum 140 | 50O 2 080 L) 000 | 170 000
s Antitebrinserum 255 9% 720 6800 | 140 000
" Salicylsdureserum 170 180 3 400 18 900 142 000
Staphylococcus Bouillon 660 — —_ —_
" Phenazetinserum 740 320 1720 27 350 | 170000
Antifebrinserum 340 | 676 1 1840 34 000 | 260 000
. | Salicylsitureserum 200 95 | 4410 22 680 283 500
Coli commune Bouillon 420 | — — —
% i Phenazetinserum | 1160 | 1 280 4725 170 000 | 283 500
" " Antifebrinsernm 1420 | 760 9450 | 147750 | 340 220
@ 5 Salicylsiiureserum | 1050 | 1400 | 34020 170 000 170 100
- Bemerkungen.

Bei Salicylsiure stieg die Temperatur um 1°45 withrend drei Stunden.

Bei Antifebrin fiel sie um 3°2 innerhalb vier Stunden.

Bei Phenazetin fiel die Temperatur des Versuchstiers in der ersten Stunde,
stieg jedoch wieder nach zwei Stunden, ohne jedoch die Normaltemperatur 39°5
zu erreichen.

Ein Unterschied mit Normalserum war nicht konstatierbar.

Choleravibrionen und Typhusbazillen wurden innerhalb 3 Stunden abgetitet.
Typhusbazillen zeigten nach 1" Stunden bedeutende Verminderung. Die Cholem-
platten waren Il(l(]l 7 Stuuden schon steril. Streptococcus zeigte Lnt\\n,l\elun"s-
hemmung nach 1! ,_btunden, bei Antifebrin bd]u)[])mture

Bei Phenazetin trat Vermehy ung der Streptokokken ein.

Staphylococeus aureus zeigte bei Salicylsiiure nach 1'/, Stunden Verminderung
der Keime, ebenso bei Pllelmzetm

Bei Antifebrin trat Vermehrung ein.

Nach drei Stunden trat bei Staphylococcus, Streptococcus und Coli Ver-
mehrung ein.
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3. Versuch.

Antipyrin, Chinin.

=

Dosen intravends

Tier Gewicht " Alter | Nich Stindan ‘ Temperatur nach Stunden
| o | 1 | 2 o | t | 2 | 3
Antipyrintier | 2 240 gr. | 6 Mon. 0,5 r. 0,5gr. IO,E') gr. [ 39°10 | 39°21  39°05 | 38°95
Chinintier | 2730 , |7 , |02, (02, 02, [39°42|38°70 3840 —
Blut-  Serum-|

‘ i
| Nach Stunden \
‘ |

menge = menge

f o | 1 { 2 | 3 | | |
‘ [ ! i
At aistine | peos Bt on gy ‘ 11250 10 000 12500 — | 12cc | Geo -
Chinmtier ‘ & | 11000 12500 11900 10500, — | 8ee | 2ljec| —
Baktericyder Versuch.
Bakterienart l Fliissigkeit Na;:_h Stunden ‘
T s [ 1y | 2 \ 6 | 8 24
Choleravibrionen, Bouillon 70 — | - | — | — — —
5 Antipyrinserum | 1200 0 0 0 0 0 0
Typhusbazillen Bouiﬁlon 300 — | — — — —
» Antipyrinserum 540 1 360 | 120. 33, 0 0 0
Streptococcus Bouillon 366 — | = | — | — — -
- Antipyrinserum 160 20 | 130 | 100 | 3 969 6800 | 85000
" " 210 1 130 | 160 | 150 | 7370 | 25000 | 120000
Staphylococeus | Bouillon 509 | — 1 — - — —
. Antipyrinserum 430 | 400 | 640 16 ) 6800 | 70000 | 113 000
Coli commune | Bouillon 568 | — | — — — —

% - Antipyrinserum 640 @ 640 | 820 960 75000 | 120 000 | 170 000
Choleravibrionen| Chininserum 1250 475 | 56| 14, 0O 0
Typhusbazillen ” 380 | 232 | 110 | 41 0 0

Bemerkungen.

Choleravibrionen wurden nach einer halben Stunde abgetitet. Die Zahl der
Typhusbazillen nahm ab, war jedoch erst nach 6 Stunden Null.

Streptococcus nahm ab wihrend den ersten drei Stunden, spiter trat jedoch
Vermehrung ein.

Staphylococeus entwickelte sich withrend den ersten Stunden, withrend der
dritten Stunde nahm er ab. Spiiter trat jedoch Vermehrung ein. Coli zeigte stets
Vermehrung.

Beim Chininserum wurden Choleravibrionen erst nach 6 Stunden vernichtet,
ebenso Typhusbazillen.

Beim Antipyrintier war die Temperatur nahezu konstant;
fiel sie um 1°.

Eine Differenz mit Normalserum war nicht konstalierbar.

beim C hinintier
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4. Versuch.

Antipyrin.
. . _ Dosen intravents Weisse Bluikii?perg:l{éri-_-- B
Tier ‘ Gewicht ‘ Alter | Nach Stunden ‘ Nach Stunden
o |1 2 o | |2 | o3
b S = :
Antipyrintier | 2900 gr. | 8 Mon. | 0.5 gr. } 0,5gr. | 0 dgr. | 90°36 I 09111 798 ! 7 695

Temperatur nach Stunden

o |+ 2 | 3 | & | 5 | &
90ce Blut | 11cc Serum | 394 ’ 39°01 | 3895 | 38°86 | 38225
Baktericider Versuch.
. Baklerienart |  Flissigkeit | Nach Stunden
0 \ lfﬂ ‘ 1'/’3 : 2',"2 ! B . 6 ‘ S 2%
Choleravibrionen Bouillon ()00‘ s | o | ass e ‘ - = =
5 'Antipyrinseram [540 0 | 0 | 0 0 0 0O 0
" f . 700 0 0 0 0 ‘ 0 0 0
Typhusbazillen Bouillon 3200 — | — | — - — — | =
% ‘Antipyrinserum 376, 370 110, 62| 0 | 0 0O | 0
. » 940 640 3 89 0 ‘ 0 0O | 0
Streptococeus | Bouillon 480 — — | — | — ‘ — e
. ‘AntiFyrinsemm 8200 734 9202 1605 ,1% 000/250 000275 000
Staphylococeus | Bouillon 5200 — | — | = | - | =
. Antipyrinsernm (600 530 460 210 | OOO QOO 000 220 000 260 000
Coli ‘Bouillon 810 — | —'| | — | -
" Antipyrinserum |750/1 240 1 350/ ﬁ90 15 0003180 0001280 000 275 000
. , . \ | J .
Bemerkungen.

Choleravibrionen waren nach einer halben Stunde vernichtel.

Typhusbazillen nahmen wiihrend den ersten drei Stunden langsam ab, wurden
jedoch erst nach der fiinften Stunde vernichtet.

Die Streptokokken vermehrten sich stindig.

Staphylococeus aureus zeigte Entwickelungshemmung und withrend der dritten
Stunde Verminderung.

Die Temperatur der Versuchstiere fiel um 1°2 withrend drei Stunden.

Die Zahl der weiien Blutkorperchen stieg zuerst, sank alsdann.

_ PE = ~



5. Versuch.

Chinin, Antifebrin.

Dosen intravends

Tier ‘ Gewicht | Alter Nach Stunden \ Temperatur nach Stunden
o | ot | 2 | o ‘ 1 | 2| 38| &
Antifebrintier 4500 gr.7 Mon. 0,025gr.] 0,025 & \0 0gr. 35 60/ 38700/ 8870/ 87°80 3706
Chinintier (2120, |8 ,, 0,02 0,02 — 38°30,37°40 3710 —
Weike Blutkérperchen.
Nach Stunden -
0 \ 1 | 2
Chinintier 9 166 7809 8 400
Antifebrintier 6 000 5785 6 875
Baktericider Versuch.
Bakterienart Flissigheit | Nach Stunden
0 | 3 6 |
Choleravibrionen Bouillon 320 - — —
" Chininserum 740 0 0 0
» " 780 0 0 0
Typhusbazillen Bouillon 1020 — — —
" Chininserum 1200 0 0 0
” » 1400 0 0 0
Streptococeus Bouillor: 1200 — N =
» Chininserum 1120 1960 14000 | 127 000
Staphylococeus Bouillon 450 = — -
5 Chininserum 480 30 18000 | 120 000
Coli commune Bouillon 1500 — — o
. i Chininserum 1 800 8 000 25000 | 350 000
Choleravibrionen Antifebrinserum 330 0 0 0
” " 1 000 0 0 0
Typhusbazillen 2 1320 0 0 0
" " 920 0 0 0
Streptococeus 5 1280 1040 6 800 75 000
" . 1230 1 800 2200 | 110000
Staphylococeus " 240 80 7500 | 110000
" 5 920 290 6500 | 127000
Coli commune 5 1 600 1630 8500 | 300 000
5 & ,, 1520 1760 20 000 | 280 000
Bemerkungen.

Choleravibrionen und Typhusbazillen waren nach drei Stunden vernichtet; Strepto-
coccus und Coli vermehrten sich stindig. Staphylococcus zeigte withrend den ersten
drei Stunden Verminderung; spiiter trat Vermelinrung ein. Beim Antifebrintier trat ein
Fallen, dann ein Steigen und wieder Fallen der Kérpertemperatur ein.

Die Zahl der weiien Blutkorperchen der Versuchstiere nahm zu.

Beim Chinintier fiel die Korpertemperatur um 2°3,
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6. Versuch.

Salicylsdure.
Tierart #} Gewahﬁti Alter Dosen nach Stunden J Temperatu‘r“;;cnhﬂshﬁl’ﬁ&;ﬁ a
’ o | t | 2 | o0 | 1 | 2 | 3
Salicylsiiuretier 3 050 gr.}!Q Mon. 0,08 gr.i0,0S gr.i0,0S gli 39°50 | 88°90 | 38°85 | 40°30
 WeiBe Blutkdrperchen
Nach Stunden . Blutmenge ‘ Serummenge
o | 1 | e | 1 o
8400 | 10040 | 12500 | 40 I8ec
Baktericider Versuch.
Bakterienart | Fliissigkeit | Nach Stunden
J () gy | 0 | 2 | B, | 6 | 2
Choleravibrionen| Bouillon 440 | — | — i s ] J’ - ‘ _
” Salicylsiureserum 12000 0 0 | 0 | 0 o 0
| 1000 0 [ 0 | 0 | © 0 0
) 13200 0 0 | 0 | 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 1040 — —_ = | = | - e
-  Salieylsiureserum | 520 | 240 | 1200 33 | 43| 0 0
" 8 | 862 90 150, 13| O 0 0
d 13200 0 L0 0 0 0 0
Streptococeus Bouillon B — | — | — | — -
Salieylsiureserum | 520 | 820 1200 2250 11350 45360 68000
800|350 660 506 640 2940 113000
4 i 1170 | 875 11 340 1536 12340 37 500 | 75000
Staphylocoecus | Bouillon 1034 — | — | — e - -
. Salicylsiureserum 1320 | 390 | 445 375 840 1450| 78000
. - F 620 480 200, 730 1296 | 1320| 60000
. | 1260 420] 4801 210 945 1120 80000
Coli commune  Bouillon 260 — — == e — —
Salieylsaareserum | 550 [1400| 376! 420 17401 3360 | 113400
| 575 6131080 457 18702 35720 120 000
, | 600|573 740485 1800 85000 170000

Bemerkungen.

