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L.
Einleitung und Literatur.

Es sind bekauntlich von €. J. Eberth in Halle mit dem Namen
Pscudotuberkulose pathologiseh anatomische Verinderungen
der driisigen Organe von Meersehweinchen und Kaninchen  belegt
worden, welche in ihrem makroskopisehen Auftreten eine unverkenn-
bare Achnlichkeit mit dem tuberkulisen Erkrankungsprozess dieser
Organe zeigen,  Entwicklung von Kuotehen in Milz, Leber, Nieren
und  Lungen  der befallenen Thiere mit allen degenerativen  Ver-
finderungsvorgiingen, wie sie bei den Infektionsgeschwiilsten in der
Auswanderung  der Blutzellen zwr Bildung  von Kuitehen, in  der
Coagulationsnekrose des neugebildeten Gewebes, in dem fettig Kiisigen
Zertall der geronnenen  Gewebstheile  bekannt sind:  Entziimdung,
markige Schwellung, und schliesslich Verkiisung des Lymphdriisen-
apparates, Lntziindung, Infiltration und Arrosion der Lymphfollikel
des Darms bilden auch hier das Programm, nach welchem sieh die
Krankheit abzuspiclen pflegt.  Bevor man jedoeh mit IHilfe der
hakteriologischen Untersuchungsmethoden den wahren Untersehied
der cinzelnen Infektionsgeschwiilste, (abgesehen von der Syphilis)
in der Verschiedenheit ilires veranlassenden Mikroorganismus festzu-
stellen in der Lage sich befand, war es den Beobachtern schon auf-
gefallen, dass auch die sogenannte Pscudotuberkulose, dihnlich wie
Lepra, Rotz und echte Tuberkulose ihren Lieblingssitz habe und mit
Vorliebe von den Organen des Unterleibs ausgehe, erst in zweiter
Linie die Lungen befallend, wiithvrend bei der echten Tuberkulose
der Gang der natiirlichen Infektion ein wmgekehrter ist.

Iech werde im Verlauf der Arbeit noch ifters auf diese Uniihn-
lichkeit zuriickzukommen haben.

Man hat sich bisher anscheinend wenig mit dieser eigenthiim-
lichen Erkrankung der .Pseudotuberkulose® bhefasst, trotz-
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dem sie hochinteressante Bigenschaften besitzt; wenigstens ist die
Literatur sehr spiirlich, und soweit ich dieselbe itbersehen kann,
liezen als einzige Arheiten die von Malassez, Vignal und Eberth
vor. Die Abhandlung der beiden erstzenannten Forscher, welche

im .Archives de Physiologie normale et pathologique®

1883 — 84 ersehien, war mir leider im Original nicht zuginglich.

Ebherth geht jedoch in seiner Arbeit iber Pseudotuberkulose
i Virehows Arehive Bd. 100 8,15 und Bd. 103 5. 488, sowie
in , Fortsehritte der Medicin® Bd. 3 1885 No, 22, =0 aus-
l'illn'lu-h aul die Untersuchungsresultate Malassez” und Vignal's ein,
dass es mir geniigend erseheint, das dort niedergelegte Material zu
heriicksichtigen.

Dic Arbeiten dieser Autoren iiber Tuberkulose zoogléique
ot haeillaire stammen aus dem Anfang der achtziger Jahre, kurz
nach Entdeckung  des Tuberkulosebaeillus, und  gingen  von der
Impfung ecines kiisigen Knotens aus der Subkutis eines an Meningitis
tuberkulosa verstorbenen Kindes auf Meersehweinchen aus. In dem
kiigigen Kuoten waren keine Tuberkulosebacillen nachweisbar.  Die
mit demselben geimpften Meersehweinehen starben viel schneller als
erwartet, bei den Weiterimpfungen hitufi: schon am fimften Tage. 198
fanden sieh nach derAngabe von Malassez und Vignal in den
Organen, resp. den Knitehen in dense dhen, folzende Bakterienformen
(vel. Eberth Fortsehritte d('r Med, Bd., 3, S, 719):

I. Lingliche Mikrokokken.

9. Kurze Ketten aus 35 Mikrokokken, die bei sehwacher Ver-
eriisserung Bacillen gleichen, und theils isolirt, theils in Haufen
liegen.

3. Verschieden lange, Sehleifen und Ringe bildende, Kokken-
ketten,

I Kleine aus einer oder mehreren Ketten zusammengesetzte
Zooglien,

5. Btwas grissere Zooglien, deren Kette cine mehr homogene
Masse bilden.

6. Bacillen, welehe einegrosse Aehnlichkeit mit dem Koel'schen
Bacillus haben. Diese letzteren Organismen, welehe gelegentlich
bei der Tuberkulose zoogléique erseheinen, betrachten die
Verfasser als Uehergangsform  zu Zooglia, — Sie enthalten
Kokken (7 Verf) welehe etwas  grisser  sind, als  die

der Koel'sehen Bacillen, und firben sieh nieht mit den




Iarbfliissigkeiten, welche die Baeillen der echten Tuber-
kulose tingiren,

Aus diesen verworrenen Angaben einen Schluss darauf machen
zu wollen, was Malassez und Vignal eigentlich gesehen haben,
scheint mir geradezu unmiglich.  Eberth, welcher die Unvoll-
stindigkeit der Schilderung ebenfalls hervorhebt, meint, dass die
beiden Autoren einer Tiduschung unterlegen seien, indem sie die
dicht gedriingten, ungleich gefiirbten Bacillenmassen fiir Kokken-
haufen angesehen hiitten, demnach nur ein Bacillus in ihren Knotehen
vorgelegen habe.

Ueber Kulturversuche oder Resultate soleher ist nichts angegeben,

LLherth besehreibt 1 e, drei Iiille von Pseudotuberkulose, und
zwar einen beim Meerschweincehen, weleher  durch Mikrokoklken
erzeugt sein soll, und zwei auf bacilliiver Basis entstandene Fille,
bei je einem Meerschweinchen und einem Kaninehen.

Iis ist erforderlich, auf diese Befunde etwas nither einzugehen.

In der ersten Arbeit:  Zwei Mykosen des Mcer-
sehweinehens“ (Vireh, Areh. Bd. 100, S, 15 ) theilt Eberth
zuerst einen Fall von chroniseher, durch Microkokken erzeugter
Eiterung, als einen Beitrag zur Kenntniss der pseadotuberkulisen
Erkrankungen des Meerschweinehens mit, bei welehen hauptsiichlich
in den Organen der Bauchhihle Knttehen aufgetreten warven, von
welehen diejenigen in der Leber in ihrer Mitte unregehniissige Haufen
einer feinkornigen Substanz zeigten, welehe sich nach Gram ziem-
lich gut, besser aber mit Methvlenblau firbte, und von Eberth als
aus feinen Mikrokokken hestehend angesprochen wurde.

In Ausstrichpriparaten von Leber firbten sich die Kokken gut
mit Methylviolet, desgleichen in Lungensehnitten,

s gelang nicht mehr, weder in der Milz, noch in den verkiisten
Driisen, noch in den kiisigen Knoten des Darmes diese Mikro-
organismen nachzuweisen,

Auch Versuche, die besprochenen Kokken zu cultiviren und zu
tthertragen, waren leider noch nieht <o weit vorgeriickt, dass Eberth
schon jetzt (1885) iiber positive Resultate hiitte berichten konnen,
auch iber spiiter etwa erlangte Kalturen konnte von mir Niehts in
Irfalhirung gebracht werden,

Als zweiten Fall besehreibt Eberth cine bacillire Nekrose der
Leber, bei welcher die Bacillen simmtlieh frei in den Geweben

lagen.  Auch wo sie in grisserer Menge vorhanden waren, fehlte
l*




jede Zwischensubstanz, Die Grisse der einzelnen Individuen war
eine schr weehselnde; neben ganz kurzen eiformigen Stibehen fanden

sich Lingere vor, deren Linge das sechs bis zehnfache ihrer Breite
betrug.,  An dem Ende waren alle Stibehen leicht abgerundet.  Sie
fiirbten sich gut mit Methylviolet und nach Gram.