Choleravibrionen waren nach einer halben Stunde vernichtet: Typhushazillen
zeigten Verminderung, waren jedoch erst nach der sechsten Stunde vernichtet.

Streptococcus zeigte teilweise Hemmung, wuchs jedoch nach der sechsten
Stunde,

Coli, Staphylococeus zeigten wihrend den drei ersten Stunden Hemmung,
spiiter trat Wachstum ein.

Die Korpertemperatur und die Zahl der weiien Blutkorperchen stiegen.
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- 7. VYersuch.

Phenacetin.
Tier ‘ ‘E;wicht Alter ’ Dosen intravenos na-t—:a Stunden N
F l | o | 1 ‘ 2 | 3

3 200 gr. ' 10 Monate

Phenacetintier

Weike Blutkdrperchen.

Temperatur nach Stunden

0 1 | 2 } 0 f 1 | 2

9900 | 9609 | 7600 | 396 | 391 | 394

Baktericider Versuch.

Bakterienart Fliissigkeit i Nach Stunden
o | ’ 11/, i 3 | 6 24
Choleravibrionen| Bouillon 630 | — — EXT — 1
Phenacetinserum | 480 0 0 0 0 0
. " 572 0 0 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 4201 — -— — — -
Phenacetinserum | 515 | 110 0 0 0 0
- % 380 61 0 0 0 0
Streptococens Bouillon 70| — o — — S
Phenacetinserum | 810 | 864 | 1540 1760 | 12000 | 135000
. " 640 | 930 1320 { 1940 | 11340 | 115000
Staphylococeus | Bouillon 604 |  — — — — —
Phenacetinserum | 583 | 491 | 523 | 1379 | 17 000 | 140 000
_ - " 620 | 820 | 844 1215 | 23000 | 137 000
Coli commune Bouillon 830 | — - - — —
. " Phenacetinserum | 1020 | 1120 1475 | 12250 | 37 000 | 180 000
- ” % 940 [ 1240 1789 | 15450 | 41 200 | 160 000
Bemerkungen.

Choleravibrionen waren nach einer halben Stunde vernichtet; Typhusbazillen
wurden nach 1'/, Stunden vernichtet.

Streptococeus und Coli wuchsen gut.

Staphylococeus aureus zeigte teilweise Hemmung.

Die Korpertemperatur der Versuchstiere bliech nahczu konstant.

Die Zahl der weiien Blutkirperchen fiel.
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Resultate bei intraventsen Injektionsversuchen mit
Antipyretica.

Choleravibrionen wurden schneller abgetotet als Typhus-
bazillen. Wihrend in den meisten Versuchen Choleravibrionen
schon nach emer halben Stunde vernichtet waren, wurden
Typhusbazillen im allgemeinen erst nach drei Stunden ab-
getotet.

Staphylokokken zeigten nur in den ersten drei Stunden
Entwickelungshemmung oder Abnahme, spiter wuchsen sie
jedoch gut. Streptokokken zeigten in einigen Fillen Ent-
wickelungshemmung bis zur dritten Stunde, wuchsen aber von
der 6. bis 24. Stunde gut. Bacterium coli zeigte selten Ent-
wickelungshemmung, es wuchs im allgemeinen sehr gut.

Bei Antipyrin und Salicylsdure sah man ein Steigen der
Temperatur des Versuchstiers nach der Injektion. Bei Phena-
zetin blieb sie ziemlich konstant. Bei Chinin und Antifebrin
fiel die Korpertemperatur des Versuchstieres.

Bei Antipyrin und Salicylsdure stieg die Leukocytenzahl
des Blutes der Versuchstiere, bei Chinin und Phenazetin fiel
sie, ber Antifebrin blieb sie ziemlich konstant.

B. Antipyreticagaben wurden in den Magen
eingefiihrt.

Wir wandten uns alsdann denjenigen Versuchen zu, bei
welchen die Antipyretica in den Magen eingefithrt wurden.
Hier war die Wirkung der Antipyretica langsamer als bei
intravenoser Injektion. Von den leicht loslichen Antipyretica
machten wir Losungen, von den schwer loslichen Aufschwem-
mungen und fithrten sie mit einem weiten Gummischlauche
in den Magen ein. Um das Durchbeifien des Schlauches zu
vermeiden, legten wir eine kleine Metallrohre in den Mund
des Kaninchens, in welchen wir den Schlauch einfithrten. Es



war auf diese Art leicht, die Flissigkeiten einzufithren. Durch
leichtes Kitzeln am -Halse begitinstigten wir  die Schluckbe-
wegungen,

Nach 2—4 Stunden wurde das Blut entnommen. Cholera
und Typhusbazillen wurden nach dreistindiger Einwirkung
des Serums bei 37° leicht abgetiotet. Einen deutlichen Unter-
schied dieses Serums und des Normalserums in Bezug auf
Baktericidie war hier nicht festzustellen.
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8. Versuch.

Antipyrin. (Mehrmalige Gaben.)
Tier ' Gewichi—‘ Aliér : [ Dosen nach Stunden- - iTémperaﬁnf
i I . 0 St
Antipyrintier 3260 gr. 7 Monate ' 1 gr. ’ 1 gr i ! 239°61
WeiBe Blutkoérperchen.
~ Nach Stunden
o | 1 | 2
10344 | 12031 | 7812
Baktericider Versuch.
‘Baklerienart | Flissigkeit | ~ Nach Stunden
| |
| Lo l 1y | 1 | 2 3 6 2%
Choleravibrionen | Bouillon 920890 | — | — | — o — —
" Antipyrinserum | 680 | 0 o 0 0 0o ' 0
” " 5200 0 |70 0 0 0O | 0
” " 1200, 0 0 0 0 o 0
Typhusbazillen | Bouillon 810 | — e | s " mx | owes
" Antipyrinserum | 560 20 13 0O 0 0O | 0
bl ” 1 290 H6 0 0 0 0 i 0
_ " " 540 | 360 (120 33 0 0O | 0
Streptococeus Bouillon 840 | — S e i SIRE
” Antipyrinserum | 1080 | 880 |820 1530 6200 | 10800 18000
» ” 1000 | 720 {620 2405 8500 21600 8000
. " 160 | 120 [160| 100| 3969 6800 85000
5 " 210 | 130 (166 | 150 | 7370 | 28 000] 120 000
Staphylococcus | Bouillon 800 | — = | w= - s | g
" Antipyrinsernm 750 | 640 [720 (2300 6300 15000 80000
» " 280 | 420 {840 {1800 (12500 | 12300/ 115 000
“ % 430 1 440 649 1690 | 6800 | 70 000 115 000
Coli commune Bouillon 680 | — — — — - | =
. - Antipyrinserum 930 11420 6402100 3200 15250 180 000
» ,, " 640 | 670 | 820 960 75 000 120 000, 170 000
» " » 880 | 1200 | 760 1500 | 2950 | 203500, 200 000
Bemerkungen.

Wir fithrten nach je einer Stunde je 1 gr. Antipyrin in 10cc Wasser gelost

in den Magen des Kaninchens ein.
das Blut. Nach 36 Stunden hatten wir ein klares Serum.

Nach weiteren zwei Stunden entnahmen wir
Choleravibrionen wurden

nach eciner halben Stunde giinzlich abgetotet; Typhusbazillen erst nach 2—3 Stunden.

Streptococeus zeigte teilwese Hemmung bis zur dritten Stunde,

jedoch starke Vermehrung ein. Coli und Staphylococcus aureus zeigten stindige

dann trat

Vermehrung. Die Leukocytenzahl des Blutes des Versuchstieres stieg im Anfang
bis zur zweiten Stunde, dann trat bis zur dritten Stunde Fallen der Leukocyten-

zahl ein.



9. Versuch.

Chinin.
N
Tier | Gewicht } Alter ! Dosen nach Stunden
| o | t | 2 | 3 | 2
Chinintier t 2780 gr. | 9 Monate 0,2 gr. 1 0,2 gr. ’O,Q gr. i 0,2 gr.é 0,2 gr.
o - Temperatur nach Stunden
0 | 1 | 2 3 4
3061|3950 39002 | 3875 | 3845
'Baktericider Versuch.
Bakterienart Fliissigkeit Nach Stunden
| 0 | gy | 1 \ 2 | 3 | 6 | %
Choleravibrionen| Bouillon 1000 — | -- 2 L —
5 | Chininserum 1040 | O 0 0 0 0 0
. " 460 | 0 0 0 0 0 0
% % 800 | O 0 0 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 640 | — | — | — | — — oy
" Chininserum 1080 | 14| 12| 0 0 0 0
» - 1100 27| 34, O 0 0 0
Streptococeus Bouillon 318 | — | — — - — -—
- Chininserum 450 | 600 | 684 | 960 |8 405 | 56 700 | 150 000
. . 510 | 356 | 399 1134|7320 | 34020 | 135000
Staphylococeus | Bouillon 60| — | — | — | — — | =
" Chininserum 270 | 99 | 450 | 680 (5200 12600 | 120 000
Coli ¢commune Bouillon 8| — | — | — — - -
4 i Chininserum 864 | 189 | 243 | 530 | 856 42525 | 125000

Bemerkungen. -

Wir gaben dem Versuchstiere je 0,2 gr. geldstes Chinin in den Magen nach
0, 1, 2, 3, 4 Stunden. Nach weiteren zwei Stunden entnahmen wir das Blut. Nach
36 Stunden hatten wir klares Serum. In diesem Serum wurden Choleravibrionen
nach einer halben Stunde giinzlich abgetstet; Typhusbazillen wurden nach zwei
Stunden vernichtet. ‘

Staphylococcus aureus zeigte Hemmung des Wachstums bis zur zweiten
Stunde. Bacterium coli zeigte Hemmung des Wachstums bis zur sechsten Stunde.
Streptococcus zeigte stetiges Wachstum. Die Temperatur des Versuchstieres fiel
allmihlig um 1°15.



10. Versuch.

Salicylsdure.
a Tier Gewicht w Altér l W Temperatur nach Stunden
o | 1t | 2 | 3 | 4
Salicylsiiuretier | 3200 gr. | 9 Monate | 39°40 | 39°25 ( 3884 | 38°74 | 3902
Weike Blutkérperchen. Injektionsdosen.

o ﬁ mmStunden - N ”: Nach Stunden -
o | t | 2 | 3 & | 0 1 I 2
10700 | 8900 11720 | 10350 | 11200 } 05gr. | 05gr. | 05 gr
Baktericider Versuch.

* Bakterienart Flissigheit Nach Stunden -
o | o | 1| 2 | 3 | &
Choleravibrionen| Bouillon i 480 — — — — -
. Salicylsiiureserum | 450 20 0 0 0 0
" " 620 150 | 234 0 0 0
. " " - 950 52 11 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon | 720 — — — — —
5 Salicylséiureserum ' 782 320 44 9 0 0
. . 945 595 | 240 | 105 45 0
,, i 625 430 | 129 20 0 0
Streptococcus Bouillon: 450 — - —_ - —
- Salicylsiiureserum | 675 | 1029 1680 (2320 4200 | 125000
Staphylococcus | Bouillon 960 - — — | = =
0 Salicylsiureserum | 813 947 762 | 348 559 | 78000
Coli commune Bouillon 510 | — — — | = —
% " Salieylsiureserum | 545 | 730 | 974 | 1189 5340 | 150 000

Bemerkungen.