Nieht selten waren auch fruktificirende Stibehen vorhanden, die,
entweder endstindig oder mittelstiindig, Sporen trugen.

Mit diesen Bacillen, resp.  bacillenhaltenden  Leberstickehen
wurden mehrere Imptversuche an der Conjunktiva und Hornhaut
angestellt, aueh kleine Partikelehen davon in das Unterhautgewebe
des Nackens und des Bauehes verbracht. Diese Versuche, welehe an
Kaninehen vorgenommen wurden, hatten bei der Impfung der Augen
ein durchaus negatives Resultat und win die in das Unterhautzewebe
eingebrachten Stiicke  bildeten  sich Anfangs kleine derbe Kiisige
Heerde, welehe aber mit der Zeit immer mehr einsehrumpften.

Auch in diesem Falle hat IEberth iiber eventuelle Kultur bis
jetzt (1SS9) noeh Kein definitives Ergebniss mitgetheilt,

Die Besehreibung ciues dritten Falles von Pseadotuberkulose
finden wir ebenfalls in Virchow's  Archiv. Bd. 103 S, 488 (1856).
Hier theilt Eberth mit, dass er diese bacillive Pseudotuberkulose
bei cinem ziemlich abgemagerten Kaninehen zufillig gefunden habe,

In den Knitehen der Milz, der Leber, des Darms und des
Giekroses fanden sich Mikroorganismen vor, meist unregelmiissige
eckige Haufen bildend, welehe im Allgemeinen den Eindruek von
Mikrokokkenhaufen machten. An giinstiger Stelle konnte sich IKherth
jedoeh davon iiberzeagen, dass diese scheinbare Kokkenmasse nichts
Anderes war, als dieht gelagerte Bacillen, welehe hitufig zu zwei-
wid mehrgliedrigen Ketten vereinigt waren.  Die Einzelindividuen
reprisentivten sich als an den Enden abgerundete Stibehen, ungefihr
zweimal so lang als breit, und ungetithr dreimal so breit als Tuber-
kulosebaeillen,

Auch ein Vorstadium der Sporenbildang glanbt Eberth bei
diesen Bacillen hemerkt zu haben.

Gegen Farbstoffe verhielten sich diese Bacillen so, dass weder
die Gram’sche, noch die Tuberkelbacillenfirbung, ebensowenig auch
alkoholisehe Methylvioletlisung oder wiissrige oder alkoholische Bis-
marckbraunlosung ein brauehbares Resultat ergaben.

Alkoholisehe Methylenblanlosung in Wasser getropft, gab nur
verwaschene Bilder,
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Dagegen firbte die sogenannte Lffler’sche stark alkalische
Methylenblaulisung in der Zeit von 6—72 Stunden die Organismen
recht gut, wenn auch nicht so scharf wie andere Bakterien,

Kulturversuche fehlen hei diesem IFalle vollkommen,

Wir sehen also, dass bis jetzt unsere Kenntnisse iiber die Krank-
heitserreger des pseudotuberkulisen Processes, nicht nur bei Kaninehen
und Meersehweinehen, sondern iiberhaupt, durchaus lickenhafte und
ungenaue sind,

Itwas besser kennen wir die pathologiseh anatomischen Ver-
dnderungen, obgleich auch hicr die Seltenheit des Materials, die bis-
her mangelnde Kenntniss  der biologischen Eigenschaften der oder
des  Krankheitserregers, namentlich aber das IFFehlen von Ueber-
tragungsversuchen auf andere Thiere, sowie von Impfungen mit dem
kultivirten Material es erschwerten, in die Einzelheiten der iiberaus
interessanten Krankheitsvorgiinge einzudringen.  Nachstehend werde
ich versuchen, zwr Kenntniss der pseudotuberkulisen Prozesse und
ihres Krregers cinige, wie ich glaube nicht uninteressante Beitriige
zu gehen,