Wir fithrten nach je einer Stunde 0,5 gr. Salicylsiiare (drei Mal) in den
Magen des Versuchstieres ein. Zwei Stunden nach der letzten Gabe entnahmen
wir Blut. Nach 36stiindiger kiithler Aufbewahrung hatten wir klares Serum.

In diesem Serum wurden Choleravibrionen nach 1—2 Stunden abgetotet,
Typhusbazillen nach 3 Stunden, Staphylococcus aureus zeigte withrend 2 Stunden
Wachstumshemmung, Streptococeus und Bacterium coli wuchsen gut. Die Korper-
temperatur des Versuchstieres fiel langsam. Die Zahl der weiBlen Blutkorperchen
des Versuchstieres blieb nahezu konstant.
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11. Versuch.

Phenacetin.
Tier " Gewicht \ Alter 1 Temperatur nach Stunden
o | ot | 2 | 8 | 4
Phenacetintier | 2900 gr. | 10 Monate 1 39°70 | 39°42 | 39°20 | 38°50 | 38°10
WeiBe Blutkdrperchen.
- Nach Stunden b -Dosen nach gt:n‘&;n— o
0 1 | 2 | 3 |4 o | 1 | 2
9700 | 8400 | 9100 | 7200 | 10400 | 05 gr. | 05 gr. | 05gn
Baktericider Versuch.
Bakterienart | Flissigkeit | Nach Stunden
0 L 1, 1| 2 | 3 6 | 24
Choleravibrionen | Bouillon 480 — | — _— - —_ —
= Phenacetinserum {1500 83 | 0 0 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 720 — | — | — | — — —
& Phenacetinserum 580 | 243 95 15 0 0 0
Streptococeus Bouillon 450 — | — | — | — —_ -
. Phenacetinserum 635 [1 20011 722 |1 960 |7 345 28 200 | 75 000
Staphylococeus | Bouillon 9%0| — | — —_ — P —
% Phenacetinserum 850 11030; 910 833 | 640 2250 | 54000
Coli commune Bouillon 510 — | — — — — —_
" ” Phenacetinserum 623 ¢ 785, 970 |1 255 |3 150 {12 300 1 150 000
Bemerkungen.

Wir fithrten nach je einer Stunde drei Mal je 0,5 gr. Phenacetin in den
Magen des Versuchstieres ein. Nach zwei Stunden entnahmen wir das Blut. Nach

s6stiindigem kiithlen Stehenlassen hatten wir klares Serum.

In diesem Serum

wurden Choleravibrionen naech einer Stunde abgetitet, Typhusbazillen innerhalb
drei Stunden; bei Staphylococcus aureus bemerkten wir Wachstumshemmung bis
zur dritten Stunde. Die Korpertemperatur des Versuchstieres fiel nach den Phena-
cetingaben um 1°6. Die Leukocytenzahl des Versuchstieres blieb nahezu konstant.




12. Versuch.

Antifebrin.

C Tier | Gewicht | Alter

Temperatur nach Stunden

| l}os_en - nach Stunden

A 11tif'eb1'in’ti81" 3195

o | 1 |

3 | o0

1 | 2

7 Mon. ’ 39°48  39°40 39°00 | 38°20 03 ¢gr. 0,3gr. 04gar.

Weike Blutkorperchen.

" Nach Stunden

0 | 1 \ 2 i 3
10200 | 8100 | 9700 12800

Baktericider Versuch.

Bakterienart 1 Fliissigkeit | Nach Stunden
0 | 1/ 1| 2 3 | 6 | 2
Choleravibrionen | Bouillon 960| -— ] -] = — ! — | =
. Serum 800l 741 0 0 0 ‘ 0O | 0 | 0
" 1 Teil Serum u. | ‘ | E }
1t ,, Bouillon = 960 167 48 200 0 | 0 | O | 0
% . | 720[124] 25| O | O 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 7200 — | — | — | — — — —
: " | Serum 1200 180 44 16/ 0 | 0 0 0
5 1 Teil Serum u. | 825 175 3200 135 79 0 0o 0
1 , Bouillon | | 1
5 " %4 75 270 210 0 | O 0o 0
Streptococeus Bouillon ‘ 640 — | — | — | — — — —
% Serum 760 875 920 10202760 5320, 7 500] 120 000
Staphylococcus | Bouillon | 840} — | — | — | — — — -
" Serum L 820 960 | 715 630) 93| 1340[ 2320 37 000
Coli commune Bouillon 29 — | — | — | — = =] =
" " Serum 640 834 1 1701 ;")3013 140 10 310 15 240 105 000
Bemerkungen.

Wir gaben dem Versuchstiere nach je 0 Stunde, 1 Stunde, 3 Stunden 0,3 gr.,
0,3 gr., 0.4 gr. Antifebrin in den Magen.

entnahmen wir das Blut, nach 36stindigem kiihlen Aufbewahren erhielten wir

klares Serum.

Zwei Stunden nach der letzten Gabe

In diesem Serum wurden Choleravibrionen nach drei Stunden ab-

getitet, Typhusbazillen innerhalb vier Stunden, Streptococcus und Bacterium eoli

zeigten Wachstum.

Die Korpertemperatur des Versuchstieres fiel langsam.

Die

weiBle Blutkorperchenzahl des Versuchstieres fiel zuerst, spitter stieg sie.
1 p



Die Versuche verliefen gaunz gleichmiifsig. Typhusbazillen
und Choleravibrionen wurden leicht abgetitet. Nach drei-
stindiger Einwirkung des Serums auf Choleravibrionen und
Typhusbazillen waren alle Keime abgetotet. Staphylokokken,
Streptokokken, Bactertum Coli wurden in der Regel wenig
beeinflulst, i mehreren Fillen konstatierte man Entwicke-
lungshemmung bis zur dritten Stunde der Bebriitung, nach
dieser trat jedoch starkes Wachsen ein.

Eine deutliche Differenz zwischen Normalserum und Serum
von Tieren, die Antipyretica in den Magen eingefithrt be-
kamen, war bei der Prifung der Baktericidie dieser Sera nicht
nachweishar. Die Unterschiede, die man mittels der bakterio-
lytischen Kigenschaft des Serums nachweisen konnte, waren
sehr kleimn und man kann nach ithnen keine sicheren Unter-
schiede feststellen. Obwohl man mit diesen Versuchen keine
sicheren Unterschiede nachweisen konnte, kann man daraus
nicht schlieen, da die Antipyretica keine storende Wirkung
auf die natiirlichen, schiitzenden Eigenschaften des tierischen
Serums haben.
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a -Verdiinnungen des Serum.

1° mit Bouillon.
2> mit physiologischer Kochsalzldsung.

13. Versuch.

Chinin und Antipyrin.

7 Tier ‘ Gewicht Alter ‘ Gaben nach Stunden t Temperatur nach Stundun

% l 1 | 2 o | 1 | 2 | 3
Antipyrintier | 3720 gr. | 10 Mon., 1 gr.| 1 gr. 39°65 j 38°82 ‘ 38°35 | 88°20
Chinintier 3220 ,, 8 !0,3 04 i 0,3 ” 390/0 | 39°40 3‘)"02 138020

WeiBe Blutkorperchen.
Tier l Nach Stunden |  Tier | Nach Stunden
[ 0 \ 1 | 2 | 3 0 1 1 3 | 3
\

|
Antipyrintier 9 480 \ 6125 11 5%11) ‘10 ‘)20 Chinintier i 9 300 | 8 450 l‘ 7230 I 8 350

Baktericider Versuch.

Bakterienart | Fliissigkeit ‘i Nach Stunden
; o | 3 | ¢ | 2
Choleravibrionen 1 Antipyrinserum 640 0 0 0
“ ] ", 4 Antipyrinserum, ! 4 Bouillon 680 0 0 0
" . '/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 1256 0 0 0
" ’ Anhp\ rinserum 126 0 0 0
# , Antipyrinserum, '/, Bouillon 195 0 0 0
Anhpyuuserum, '/, Bouillon 432 0 0 0
. | Llnnmserum 2 320 0 0 0
% 3/, Chininserum, '/, Bouillon 2 400 0 0 0
. 1/, Chininserum, '/, Bouillon 2520 0 0 0
5 Chininserum 726 0 0 0
- | #/, Chininserum, '/, Bouillon 340 0 0 0
5 t/, Chininserum, '/, Bouillon 344 0 0 0
Typhusbazillen Antlpyrmsex uns 1080 | 0 0 0
- /¢ Antipyrinserum, '/, Bouillon 740 0 0 0
. '/, Antipyrinserum ] 1820 0 0 0
= Chininserum 546 0 0 0
% . #, Chininserum, '/, Bouillon 220 0 0 0
s | '/, Chininserum, '/, Bouillon 640 0 0 0
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14. Versuch.

Antipyrin.
" Tier \ Gewicht ”’ Alter 5 Dosen nach Stunden Blutmenge
: 0 | 1 | 2
Antipyrintier 3050 gr. 9 Monate | 1 gr. | 1 gr. & 1 gr. 4Tce
Tier ; Temperatur nach Stunden ’ Serummenge )
| 0 | 1 | 2 | 3 [
Antipyrintier ’ 3958 | 3865 | 3692 | 3670 | 93ce
Tier E Weisse Blutkdrperchen nach Stunden I o
| 0 l 1 1 2 |
Antipyrintier l 9 800 ‘ 9 200 | 10 520 i
Baktericider Versuch.
Bakterienart _} — Fliissigkeit N Nach Stu;lrdﬁen
o | 3 | 6 |
Typhusbazillen | Antipyrinserum 195 0 0 0
% °/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 282 1 1 296
" '/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 103 1 1 5783
Antipyrinserum 188 0 0 0
" Py
,, */, Antipyrinserum, '/, Bouillon 87 0 0 0
# '/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 126 0 0 0
" Antipyrinserum 17 0 0 0
» */, Antipyrinserum, '/, Bouillon 11 0 0 0
. '/, Antipyrinserum, '/, Bouillon 23 0 0 0
Staphylococcus
aureus Antipyrinserum 340 495 | 15590 | 280 000
. 3/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 180 | 1000 | 7030 | 170 000
5 '/, Antipyrinserum, '/, Bouillon | 315 | 1380} 21375 | 162 000

Bemerkungen.

Wir gaben dem Versuchstiere nach je einer Stunde 1 gr. Antipyrin in den
Magen. Die Baktericidie gegen Typhusbazillen wird bei Zusatz von '/, Bouillon
geschwiicht in einem Falle, Zusatz von ?/, Bouillon schidigte die Wirkung in
zwei andern Fiillen nicht. Staphylococcus aureus wiichst gut.

Man sieht hieraus, dafi Bouillon kein geeignetes Verdiinnungsmittel ist. Die
Temperatur des Versuchstieres fiel auf 36°7, also um 2°9. Die Zahl der weiien
Blutkorperchen des Versuchstieres nahm zu, blieb jedoch nahe der Mittelzahl.
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15. Versuch.