Beziiglich des letzteren bin ieh der Ansicht, dass es {fiir die
Infektionsgesehwiilste der Nagethiere, welehe wir mit dem Namen
der Preadotuberkulose belegen, nur einen gemeinsamen lrreger, und
zwar den von mir isolivten und cultivirten , Bacillus Pseudo-
tuberkulosis“ gibt, und dass ich die mikroskopischen Befunde
von Mikrokokken bei diesen Infektionsgesehwiilsten so lange als auf
Tiusehung beruhend anschen muss, bis ein soleher Mikrokokkus
nach den Forderungen der heatigen Untersuchungsmethoder zweifel-
los als der Erreger einer dhnlichen Infektionsgeschwulst hinkinglich
gekennzeichnet sein wird.  Wer sich mehrfach mit der Firbung
meines Baeillus, namentlich in Sehnitten, beschiiftigt hat, wird mir
rugeben miissen, dass die mikroskopiseche Untersuchung der Gewebe
zur Feststellung und  Form desselben, in vielen Ifillen allein nicht
Ausscehlag gebend sein darf, da selbst ein nieht ungeiibter Beobachter
in Zweifel gerathen kann, um welehe Form von Bakterien es sich
in dem Priiparate handle, dass also nur die Kultivirung zur Int-
scheidung der Frage ob Kokkuas, oh Baeillus fihren kann,




Herkunft des Versuchs-Materials.

Am 16, November vorigen Jahres erhielt ieh dureh giitize Ver-

der Zeche Concordia bei Oberhausen wegen Rotzverdachts getidteten
Pterd, und zwar Lunge mit alten Knoten, Milz mit etwas frischeren
Knoten, Lymphdriise, und cinem Theil der Nasenseheidewand, zum
Ziweek der Ziichtung des Rotzbacillus, welchen niher zu studiren

versehiedene Umstiinde mir wiinschenswerth erscheinen liessen.

Da das Material schon mehrere Tage dem Thier entnommen
war, so hielt ich es fiir das beste, nieht erst den Versueh zu machen
hiermit divekt Kulturen zu gewinnen, sondern schlug den mir sicherer
scheinenden Weg  der Thierimpfung ein, da ich so nicht riskirte,
das Rotzmaterial, welehes in hiesiger Gegend so gut wie garnicht
zu haben ist, cinzubiissen.

Zu diesem Zweeke impfte ich daher am 16, November 1888
zwei grosse Meersehweinchen auf’ der rechten Unterbauchseite, indem
ich bei dem einen cin kleines Stick eines Lungenknotens, bei dem
anderen einen Theil der Lymphdriise in eine Hauttasche verbrachte,
und diese mit der Nath verschloss,

Um Wiederholungen und Weitliufigkeiten zu sparen, bemerke
ich hier ein fiir allemal, dass bei simmtlichen Impfungen, Ziich-
tungen ete. ete. die bei bakteriologisehen Untersuchungen unumgiing-
lichen Vorsichtsmassregeln — selbstverstiindlich — auf  das  Strengste
beobachtet wurden, auch bemerke ich, dass, wenn ich im Nach-
stehenden das Wort Reinkultur vermeide, und iiberall nur einfach
von Kulturen spreche, es geschieht, weil bei wissenschaftlichen Ar-
beiten jene Sorgfalt vorangesetzt werden muss, welehe den Zusatz
rein mindestens fiir iiberflisssig erscheinen liisst.