Antifebrin.
Tier , ‘Gewicht | ~ Alter | Dosen nach Stunden ’Blutmen_g—e ‘ Serummenge
i o | 1 | 2
Antifebrintier 2 840 7 Monate 0,3 gr.} 0,3 gr.! 04 gr.| 4bec 20ce
o Tier | Temperatur“nach Stunden i_iﬂlé'i_s;;-élﬁikijfperchen nach Stunden
Lo | 1+ | 2 | 38 | & | o | 1 | 2 | 3 | &
Antifebrintier ‘ 38085 | 38°61 38°40 3809 38°30 ! 9700 | 8500 7800 10200 11 700
Baktericider Versuch.
Bakterienart | Flilssigkeit | ‘Nach Stunden o
e | o[ vl 2| 2] 3| 4 | & 24
Choleravibrionen Bouillon |‘ 960 — — _ . 1} o o
= Serum | 800 74 0 0 0 0 0 0
'/, Serum | ‘
" '/, Bouillon | 960 167 | 48| 20 0 0 (U 0
'/, Serum | | r !
& '/, Bouillon | 740 124 250 0 0 0 0 0
Typhusbazillen | Bouillon 720 — — s o - ; =
B | Serum 825/ 175 | 320 135 79 0O 0 0
| 1/, Serum | L
. ', Bouillon | 964 75 27| 21| O o | 0 0
', Serum ‘
. '/, Bouillon |1 760} 180 47 22 141 0 0 0
Streptococeus Bouillon L6400 — | == s _ ; _— S
. Serum L 760 875 1 930 (1020 2760 1 5320 | 7500 120 000
Staphylococeus [ \ ‘
aureus Bouillon 8400 — s e s - 1 — | -
. | Serum 8200 960 | 7151 630 93 1360 2320 37000
Coli ' Bouillon 729 — | — e bopes f wes - [ :
- Serum G40 834 1170 1530 3140 10310 15240 105 000
Bemerkungen.

Verdiinnen mit 1 Teil Bouillon schwiichte zwar die Wirkung des Serums,
es war jedoch stark baktericid bei Typhus und Cholera.
zeigte Entwickelungshemmung und Abnahme bis zur vierten Stunde, spiter trat
jedoch Vermehrung ein.

Staphylococcus aureus

Die Temperatur des Versuchstieres nahm uwm 0°55 ab. Die Leukocytenzahl
des Versuchstieres stieg wenig iiber die Mittelzahl.



16. Versuch.

Salicylsdure.
Tier | Gewicht l Alter ‘ Dosen nach Stunden } Temperatur nach Stunden
l o0 |1 | 2 o | 1 | 2 | 3

YR TTNE TR P P - | agonr | agoon | agen | e
Salicylséiuretier | 3100 gr. 7 Mon. 0,5 gl‘ 0,5 gr.iI 0, Hgr.| 39°75 | 39°20 | 38°70 | 38°20

 Weisse Blutkdrperchen nach Stunden

0

1

2

3

4

7690

6 200

7240

8430

7260

Baktericider Versuch.

Bakié?i;r;art

|
|

Fliiissigkeit

Nach Stunden

Choleravibrionen

i)
Typhusbazillen

”

Serum
*, Serum,
'/, Serum,
Serum
¥, Sernm,
'/, Serum,
Serum
B, Serum,
', Serum,
Serum
*/, Sernm,
', Serum,
Serum
Y, Serum,
', Serum,
Serum
*, Serum,
', Serum,

NaCl-Losung

NaCl-Losung

NaCl-Losung
NaCl-Losung

NaCl-Losung
NaCl-Losung

NaCl-Losung
lw]

NaCl-Losung

NaCl-Losung

NaCl-Losung

NaCl-Lisung
NaCl-Losung

0

~—

-
=2

Ko
=

1500
2700
2 800
85
180
800
93
85
48
400
434
225
140
234
115
400
340

365

et e Tt e B oo S M M B 0 o o ot e Lo el e

S’

cooocococcoo~fooococooo

ST OCOOOCOOOCOoOOoOooOoCOOe



Bakterienart

 Fliissigkeit

B Nach “Stunden“

Staphylococeus
aureus
”
»
"
"

"

Serum
*/, Serum, '/, NaCl-Lisung
'/, Serum, ', NaCl-Losung
Serum
¥, Serum, '/, NaCl-Losung

1/, Serum, ', NaCl-Liosung |

Bemerkungen.

o | 2 | 4 | 24

180 | 102 ‘ 663 ‘ 142 000
193 | 153 | 520 |+ 160 000
84 240 | 660 | 130000
123 139 | 720 | 158000
190 | 216 | 805 | 300000
100 93 | 446 | 170000

Wir gaben dem Versuchstiere nach je einer Stunde 0,5 gr. Salicylsiiure, nach

weiteren zwei Stunden entnahmen wir das Blut.

klares Serum.

Nach

36 Stunden hatten wir

Die Verdiinnung mil physiologischer Kochsalzlisung gab gute Resultate.
Choleravibrionen und Typhusbazillen wurden nach drei Stunden abgetitet. Mit
Bouillon warde die Wirkung geschwiicht. Staphylococcus gab keine gaten Resultate.

Die Temperatur des Versuchstieres fiel um 1°55.

ziemlich konstant.

il

Die Leukocytenzahl blieb



17. Versuch.

Phenacetin.
) Tier ; Gewicht | Alter | Dosen nach Stunden } " Temperatur nach Stunden
! l Lo | 1| 2 | o | 1 | 2 | 3

Phenacetintier |3 120gr. 10 M. 37°70

39050 | 38°81 | 37740

0,5 gl‘.! 0,5 gr.1 0, Hgr.

Baktericider Versuch.

Bakterienart | Fliissigkeit Nach Stunden
o | 3 | 6 24
Choleravibrionen Serum 1500 0 0 0
; “/, Serum, '/, NaCl-Losung | 2700 0 0 0
% '/, Serum, '/, NaCl-Losung | 28C0 0 0 0
" Serum 85 0 0 0
" 4, Serum, '/, NaCl-Liosung 180 0 0 0
N '/, Serum, '/, NaCl-Losung 800 0 0 0
o Serum 62 0 1 0
= /. Serum, '/, NaCl-Losung 85 §5) 221 0
" '/, Serum, '/, NaCl-Losung 43 8 1 0
& Serum 9 0 0 0
. /. Sernm, '/, NaCl-Losung 43 0 0 0
4 '/, Seruam, '/, NaCl-Lisung 42 0 0 0
Typhusbazillen Serum 320 0 0 0
" /., Serum, '/, NaCl-Losung 434 0 0 0
. 1, Serum, !/, NaCl-Lisung 225 0 0 0
» Serum 140 0 0 0
. /. Serum, '/, NaCl-Losung 234 0 0 0
" 1/, Serum, '/, NaCl-Losung 115 0 0 0
" Serum 251 0 0 0
" . Serum, NaCl-Losung 340 0 0 0
o 1/, Serum, '/, NaCl-Losung 267 0 0 0
" Serum 360 0 0 0
. /. Serum, '/, NaCl-Lisung 400 49 0 0
1 '/, Serum, '/, NaCl-Losung 267 0 398 0
Staphylococeus :
aureus Serum 180 102 663 1142 000
; #/, Serum, '/, NaCl-Lisung 193 153 520 160 000
. '/, Serum, '/, NaCl-Losung 84 240 660 150 000
. Serum 123 139 720 158 000
, */, Serum, '/, NaCl-Lisung 190 246 805 300 000
" '/, Serum, '/, NaCl-Lisung 184 93 446 170 000
Streptococeus Serum 240 334 | 1800 75000
5 8/, Serum, '/, NaCl-Liosung 260 320 | 4200 51000
" 1/, Serum, '/, NaCl-Losung 155 250 110 000 114 000
» Serunt 380 1520 | 2300| 43000
. *, Serum, '/, NaCl-Lisung 167 521 {12800 100 000
% 1, Serum, '/, NaCl-Lisung 120 760 | 2820 80000

Bemerkungen.

Wir gaben dem Versuchstiere nach je einer Stunde drei Mal 0,5 gr. Phena-
zetin in den Magen. Nach zwei Stunden entnahmen wir das Blut. Nach 36stiindigem
kithlem Aufbewahren hatten wir klares Serum. Bei zweifacher Verdiinnung des
Serums mit NaCl-Loésung wurden Choleravibrionen und Typhusbazillen noch leich

abgetstet. Temperatur und Leukocylenzahl des Versuchstieres fielen. ’
6



Chinin.

18. Versuch.

Tier .7 Gewicht | Alter r Dosen nach Stunden
. | & :
I NS P T
Chinintier 3089 gr. 7 Monate } 0,24 gr. | 0,24 gr. i 0.24 gr ’ 0,24 gr

7_'remperatur nach Stunden i Weisse Blutkdrperchen nach Stunden

o | 1+ | 2 | 3 | & 1 o | 1 | 2 | 3

\ .
4

PP R e I B R PP E— R —
000 | BS63 | 380 39°05 3882 | 9005 | 8900 | 11500] 16005 13400

Baktericider Versuch.

Bakterienart Fliissigkeit Nach Stunden
- Serum NaCl-Losung 72_ |____3 __! ____"} \ 24
Typhusbazillen { 4 0 600 0 ‘ 0 § 0
. S ' 560 1| o | 190
|1 hig 169 | 180 | 53 17000
o 0 A0 [ 0 | 0 0
i L 100 0o | 0 0
” i s 42 16 1§ 0
Staphylococcus L
aureus L 0 S 640 35000 | 125000 250 000
S 520 | 17000 | 140000 500000
| T v 260 4700 28 400 200 000
A 0 | 260 1520 12 000 1¢0 000
5 L 460 | 2500 | 18000 140000
. . 1 500 520 | 90000 250 000
Coli | 4 0 840 9 000 20000 700000
. N ' 830 | 55000 | 280900 600000
' ;Y 560 | 18000 | 400000 500000
Streplococeus |+ 0 920 | 7800 | 56000 200000
- . L 740 | 12000 | 140000 I 0 000
580 | 20000 250000 170000
v 0 D205 | 7800 28400 6000
o ' 210 | 40000 120000 175000
i} | & v 560 | 26200 0 700000 1500000
Bemerkungen.

Wir gaben dem Versuchstiere nach je einer Stunde drei Mal 0,24 gr. Chinin
in den Magen. Nach weiteren drei Stunden entnahmen wir das Blut. Nach
36stiindigem kithlem Aufbewahren erhielten wir klares Serum. In zweifacher Ver-
diinnung wurden Typhusbazillen noch gut abgetistet. Die Leukocytenzahl des Ver-
suchstieres stieg, die Korpertemperatur des Versuchstieres blieh nahezu konstant.
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19. Versuch.

Antipyrin.
fierart E Gewicht Alter }Dosen nach Stunden[ Temperatur—;ach Stunden o
‘ ‘ r | 2 |0 1 | 2 | 3 | 4
Antipyrintier  |4200 gr. [1 0M. | 1gr. |1m;1 ar. ‘:39098 | 89040 | 39°40 |
- _ Weisse Blutkorperchen nach Stunden N -
0 !_ 1 ! 2 | 3
10750 | 12800 | 11715 | 13955
Baktericider Versuch.
~ Bakterienart | Fliissigkeit {  Nach Stunden
-1 =% I ‘B | 24
Choleravibrionen Bouillon 342 | — | — - —
Serum  NaCl-Losung
o ¢ 0 3931 0 0 0
5 B, 7 320 0 0 0
- ' Ll 310 0 0 0
s o7 0 520 0 0 0
ar, 1 370 . 0 0 0
My g 460 | 0O 0 0
g 0 5123 | 0 0 0
A Y, 492 0 0 0
. . 1, 370 0 0 0
Typhusbazillen * 0 195 0 0 0
5 %, ' 18 0 0 0
b} l: > l‘._; 282 ‘ O 0 O
’ g 0 1013 0O 0 0
S o 1 126 . 0 0 0
. 1, ~ 70 0 0
i 4 0 17 | 0 0 0
. Lt 11, 0 0 0
5 g g 2| 0 0 0
Staphylococeus aureus u 0 340 ’ 495 115590 | 20000
” " e 7 180 [1000 | 7030 | 16200
- S 1 | 315 1380 28000 | 20175

Bemerkungen.