Die vonr mir am 16. November 188S geimpften Thiere starben
unerwartet friith, nachdem vorher die Impfstelle sich in ein eiterndes
Geschwiir verwandelt, und die Leistendriisen eine deutliche Anschwel-
lung gezeigt hatten,

Der Tod der Thiere erfolgte am 24, und 25. November, also am 8,
und 9. Tage nach der Impfung, wiithrend Rotz bekanntlich lingere Zeit
sur Entfaltung seiner todtenden Eigenscehaften bei Meersehweinen hedarf.

mittlung des Herrn Dr. Sehmidt-Miilhe im Material von einem auf




Die Section ergab makroskopiseh das Bild des exquisitesten
Impfrotzes :

Starke Sehwellung der inguinalen Lymphdriisen, mit Finlagerung
von Knitehen in das umgebende Bindegewebe; Verdickung der Netz-
falte zwischen Magen und Milz, welche mit Knitehen durchsetzt
war, deren reichliche Eruption sich aueh in der Milz und Leber
vorfand.

Aus der Leber wurden Kulturen angelegt nach der Methode,
die mir bei der Anlage von Tuberkulosebacillen-Kulturen die besten.
Resultate ergeben hatte, und deren Besehreibung weiter unten folgt,

Entgegen den Angaben Liffler's, wonach das Waehsthum  der
Rotzbacillen erst am 3. Tage nach der Impfung deuatlich als wasser-
helle gelblich durchscheinende "Tripfehen sich erkennen  lisst, (Ar-
beiten aus dem Kaiserlichen Gesundheitsamt 188SS Bd. 1. 5. 149)
war auf den von mir geimpften Serumtlichen bereits am folgenden
Tage, also nach cirea 18—20 Stunden in den bei 37,79 C. gehaltenen
Kulturen, ein sehr deutliches  Wachsthum  sichthar, ebenfalls  aus
kleinen Tropfen bestehend, welche jedoch nicht ganz so wasserhell
erschienen als die Rotzkulturtrtpfehen, sondern schwach opaleseirten,

Priiparate aus diesen Kulturtrtpfehen, mit Fuchsin oder alka-
lischer Methylenblaultsung gefiirbt, ergaben einen plumpen Bacillus,
auf dessen Besehreibung ich in Folgendem zuriickkommen werde,
weleher mit dem Rotzbacillus nur ganz geringe Aelmlichkeit hatte.
Jedenfalls war es nieht der Loffler'sehe Rotzbacillus.

Aber was war es wohly was in meinen Kulturen gewachsen war?

Gegen eine Verunreinigung bei der Impfung sprach die vollig
gleichmiissige Beschaffenheit siimmtlicher geimpfter Rohrehen.  Eine
zufiillige Verunreinigung des urspriinglichen Materiales war trotz der
Vorsicht, mit der die Impfung ausgefiihet worden war, nicht unmig-
lichy aber nicht selir wahrscheinlich, da beide Thiere in gleicher Weise
erkrankt waren, Stammte das Impfmaterial am Ende gar nicht von
einem rotzkranken Thiere her? Dagegen sprach das charakteristische
Aussehen der Veriinderungen in den von mir zur Impfung benutzten
Organe, sowie der im Allgemeinen fiir Rotz sprechende ganz zuver-
lissige Sektionshetfund, weleher mir im Original vorgelegen hat.™)

*) Sektionsprotokoll,  Oberhausen, den 14, November 1888, Pferd Lena.
A. Acusserer Befund. Fliegenschimmel, Stute, 7 Jahre alt, Nahrzustand gut, Haare glatt,
linke Kehlgangdriise wallnussgross, hart und festsitzend, wissriger Austluss aus den




Die letzte Frage liesse sich vielleicht auch jetzt noch durch
cine  nachtriigliche  griindliche  Durchforschung — des  urspriing-
lichen Impfimaterials nach Rotz- oder anderen Bacillen feststellen,
da die Organstiicke des Pferdes sofort nach der Impfung behufs
Hirtung in absoluten Alkohol eingelegt worden waren, Diese Unter-

suchungen haben, so sorgfiltig sie vorgenommen wurden, bisher leider
nur ein vollkommen negatives Resultat gehabt; es war mir nieht
maoglichy irgend einen Mikroorganismus in den Organen des Pferdes
nachzuweisen,

Alle Fragen, die ich mir stellte, deren Beantwortung mir in
dieser Hinsicht iiber den Ursprung, iiber die Herkunft des Mikro-
organismus  Auskunft geben sollten, weleher dem Rotz so tiusehend
dhnliche pathologische Verinderungen bewirkt hatte, waren hierzu
nicht im Stande.

Auch die im Verlauf der weiteren Untersuchung vorgenommenen
Impfungen zweier Plerde mittelst Organstiicken von Meersehweinehen,
welche mit den Kulturen des neuen Bacillus geimpft waren, unter die
Haut, oder mittelst intraveniser Injektion einer Aufsehwemmung des
Bacillus, hlichen resultatlos.

Ieh musste deshalh darauf verziehten, die divecte Herkunft des
Organismus klar zu legen, aber er war da, und hatte so interessante
Figenschaften, dass ich nieht wnhin konnte ihn einer weiteren Unter-
suchung zu unterzichen.

Wenn demmach inmeiner Arbeit, soweit ich den Ausgang von

T

dem rotzigen Pferdematerial heriieksichtige, leider eine Liicke, welehe

sich vorliintig nicht ausfiillen Lisst, vorhanden ist, so hat dies gerade

Nasenlichern,  Nasenschleimbaut stark gerithet,  An beiden Schultern offene Druck-
geschwitlste, von welehen sich knotige, strangfirmige Verdickungen iiber die Schultern
ausbreiten.  Futer stark  gesehwollen, am  rechten IHinterschenkel ein knotiges, mit
Eiter verklebtes Geschwiir, und in der linken Flanke zwei derartige Geschwiire, B,
Innere Besichtigung: Kopfhahle. 1. Gehirn und seine IHinte unveriindert, 2. Nasen-
schleimhant der Scheidewand linkerseits mit 3 erbsengrossen, rothbrannen, flachen
speckigen Geschwiiren von der Grisse eines H0-Plennigstiickes besetzt.  Schleimhant
der Nasenmuscheln und Stirnhithlen verdickt, gelblich gefirht und roth punktirt. In
den dibrigen Iohlen des Kopfes keine Veriinderungen.  Brusthihle. 3. Lungen
blassroth in der Mitte der linken, unter verdickter gelbgrau gefitrbter Pleura, wallnuss-
grosse Knoten mit gallertartigem Inhalt, ausserdem zerstrent kleine gelbe weiche Knitehen

unter der Pleura. 4. Bronehialdriise vergrossert sulzig. 5. Herz normal,  Bauch-
hihle, 6. Magen, Darmkanal und Leber frei von Veriinderungen, 8. Milz am

breiten Ende braunrothe, blaukohlihnliche Knoten von Haselnussgrisse und mehrere

kleine erbsengrosse.  Diagnose: Rotz.

Lo
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hier um so weniger zu bedeuten, als meine spiteren Erfahirungen
mich belehrten, dass der Bacillus der Pseudotuberkulose, um welehen
es sich zweifellos handelte, auch ausserhalb des thierischen Kirpers
seine Lxistenz fortzusetzen vermag, ieh deshalh zugeben kann und
muss, dass bei der Impfung der ersten Meerschweinehen  cine
den neuen Baeillus fihrende Substanz in die Impfstelle gerathen
ist, und der echte Rotz, weleher wohl urspringlich in den Pferde-
organen vorhanden war, dem iippigen Wachsthum seines, wie ich
glaube nahen Verwandten unterlag,  Immerhin ist es ein eigenthiim-
licher Zufall, dass ich von zweifellos echtem Rotz ausgehiend, einen
Orgamismus fand, der in vieler Bezichung eine o frappante Aehn-
lichkeit mit dem Rotzbacillus besitat, dass ieh lange Zeit ilm nicht
hesser als mit Psceudo-Rotzbacillus  bezeichnen zu kinnen glaubte,

Wenn ich jetzt trotzdem hier die von diesem Organisimus erzengte
Krankheit nieht Pseudorotz nenne, so geschicht dies, weil sich die
Eberth’'sche  Bezeichnung Pseudotuberkulose, um die ex sieh, wie
spiiter gezeigt werden wird, doeh wohl hei meinen Versuehsthieren
handelt, als bequemer Ausdruck fiir diese Infektionskrankheit hereits
allgemein eingebiirgert hat.