In diesem Versuche wurden die Choleravibrionen und Typhusbazillen ab-
gelotet,  Die Leukoeylenzahl des Versuchstieres stieg. Die Korpertemperatur des
Versucnstieres fiel um 1°15. Die Staphylokokkenkulturen boten nichts Interessantes.



20. Versuch.

Salicylsdure.
Tier | Gewicht | Alter ‘ Dosen nach ﬁude? | Temperatur nach Stundun

| 570 | 1 \,,,‘,) ivil 2 3

., "
7 Mon.iﬂ,ﬁ 511 05¢g lﬂ b gr. 3‘) 95 ‘38")“) 37 (J) 3‘3’ o0

Salicylsiiure-

tier 2 840 gr.

Welsse Blutkorperchen nach Stunden

0 i o 2 | 3
8750 | 9900 | 10530 | 7620

Baktericider Versuch.

Bakterienart I Fliissigkeit | Nach Stunden

| Serum  NaCl-Losung | o | 3 I B 3 =

Choleravibrionen ' o 0 750 |0 0 | 0

y ‘ i v, 700 | 0 0 0

., N 1 570 |0 0 0

5 A 0 960 | 0 0 0

. B A7, 640 0 0 0

" ', 1y 970 0 0 0

y | ¥ 0 424 0 0 0

. s o 370 0 0 0

5 L, s 250 0 0 0

I'yphusbazillen | %, 0 5% 0 0 0

W ,‘ e b - 622 20 0o 0

" ', + - 480 0 0 | 0

’ ' 0 st 0 0o | o

" i e - 710 70 0 0

) l.f‘._; ! "I._. -)ﬁ:; 56 0 0

" = 0 40 0 0 0

. “ 1y, 10| 0 0 0

e 4 by 14 0 0 0
Staphylococeus aureus i 112 141 | 2950 | 115000
. | 1y 25 | 310 | 5240 | 68000
N " L M 487 | 270 | 7400 45 000
Choleravibrionen 0 b 6301720 | 5300 | 125000

Bemerkungen.

Die Choleravibrionen und Typhusbazillen warden in diesem Versuche leicht
abgetitet.  Die Staphylococcuskulturen zeigten Entwickelungshemmung  bis  zur
dritten Stunde. Die Korpertemperatur des Versuchstieres fiel anfangs, spiiter stieg
sie. Die Leukoeytenzahl des Versuchstieres stieg anfangs, spiiter fiel sie.



21. Versuch.

Phenacetin.
e —_— rem——— —
Tier fl Gewicht | Alter l Dosen nach Stunden
‘. o | 1 IE:
Phenacetintier i 3700 gr. | 10 Monate 05 gr. | 05gr. | 05 gr.

Temperatur nach Stunden { Wei;se B_I_utkiirperchen nach Stunden

‘ E 3

0 I | B | 3 2
6 750 8000 7100 7325

0 | 1 §

30005 '"':5;81)45_"} 38030 ’6835

Baktericider Versuch.

Nach Stuﬁden N

Bakterienart Fliissigkeit
Serum  NaCl-Losang | 0 [ 3 | 6 | 2
Choleravibrionen A 0 820 0 0 0
" 4 1, 530 0 0 0
. Ja i 920 0 0 0
# ) 0 780 0 0 0
- e 1, 670 0 0 0
" s g2 175 0 0 0
5 i 0 204 0 0 0
,, i . 190 0 0 0
» s s 253 0 0 0
Typhusbazillen H, 0 320 0 0 0
» y .7 410 0 0 0
» Y Y 214 11 0 0
5 A 0 260 0 0 0
» i Yy 372 0 0 0
" Y M 325 7 0 0
; e 0 115 0 0 0
” g M 205 0 0 0
3] tl; 2 ! /'!‘_’ 170 0 H (,) {)

Bemerkungen.

Choleravibrionen und Typhusbazillen starben leicht ab. Die Temperatur des
Versuchstieres fiel um 0°65. Die Leukoeytenzahl des Versuchstieres blieb ziemlich
konstant.
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22, Versuch.

Antifebrin.
Tier " Gewicht f Alter l Dosen nach Stunden
' 0 i 1 2 |
i e g P : ' T - - -
Antifebrintier 3089 gr. | 9 Monate 1 0,5 gr. | 0,5 gr. ! 0,5 gr. |
Temperatur nach Stunden ’ Weisse Blutkdrperchen nach Stunden
0| I 2 | 8 | 4 0 1 2 | 3
39018 | 39915 39°01 | 37°02 | 37°99 | 9300 | 7300 6500 5400
Baktericider Versuch.
Bakterienart i Fliissigkeit ' Nach Stunden
Serum  NaCl-Losung ‘ LR . |77 s ﬁ__,-)i__
Choleravibrionen i 0 | 53 | 0 0 | 0
) H.;.L 1 /" ; 49 QO i () | ()
] I,"-) : ".3 43 0 | 0 0
" 4 0 44-1 0 0 | 0
. 3 o 510 0 |0 0
) J 3 e 47 ‘ 0o 0 )
) v 0 30 1 0 0 " 0
y 1 & A 32 00 0 0
” L o B0 0 0
Typhusbhazillen U 0 181 | 0 | O | 0
) 3, 1, 9t 0 | 0 0
. ", 'Y, 210 0 ‘ 0 0
., Y 0 145 0o | 0 | 0
) 3 . 133, 0 | 0 | 0
“ g b 177 o 0 | 0
" s 0 47 0O 0 | 0
" Y i . a6 1 0 0 | U
; t, N 4 0 | 0 | 0
Coli A 0 | 588 1760 | 26000 | 70 000
" Al b 412 1 908 | 43000 133000
- | e Y L350 1720 | 2700 106000
Bemerkungen.

Choleravibrionen und Typhushazillen starben leicht ab.
Die Kérpertemperatur des Kaninchens fiel langsam um 1°19.



23. Versuch.

Chinin.
Tier \ Gewicht £ Alter ' Dosen nach Stunden
| S S A A
Chinintier | 2950 gr. | 8 Monate i 0,3 gr. ’ 0,3 gr. ‘ 0,4 gr.
Temperatur nach Stunden  Weisse Blutkdrperchen nach St;mden
0 ‘ t | 2 | 3 | o | 2

3900 | 8850 | 3789 3860 | 13730 | 10625 | 8425

Baktericider Versuch.

Bakterienart 5 Fliissigkeit ‘\ Nach Stunden
Serum  NaCl-Lésung vp 31 ® | =
Choleravibrionen 4 0 6 | 0 0 0
.y ay Y, 31 0 0 0
» s i 300 o 0 0
% s 0 19 0 0 0
" B Lk F 39 0 0 0
» e i | 29 0 0 0
" . 0 ¢ 0 0 0
@ bE 15 0 0 0
ti) ]‘2 A 9 30 0 0 0
Typhusbazillen o 0 180 0 0 0
" H, L/ 260 0 0 0
" ', /s 172 0 0 0
it /) 0 L 194 0 0 0
" M '1s | 112 0 0 0
” i L 85 0 0 0
Streptococeus i 0 © 220 | 300 | 1800 | 300000
" y 0 231 | 128 448 96 000
" H, 0 S 266 1 580 | 2200 | 150000
) Bemerkungen.

Choleravibrionen und Typhusbazillen starben leicht ab. Die Kérpertempe-
ratur des Versuchstieres fiel wenig. Die Leukocytenzahl des Kaninchens sank.
Die Leukoeytenzahl fiel um 4 300.




Versuche mittels verdiinnten Serums.

Um feinere Abstufungen in der baktericiden Wirkung
der verschiedenen Sera zu finden, verdiinnten wir das Serum
sowohl mit Bouillon als mit physiologischer Kochsalzlosung.
Wir gingen un allgemeinen bis zu halber Verdinnung des
Serums. Die Versuche mit Choleravibrionen und Typhusbazillen
verliefen gut, nach dreistiindigem Einwirken trat in vielen
Fillen génzliche Abtotung aller Keime ein. '

Mittels dieser Methode sichtbare Unterschiede festzustellen,
welche eine Differenz zwischen den verschiedenen Sera fest-
stellen sollte, 1st uns nicht gelungen.

C. Fiebernde Kaninchen.
Intrastomachale Gaben der Antipyretica.

Ueber die Fieberversuche.

Die verschiedenen Methoden Fieber zu erregen finden wir
bei Krehl. Z. f. Pharmakologie und Pathologie.

Wir wihlten fur die Errcgung von Fieber die Injektion
von abgetoteter filtrierter Bakterienbouillonkultur von Baec-
tertum coli und erhielten gute Resultate. Durch Vorversuche
iiberzeugten wir uns tber die Wirkung, welche die Injektion
hervorbringt.

Bei subkutaner Injektion stieg die Temperatur am ersten
Tage, beim Kaninchen des ersten Versuches um 2°. Am
niichsten Morgen betrug sie noch 40010, also 0°6 iiber der
Mitteltemperatur.,

Wirkung der Antipyretica.

Die Antipyretica sind 1m Stande fieberhaft erhohte Korper-
temperatur zu erniedrigen. Normale Korpertemperatur wird
aber erst durch enorm groBe Gaben erniedrigt. Allmihhge
Wirkung haben die von uns angewandten Mittel wie Chinin,
Salicylsiiure, Phenacetin, Antifebrin, Antipyrin. Bei Salicyl-
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siiure, Antipyrin, Antifebrin, Phenacetin findet ber intrastoma-
chalen Gaben in zwei Stunden ein Fallen der Temperatur auf
ein Minimum ein, welches zwel Stunden dauert und in zwel
Stunden tritt wieder die Normaltemperatur auf.

Fieber ist gewohnlich von folgenden Symptomen begleitet :
Verminderung des Appetites, der Sekretionen, der Verdauung,
der Assimilation und des Schlafes.

Fieber wird erzeugt durch Eindringen eines Krankheits-
stoffes in den Organismus, welcher den Stoffwechsel ferment-
arlig’ beeinfluft. Man kann auf folgende Weisen kiinstlich
Fieber erzeugen: Durch Injektion von Wasserausziigen aus
tierischen Organen, durch Injektion tierischer Sekrete, sowie
durch viele Eiweilsstoffe, wie aschefreies Eiweils, Serumalbumin,
Globulin, Vitellin, Glutenkaséin, Nucléin aus Hefe, Kaséin,
Kasémnatrum ; man erzeugte hiermit mittleres bis hohes ieber.
Enzyme, Pepsin, Lab, Invertin, Emulsin, Diastase, Chymosin,
Myrosin, Papayotin, Trypsin, Fibrinferment erzeugten leicht
Fieber. Hydrierte Eiweilskorper, Wiltes Pepton, Somalose,
Protalbumose, Deuteroalbumose erzeugen hohes Fieber,

Auch die Injektion niedrig organisierter Stoffe z. B. Leucin,
Harnstoff, Asparaginsiure, Glycocoll, Hyppursiiure, salzsaurer
Tyrosindither, Alkaloide, Cadaverin, Neurin, Olivenol, Crotondl,
Mineralsalze, Nitrate, Chlorate, Jodide, Bromide der Alkalien
erzeugten hohes Fieber. Durch Injektion von Mikroorganismen
z. B. Bactertum coli, pyocyneus, typhi, diphteriae, Cholera-
vibrionen, Milzbrandbazillen, prodigiosus, subtilis, Kapsel-
bacillus, proteus, Vibrio Metschnikoff, Pneumobacillus, Pneumo-
kokken, Tuberkelbazillen, Tetanusbazillen, Féaulnisbakterien,
Eiterkokken, Schweinerotlaufbazillen erzeugte man hohes Fieber.
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Fieber.
Versuch vom 9. Juli 1906.
Antipyrin.

Yorversuch.

leit

Normal

-lmpf ang

| 39003

1e drer Tage alte filtrierte

4 Uhr N. M. |  direkt n. J. Bouillonkultur
38006 von Bacterium col.
D g | 39°89
6 ., . | 41008 Fieber
Versuch vom 10. Juli 1906.
eit \ Temperatur “,’f:,'f:frfh':,t, * Injektion ~ Bemerkungen
9 Uhr Mor. | 40010 | - Hyperleuko-
4 29600 | cytose,
9= d.n.J. | ;3“(1- ﬁ“ll‘iertie |
Qo e | Bact. colicul- |
13 50 39°56 13 340 itm' 3 Tage alt.|
({0 39071 |
1030 39250 -
11 [ 1F.C. K.
L1 39248 3T,
12 v.J. 20100 | ' Hyperleuko-
2Uhr N.M.| 407 i cylose.
Tl s ‘
21/, 40019
293 e FLCUR.
s ~ 3T. | 1gr. Antipyrin
B 22 000 | i den Magen.
a1 3911 Hyperleuko-
340 39000 ] cytose.
g1 1 gr. Antipyrin
415 38008
450 - | 1 gr. Antipyrin
5 o 38019 |
s | 37°80 | ; Ziemlich viel
6 | Operation Blut.
11. 1. U6,
H U. Umdrehen des Apparales, wenig Serum.
6!/, Kulturemsaat Bmullon

12,

. 06.
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Fieber.

Versuch vom 11. Juli 1906.
Chinin.
Kaninchen, Gewicht 2 kg 220 gr.  Alter 7 Monate.

—_ —
Ieit  Temperatur . Nbrarohon | Injektion | Gaben  Bemerk
1 | |
9 Uhr V.M. 139052 (Nerma')| !
gos - 12500 | Hyper-
- 920 ‘ 1«3 T, leukocy-
925 39231 F.C.B.K. tose.
1 () 39°75 |
11 40°80 |
1155 41059 |
1190 40°78 |
1115 C 26500 | (1150 Lty 0,5 gr.
12 40051 Chinin
215 N. M. 39080 m den
230 | Magen.
Q10 38901 | 0,5 gr.
g 17 000 Chinin.
4 38045
530 | 21200
2% Operation miifsig Blut
12. Juli |
6 Uhr Umdrehen des Apparates. Einsaat in Bouillon.
13. Juli
Platten
Chinin.
- | Lee Ser. 1ce S(’l'.‘ e Qe Q{I(us:;;g] Ice Ser. 2ce Ser.! 2ce %“1\35(1.11?:5\1;1;
Choleravibrionen | Choleravibrianen Typhushazillen Typhushazillen
0std.| 1020] 735 | 410 520 | 632 | 380 | 355 | 4w
3 , | 0 0 0 619 | 12 | 0 0 | 1280
Gy 0 0 O | 1560 | 0 0 0 | 3500
24, 0 0 0 50 000 0 0 0 | 80000
0 = 216G | 184 ] 81 | 304 | 243 | 115 | 127
3 0 0 0 123 0 0 0 | 210
6 o | 0 0 0 412 | 0 0 0 |90
24 0 | 0 0 i 11 200 0 | 0 0 15 000




Fieber.

Versuch vom 25. Juli 1906.

Salicylsdure.

Kaninchen, 9 Monate alt, Gewicht 2 850 gr.

Leit

Weisse Blut-

Injektion

[ Temperatur | ygrperchen | Bemerkangen

925 39059

915 1740

930 - 1.25¢F.

10 29077 O T. G K.
10

(1) 3931

L 39061

283 9Tl

230 1 F,C.K.

g 39°90 b 'L,

D 9230

4 40010

23 40015 0,5 gr. Sali-

450 cvlsdure
435 39076

H3> a4e70

B0 10935 0.5 gr.
610 |

615 39049 9438

fec S, '1(:{3 S.l 2ceS. ‘?_((NZCTL‘{(TSiij_ C(:S_‘ é::ﬁ; ‘:i((j\:‘;LI—i: - Staphylococcus Zeit
Choleravibr. ‘ Choleravibr. l Typhusbaz. | Typhusbaz. aureus
I
640 | 423 | 340 254 | 415 | 370 | 225 100 250 405 0
0 0 0 702 | 0 0 0 1 040 440 165 | 3
0 0 0 | 28520 | O 0 0 7071 | 11000 520 | 6
0 0 0 | 60000 0 0 0 | 50000 | 78000 | 60000 | 24




9%

Fieber.
Versuch vom 25 Juli 1906.
Antifebrin.

Kaninchen, 8 Monate all, Gewicht 2730 gr.

| |
.. Tempe- Weisse Blut- - .. | Tempe-, o
Zeit | ratur | kirperchen g Injektion | Zeit rabr ‘ Dosen Injektion
, ! ' |
9% | 39048 | 9380 10 | 38°82
10% | g 1ra 1@ 13125
107 | 8950 | C[12eeh T 11 37°55 | 12 500
10% | 89070 | alt C. K. | 12 . lgr
11# | 8962 12 3700 11875
:-2'_’0 3 _-_;90 SU ; 230 1 g[ i
PICEN . 95
30 | ; 210
3, | 3063 ] 320 | 86030 13850
40 10800 3
450 | 40 [}8 5" QOperation
o _ 0w gr. | Gewicht 3363 gr. Alter 8 Monate,
510 \‘ 3959 3 |Antifebrin
§ { 0,5 gr.
570 30082 Antifebrip
6% 58005 11000
! |
. ; 7(( 5 2 ‘
lecS. feeS “UNac . s e “" Becs. Ber Hl Serum ‘ Serum Zeit
Cholera-  gpolera. | Typhus- Typ!lus- I Coli ! Coli Std.
vibrionen | op ooy | bazillen | bazillen | ol | L ‘

|

|
AP IO O O
1100‘)‘4145) D10 )10 423 3 |
0 U O | an-.U Ol 0 i

0O 0,0 320 0' 0
3

140 175 180 )ou! 8‘33‘ :A;aol 0
0 :~304! 10800 1370126789 1240/ 3
0 237 40000 73000 35000 | ,,0000 G
0 8000 250 000\400000 98 000\1,0000 24

ologoifoooogoi
I | \ !




Fieber.

Versuch vom 17. JLﬂi 1906.

Phenacetin.
Zeit Tem e;'atur ‘ : Weisse | lr;'el;tion ‘ Gaben
| g | Blutkbrperchen ’
gto ‘ 89027 |
10 | 3920
g0 | 11 500
10" | 3 1iec F. 8T,
10| 3868 i C.C.
11 39000
¥ 390 22
12 39052
11%° , 12 500 t,eeF. 3T. G.C,
20 39° H8 '
Q50 | 2ee I, 3T, C.C.
244 39° 58 ‘
4 39° 92 ! 0,5 g
g 3970 .
5 b ! 0,5 gr
§ 38°6 | 11 000 ;
(".34” . | .‘
6* | 3841 : §
":'.;fyfi I
Phenacetin.
z"f't_""lw Ser.  lec Ser.| 2ce Ser. 2ce NaCl-L.  1ec 8. lee S, 2ec S,
¢ . Choleravibrionen Choleravibrionen | Typhusbazillen
| | i
0 Std. 1200 480 670 530 270 1 543 112
3 } 0 0 0 710 | 0 0 | 0
6 5 | 0 o 0 1230 0 0 0
2 I 0 00 45000 0 0 0
0 . | 110 | 364 | 210 |
- 0 0 0
G " l 0 0 . 0
= S 0 0O | 0




P

Versuch mit einem Kaninchen,
welches nach hervorgebrachter Fiebertemperatur
die Korpertemperatur durch Antipyringaben
herabgesetzt bekam.

Wir mjizierten zu verschiedenen Malen (drer Mal) je 7/,
L« 1¢ der abgetiteten, filtrierten Bakterienkultur; wir erhielten
so Temperaturen von 39°7, 4007, 40°19. Nachdem wir auf diese
Art Fieber erregt hatten, gaben wir drei Mal je 1 gr. Anti-
pyrin in den Magen und setzten auf diese Art die Temperatur
his auf 37°8 herab. Die Leukocytenzahl stieg stark, bis 20,100,
22,000, 29,600, war also bedeutend tiber die Mittelzahl ge-
stiegen.

Typhusbazillen und Choleravibrionen wurden im Serum
schnell abgetotet. In einem Falle waren die Choleravibrionen
schon nach zehn Minuten vernichtet. Staphyvlococeus aurcus
vermehrte sich stark. ‘

Chiningaben.

Durch die Injektion der filtrierten Cohbouillonkultur stieg
die Temperatur des Versuchstieres auf 41°59. Alsdann selzten
wir durch Chiningaben die Korpertemperatur des Kaninchens
auf 38245 herab.

Nach der Injektion der Coliboutllonkultur trat eine starke
Hyperleukoceytose ein, die Leukocytenzahl stieg bis 26 500,
also hoch iiber das Mittel hinaus. Zur Temperaturerniedriguug
gaben wir intrastomacal zwei Mal 0,5 gr. Chinin. Cholera-
vibrionen und  Typhusbazillen, welche 1 physiologischer
Kochsalzlosung gut wuchsen, wurden durch das Serum gnt
abgetotet.

Salicylsduregaben.

Die Temperaturmessung ergab eine Steigerung auf 40005
bis 40010, wir setzten alsdann die Temperatur mittels Salieyl-
siture auf 39°49 herah.

Die Leukoeytenzahl stieg nicht viel tiher das Mittel hinaus.

Typhusbazillen und Choleravibrionen starben leicht im
Serum ab.

Staphylococeus aureus zeigte in einem Falle bis zur
dritten Stunde Verminderung dann von 6 bhis 24 Stunden trat
kriftige Vermehrung ein.
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Versuch mit Antifebrin.

Die Temperatur stieg bis auf 40°08, wir setzten sie mittels
Antifebrin, zwei Gaben a 0,5 gr., auf 38°95 herab. Die
Leukocytenzahl siieg wenig iiber das Mittel. Choleravibrionen
und Typhusbazillen wurden leicht abgetlotet. Coli vermehrte
sich gut.

Versuch mit Phenacetin.

Die Temperatur des Kaninchens stieg bis auf 39°98, wir
setzten sie mittels Phenacetin, zwei Gaben, 0,5, 0,3 gr., auf
38041 herab.

Wiihrend des Fieberstadiums stieg die Leukocytenzahl,
fiel aber nachher withrend der Abkiihlung mittels Phenacetin.
Choleravibrionen und Typhusbazillen wurden innerhalb drei
Stunden *abgetotet.

Schlukfolgerungen.

Wir sehen also, dalb man durch Injektion von filtrierter,
ber 600 abgetoteter Colibouillonkultur ziemlich hohes Fieber
erzeugen kann. Wihrend der Fieberperiode stieg im allge-
meinen die Leukocytenzahl, zuweillen hoch iiber das Mittel.
Diese Erscheinung wurde von den meisten Autoren bei ihren
Experimenten konstatiert, sie ist also eine bekannte Erschei-
nung. Die Abkiihlung der erhohten Korpertemperatur der Ver-
suchstiere konnte man mit den angegebenen Antipyreticagaben
gut erzielen, man konnte sogar die Korpertemperatur bis tief
unter die Normaltemperatur herabsetzen. Die Versuche mit
Choleravibrionen und Typhusbazillen verliefen gut, indem nach
drei Stunden alle Keime abgetiotet waren. Wenn man die er-
haltenen Resultate mit denen bei fiebernden und normalen
Tieren, welche keine Antipyreticagaben erhalten hatten, ver-
gleicht, so kann man eine deutlich sichtbare Differenz nicht
feststellen.

-~



D. Immunisierung gegen Typhusbazillen.

Immunisierungsversuche.

Priifung der Baktericidie des Serums.

Vergleich der Baktericidie
vor und nach den Antipyreticagaben bei immunisierten
Kaninchen.

Die Immunisierung wurde mittels steigenden Mengen ab-
getoteter Bakterienleiber erzielt.

Die Pausen zwischen den verschiedenen Injektionen be-
trugen 5 bis 7 Tage. Die Abtotung der Bakterien geschah bei
56 bis 60° eme Stunde lang. Hiervon wurde mittels Platinose
eine Probe in Bouillon ausgesiiht. Blieb diese nach 24stiin-
diger Bebritung steril, so wurden die Bakterienleiber injiziert.

Das Gewicht der Kaninchen sank nach vortibergehender
kurzer Steigerung stetig und fiel beim ersten Kaninchen vom
31. Oktober bis zum 7. Februar um 450 gr., beim zweiten
Kaninchen um 660 gr., beim dritten um 740 gr., beim vierten
um 70 gr. Die Temperatur des Kaninchens stieg nach jeder
Injektion und kam langsam auf die Mitteltemperatur zuriick.
Beim ersten Kaninchen stieg die Temperatur nach der ersten
Injektion um 0°39, kam nach 7 Tagen jedoch der Normal-
korpertemperatur nahe. Die zweite subkutane Injektion brachte
eine kurz dauernde Steigerung hervor, jedoch niiherte sie sich
bald wieder der Normaltemperatur. Die dritte Injektion brachte
eine kriftige Temperatursteigerung hervor, welche nach drei
Tagen verschwand. Die vierte Injektion war von kriftiger
Temperatursteigerung gefolgt, welche linger dauerte als die
vorhergehenden.

Die anderen Kaninchen zeigten édhnliche Schwankungen
der Temperatur. Die Baktericidie stieg mit der Linge der Be-
handlung. Wir verdinnten das Immunserum sehr stark und
konstatierten hohe Baktericidie gegentiber Typhusbazillen.



Die Verdinnungen waren folgende: 10, 20, 50, 100,
200, 500, 1000, 2000, 5000, 10 000.

Nach der ersten subkutanen Injektion hatte das Serum
m zehnfacher Verdinnung keine Wirkung mehr. Nach den
andern Injektionen wuchs jedoch die Baktericidie, was man
durch Entwickelungshemmung in 2000 bis 5000facher Ver-
diimnung konstatieren konnte.

Der Vergleich des Immunserums vor und nachdem das
Tier Antipyretica bekommen, ergab keine deutliche Differenz.
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31. X 06. — 7. II. 07.

Immunisierung gegen Typhusbazillen bei Kaninchen,

Beschreibung des Kaninchens:

Riicken gelbrot, Ohren rot, Bauchseite weifs, Schwanz rot und weif3, Kopf rot,

Geschleeht weiblich.

Fiiie: unten weis, oben rot.

Gewicht gr.

Injektion

Datum | Temperatur | zubentan Bemerkungen
Morgens Abends Aufschwemmung
Okt. 31. 3370 39°40 39°50 Injektion von 2 Oesen Agar-
Nov. 1. | 3450 39°89 — von 2 Qesen | kultur 24 Stunden
2. 3 360 39°81 39°86 alt in physiolog.
2 3 290 39°80 39°78 Kochsalzlos, 1 Std.
bei 58°-60° abgetit.
4, 3 270 39°58 39°60 Probe in Bouillon
5, 3 370 39°65 39°92 37° steril.
6. 3 360 39°91 39°75
7 3 320 39°69 40°05
8. 3 350 3957 40°00 Injektion Probe steril.
9. 3 390 39°80 39°60 von 4 Oesen
10. 3410 39°60 39°90 Kaninchen mit Kar-
11 3 400 39°60 3957 toffeln gefiittert.
12 3 260 39°58 39°70
13. 3 360 39°80 3973
14, 3 260 39°58 40005
14, 3 350 39°72 39°60
16. 3 290 39°68 39°60
17. 3 290 39°60 39°44
18, 3 320 39°50 39°80
19. 3 350 39°90 40045 Injektion Probe steril.
20. 3370 40°01 40020 von 6 Oesen Tabelle 1.
1. 3 300 39°84 40005
22, 3 320 39°80 39°75
23. 3 280 39°62 39°78
24, 3 300 — —
25. 3 290 — -
26. 3 250 — _—
29. 3310 39°72 39°80
Dez. 5. 3270 39°50 39°70
12. 3 260 37°70 39°40 Injektion Probe steril.
13. 3310 40°30 40°25 '/, Kultar
14. 3 295 40°02 39°62
18, 3 320 40°62 39°96
16. 3315 39°60 39°90 Blutentnahme.
17. 3 280 39°54 39°70
18. 3 290 39°58 39°60 Tabelle 11,
29, 3 240 39°80 39045
Ruhe
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; Injektion
Datum Gewicht gr. Temperatur cuboutan Bemerkungen
Januar 1907 Morgens Abends
10. 3 220 39 62 3970
14. 3170 39°90 40 20 Injektion Probe steril.
15. 3 180 39°95 4005 | 1'/, Kultur
16. 3 150 40°02 3990 Blutentnahme
17. 3120 39°80 39°90
18. 3 140 39°72 3965
19. 3110 39°70 3980 Tabelle 111
5. 3 040 39°00 39°40 Tabelle 1V Blutentnahme
26. 3 030 39°96 3978
. 3 100 39°60 39°40
29, 2 980 39°30 3952 Immunserum ohne
30. 2 985 38 85 3947 Antipyrin,
31. 3020 39°25 3960 |1 gr. Antipyr.
Febr. 7. 2 820 39°50 39'568 : Tabelle V.
Verdiinnung Tabelle
11 111 18Y% \% Va
10 0 0 50 000 0 180
20 60 0 10 000 150 28
50 45 29 3 000 4 260
100 280 81 3 000 6 45
200 620 40 3 000 60 13
500 345 97 18 000 0 14
1 000 11 700 13 10 000 380 89
2 000 16 000 31 7 000 3 400 5 20(
5000 17 000 28 12 000 25 000 40 000
10 000 20 000 25 15000 75000 100 000
N. Serum sy e =¥ — —
Aussaat 3150 1 800 12 200 8450 —
NaCl 3 Std. 75 000 35 000 75 000 56 000 —
N. S. 3 Std. 9 000 320 70 000 120 000 —
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II. Immunisierung gegen Typhusbazillen bei Kaninchen.

Kopf grau, Pfoten weif3, Riicken grau.

Beschreibung des Kaninchens:

Geschlecht méinnlich.

Datum Gewicht gr. Temperatur '"'Ektw" Bemerkungen
‘ subeutan
Morgens Alsomsla Aufschwemmung
Oktob. 31. 2 680 39061 40020 Injektion | von 20esen 24 stiin-
Nov. 1 2 500 39072 40040 2 Oesen | diger Agarkultur in
2. 2510 39070 40020 - physiolog. Kochsalz-
L‘isung 1 Stunde bei
| 98°—60° abgetitet.
3. 2 220 39089 40000 | Probe in Bouillon
4. 2 560 3980 39089 i bei 37° 24 Stunden
B, 2 580 39.71 40025 steril.
6. 2 630 39082 39098
T 2 580 39072 40018
8. 2 650 40002 40085 Injektion Probe steril.
9. 2720 40018 40000 | von 4 Oesen
10. 2700 39:80 40030
1. 2720 39075 39080
2, 2710 39070 39060
13. 2700 39080 40018
14. 2670 39050 39080
15; 2770 40020 39070
16. 2630 39092 39075
11 2670 39¢60 —
18. 2 680 40005 40015
19. 2670 40040 40060 Injektion Probe steril.
20. 2750 39098 39080 | von 6 Oesen Tabelle 1.
o1, 2700 40020 40015
292, 2700 39:80 39072
23. 2 690 3964 39045
a9, 2310 —_ —
Dez. 5. 2270 — -
12. 2 520 39065 39030 Injektion Probe steril,
13. 2670 4078 39079 '/, Kultur
14, 2595 39022 40010
15, 2490 40057 40005
16. 2 350 39080 39072 Blutentnahme.
17. 2 380 39054 39058
18. 2 340 39260 39050 Tabelle II.
22. 2 350 39075 39025
Ruhe 2 280 39035 39070
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Gewicht gr.

Injektion

Datum i Temperatur . Bemerkungen
| Morgens Abends
Januar 1907 2975 L 39045 39052
10. 2 950 L 39060 33060
14. 2 230 L 39090 39058 Injektion Probe steril.
15. 2190 L 39070 39050 11/, Kultur
16. 2310 - 39098 39:67 Blutentnahme.
1. 2 200 - 39080 39053
18. 2150 39035 39025
19. 2 160 39080 29050
25. 2 030 39000 39070 Tabelle 111.
26. 2090 39080 40003 Blutentnahme.
7. 2 060 39080 40020 Tabelle IV.
29, 2 040 39020 39040 | Phenac. 1 gr.
30. 2050 39050 39060 " 1 %
31. 2010 39050 == " -
Febr. 7. 2020 39045 39060 Tabelle V.
Verdiinnung Tabelle
I 11 111 1V Vv Va
10 180 10 0 102 7 10 000
20 220 950 | 180 0 40 000
50 8000 620 5 40 20 20 000
100 16 000 4 800 120 460 6 300 50 000
200 5 600 180 26 1200 360 10 000
500 12 300 10 395 26 1900 0 120 000
1 000 22 000 6 200 o5 2000 1320 25 000
2 000 50 0600 11 500 66 800 18 000 30 000
5000 25 000 5500 35 72 000 28 000 150 000
10 000 63 000 18 000 30 000 110 000 110 000 125 000
Aussaat 28 350 3700 1 690 9 370 8540 10 050
NaCl 3 Std. 70 000 75 000 35 000 75 000 100 000
N. S. 3 Std. 200 000 9000 | 20000 80 000 120 000
| s

W
i
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III. Immunisierung gegen Typhusbazillen bei Kaninchen.

Datum Gewicht gr. Temperatur Injektion ‘ Bemerkungen
. subcutan |
Morgens Abends 2 Oesen 24stiiudiger
Oktob. 31. 2750 39034 39°60 2 Qesen | Agarkult.in physiol.
Nov. 1. 2210 40015 — Kochsalzlos. aufge-
2, 2 480 39062 39°89 schwemmt 1 Stunde
3. 2270 40008 39°74 auf 60° erhitzt.
4. 2 H60 39080 39°7H Probe in Bouillon
5 2 600 39070 39°84 steril.
0. 2700 39096 4010
s 2580 39075 4020
8. 2710 39060 40°55 4 Oesen Probe in Bouillon
9. 2790 39079 39"78 steril.
10. 2690 40000 3992
11. 267D 39030 —
12, 2 630 39057 3960
3. 2620 39075 39°50
14. 2620 39058 39°80
16, 2750 39070 3950
16. 2 620 39090 39°56
17. 2 690 39058 3975
13. 2700 39070 —
19. 2720 40000 4100 6 Oesen Probe in Bouillon
20. 2740 39032 4020 steril.
21. 2670 99078 4022 Tabelle 1.
o, 2710 39074 39°80 :
23, 27520 39056 39°90
24, 2 695 — -
20, 2750 39060 39°72
Dez. 5. 2 800 39075 39°30
12, 2 620 39070 39°D6 Injektion Probe steril.
13. 2 600 39050 397 1 '/, Kultur
14. 2500 39052 39°80
15: 2400 39070 39°20
16. 2 H80 39045 39°75 Blutentnahme.
17. 2670 39020 39°3
18. 2580 39070 39%5 Tabelle 11.
29, 2545 39025 3970
Ruhe 2520 39033 39°85
Januar 1907 2570 39045 39°20
10. 2515 39057 39°15
14. 2510 39°50 39°33 Injektion Probe steril.
15. 2490 39042 39°%5 1'/, Kultur
16. 2 380 3960 39970 Blutentnahme.
7 2270 39050 39°60
18. 2180 39060 39925
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Datum Gewicht gr. Temperatur Injektion Bemerkungen
subeutan
Morgens Abends
Januar 19. | 2140 39%73 39°30 Tabelle III.
£ 8 2100 39°32 39925 Blutentnahme.
26. 2115 39°80 3990 Tabelle 1V.
27. 2200 36°65 39°37
29. 2190 | 39°85 39%0  [Salicyls. 0.5 g
30. 2120 39°40 39%5 # 05g
31. 2090 39%2 39°60 % 05¢g
Febr. 7. 2050 | 39%45 39°35
2010 Lo39%80 | 39°70 Tabelle V.
Yerdiinnung Tabelle
\
11 | 11 v Vv Va
10 0 | 0 12 000 2 268 12 348
20 21 ! % 9000 8 H68 13 356
H0 20 t D 2331 D044 4 851
100 230 ! 47 55 000 32 468 30 305
- 200 95 130 170 000 22 090 5202
000 3270 : 0 80 000 50 000 6700
1 000 - 12500 ; 160 24 000 37 000 40 000
2 000 9 000 i 320 8 500 57 000 75 000
5 000 12 000 ‘ 170 72 000 16 000 25 600
10 000 15 780 ‘ 287 110 000 90 000 125 000
Aussaat 3700 | 1800 9370 3200 4 800
Na(Cl 3 Std. 54 000 ‘ 20 400 75 000 40 000 72 000
N. S. 3 Std. 9000 ‘ 350 24 000 80 000 110 000
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IV. Immunisierung gegen Typhusbazillen bei Kaninchen.
Beschreibung des Kaninchens:
Kopf rotgrau, Bauch weii. Geschlecht weiblich.
Datum | Gewicht gr. | Temperatur Injektion Bemerkungen
' 5 subecutan
Morgens Abends
Oktob. 31. 2240 39°20 4015 Injektion | 2 Oesen 2dstiindiger
Nov. 1. 2210 | 40%1 —_ 2 Oesen Agarkultur in phys.
2, 2 220 | 3990 39°84 Kochsalzlssung auf-
5 2190 39°60 5950 geschwemmt 1 Std.
4. 2210 39°60 — bei 60"
b, 2240 39%58 3970
6. 2310 39°60 39°80
7. 2390 39972 39°80
8. 2395 39%72 3952 4 Ocsen Probe in Bouillon
9. 2350 3970 3991 steril,
10. 2340 39°60 39°90
11; 2320 39°80 —
12. 2260 542 S 39°69
3. 2280 3958 39975
14. 2 390 3993 39°80
15 2390 39°65H 39°50
16. 2310 3948 39°80
17, 2 280 39%2 39°70
18. 2290 39%0 - —
19. 2 500 39°70 39985 G Oesen Probe in Bouillon
20. 2 400 39°80 40°30 steril.
21. 2 380 3978 4012
22, 2 350 39°85 3980
23. 2310 3972 39°68
24. 2 320 39780 39952
29. 2520 39°40 39938
Dez. 12. 2410 39°70 39970 Injektion Probe steril.
5 2245 39°98 40°00 U, Kultur
14. 2330 39°30 39°90 '
15, 2 380 39°80 39°45
16. 2295 39%72 3935 Blutentnahme.
17, 2 280 39%7 3920
18. 2250 38°90 39970 Tabelle 1I.
29 2210 39°40 39°50
Ruhe 2215 88D 39%75
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Datum Gewicht gr. Temperatur j:ﬂ::ﬁ: Bemerkungen
Januar 1907 Morgens Abends
9. 2240 39°30 39°78
10. 2270 39925 39°82
14. 2290 39°62 39%5 Injektion Probe steril.
15. 2250 39°34 39°25 | 1'/, Kultar
16. 2270 39°90 38°75 Blutentnahme.
17 2210 39°47 39°20
18. 2250 39°50 39%2
19. 2275 39°62 39°45 Tabelle III.
25. 2220 390 39°32 Blutentnahme.
26. 2240 39°90 39%2 Tabelle 1V,
27. 2285 39°60 39°90
29. 2190 39°20 39°83 | Chinin 0,3 g
30. 2180 39°40 39°60 w 03g
31. 219 39°40 39°32 w Odg
Februar - 39°70 39°40
1 2170 39°80 39%00 Tabelle V.
Verdiinnung Tabelle
II 111 1A% A% Va
10 540 0 0 740 76
20 240 1 82 2 000 95
H0 120 25 320 0 105
100 9500 38 600 67 H4
200 2400 81 1640 460 43
500 1 800 35 1040 329 1500
1 000 1200 18 1 800 315 2000
2000 20 000 111 65 000 2 300 3100
5000 180 000 10 75000 7 000 9 000
10 000 27 000 1240 85 000 15000 | 12000
Aussaat 3400 2100 15 000 1250 |
NaCl 3 Std. 75000 20 000 90 000 125 000
N. S. § Sid. 9 000 3 H00 75 000 9000
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Durch einmalige Injektion von abgetiteter Typhuskultur
bei Kaninchen und Behandlung mit Antipyretica am folgenden
Tage erziehlte man keine hohere Baktericidie als mit der des
Normalserums ; eine Differenz des Serums vor und des Serums
nach den Antipyreticagaben war nicht konstatierbar.

Der Mehrzahl der Forscher ist es nicht gelungen, einen
deutlichen Unterschied in der Baktericidie von Normalserum
und von Serum von durch Schédlichkeiten geschwéchten Tieren
zu konstatieren.

Schluftfolgerungen aus unseren Versuchen.

Fassen wir die Resultate der verschiedenen Versuche zu-
sammen, so sehen wir:

1. Bei intravenoser Injektion war die Wirkung der Anti-
pyretica stark. Jedoch war in der Baktericidie dieses Serums
kein deutlicher Unterschied mit Normalserum zu konstatieren.

2. Bei intrastomacaler Gabe war die Wirkung der Tem-
peraturherabsetzung langsamer. Die Baktericidie des Serums
des mit Antipyretica behandelten Tieres und des Serums von
Normaltieren ergab keine deutliche Differenz.

3. Bel intrastomacalen Gaben, wo wir das Serum mittels
Bouillon verdiinnten, wurde die Wirkung des Serums ge-
schwiicht. Differenz in der Baktericidie im Vergleich mit Normal-
serum war nicht deuthich feststellbar.

Verdiinnungen mittels physiologischer Kochsalzlosung er-
gaben gute Abtotung der Choleravibrionen und Typhusbazillen.

Staphylococcus aureus, Streptokokken und Coli ergaben
hier keine brauchbaren Resultate. Es war ein groBer Unter-
schied bei den Verdiinnungen des Serums mittels physio-
logischer Kochsalzlosung und solcher mittels Bouillon. Bouillon
hob die Wirkung des Serums durch Zufuhr von Nahrungs-
mitteln groBtenteils auf, physiologische Kochsalzlosung nicht.
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Der Unterschied zwischen verdiinntem Serum von Tieren,
die Antipyretica erhalien und von Normalserum war nicht
deutlich ersichtbar.

4. Bei fiebernden Kaninchen sahen wir, wie bekannt,
deuthiche Hyperleukoeytose. Das Serum der Tiere war stark
baktericid. Unterschiede zwischen Serum normal fiebernder
und mittels Antipyretica entfieberter Kaninchen waren nicht
deutlich ersichtbar. Es trat Leukocytenzahlverminderung bei
den fiebernden Versuchstieren, welche mit Antipyretica be-
handelt waren, ein.

5. Beil immunisierten Kaninchen sahen wir Temperatur-
sleigerung nach jeder Injektion, sowie GGewichtsabnahme nach
mehrmonatlicher Behandlung. Die Baktericidie gegeniiber
Typhusbazillen stieg fortwihrend mit der Linge der Immuni-
sterung. Eine Differenz des Serums von immunisierten Kanin-
chen und des Serums von mmmunisierlen Kaninchen, welche
mit Antipyretica behandelt waren, war nicht deutlich ersichtbar.

Unsere Versuche zeigen, dals die Antipyretica keine sicht-
bare Wirkung auf die Baktericidie des Serums der Versuchs-
tiere haben. Es ist moglich, das beim Menschen édhnliche
Resultate erhalten wiirden. In diesem Falle wiirden diese Resul-
tate zum Teil 1im Widerspruch mit der so verbreiteten Ansicht
der schadlichen Wirkung der Antipyretica bei Fiebernden
stehen. Wir wissen, daB die Phagocylose neben der humoralen
Wirkung der Sera eine groe Rolle spielt. Von diesem Stand-
punkte aus scheint die Leukocytenzahlherabsetzung, welche wir
mit Antipyretica konstatiert haben, dafiir zu sprechen, dals die
Antipyretica eine schiidliche Wirkung auf die allgemeine Resi-
stenz haben. Die Tierart, mit welcher wir unsere Versuche
anstellten, die Antipyreticamenge, welche wir in den Tierkorper
einfuhrten 1mm Verhidltnis zum Gewicht des Tieres, die er-
haltenen Resultate, erlauben uns nicht, eine Schlubfolgerung
von Wert tiber die Frage, ob die Antipyreticagaben bei Fie-
bernden und besonders bei Infektionskranken eine indifferente,
niitzliche oder schidigende Wirkung haben, zu ziehen.
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