111

[solirung und Ziichtung des neuen Bacillus, sowie
Beschreibung seiner biologischen Eigenschaften.

Bekanutlieh hat Koeh in seinen Arbeiten iiber Tuberkulose zum
Beweis, dass ein bestimmter Organismus fiir das aetiologische Mo-
ment der Erkrankung, in deren Begleitung er erscheint, angesehen
werden darf, die Forderung aufgestellt, dass es gelingt, denselben
aus den erkrankten Organen mit Hiilfe der bakteriologisehen Unter-
suchungsmethoden zu isoliren, zu Kultiviren, ilm fortzuziichten und
mit dem dureh mehrere Generationen auf dem  Kiinstlichen Niihi-
hoden erhaltenen, und so von allen Beimengungen der urspriinglichen
Krankheitsprodukte befreiten Mikroorganismus durch Imptung dieselbe
Krankheit wieder zu erzeugen, und aus Produkten derselben den
wrspritnglich verimpften Spaltpilz wiederum zu isoliren,

o)




Da  diese Forderungen ihrve vollkommene Berechtigung haben,
mussten sie demmach aueh in dem Programm, welches zur Bearbei-

tung des von mir bei den Meerschweinehen  gefundenen  Bacillus
aufzustellen war, erfiillt werden,

Als den Ausgangspunkt meiner in Folgendem niedergelegten
Untersuchungen iiber den Bacillus der Pscudotuberkulose, hetrachte
ich jetzt, nachdem es mir, wie schon vorstehend ausgefiihrt wurde,
nicht mehr gegliickt war, den Ursprung des gewonnenen Impfia-
terials mit Sicherheit nachzuweisen, ein Meerschweinchen, welches
von mir am 1. Februar d. J. subkutan mit einem Leberknitehen
geimpft wurde, das ich der Leiche eines Meersehweines entnalm,
welehes am 20, Januar d. J. mittelst der dritten Generation meines
sacillus subkutan geimpft, und am L. Februar mittelst Chloroforms
getidtet worden war,  Die Sektion dieses Thiceres ergab iiberall die
spitter genau gesehilderten Veriinderungen.  In Organschuitten hefand
sich mein Bacillus in reichlicher Menge vor.

Das am 1. Februar inficirte Meersehwein, welehes ich in meiner
Versuchsreihe mit No. T bezeiehnet habe, verendete am 10. Februar,
nachdem es schon bald nach der Tmpfung eine Induration an der
Impfstelle gezeigt hatte, welehe sich sehr selmell in ein Gesehwiir
mit gewulsteten harten Riindern verwandelte, unter dessen sehwarzem
Schort ein kisiger bricklicher Biter angetroffen wurde.  Auch die
Leistendriisen waren beiderseits als etwa haselnussgrosse Knoten,
schon am sechsten Tage nach der Impfung, durehzufiihlen.

Dic Sektion dieses Thieres, welehe selir bald nach dem Tode
vorgenommen wurde, ergab folgenden Befund:

Weibliches grosses Meerschwein st stark abgemagert.  Die
Gelenke der Extremititen nicht gesehwollen, an der Impfstelle das
schon oben beschriebene Gesehwiir.  Die Leistendriisen als hasel-
nussgrosse Knoten dureh die Haut der Inguinalgegend leicht dureh-
zufiithlen,

In der Bauchhiéhle befindet sieh eine reichliche Menge einer
wasserklaren gelblich gefirbten Flissigkeit.

Die Mesenterialdriisen sind zu einem  grossen Packet von ein-
zelnen Driisenhaufen verschmolzen.  Das  Gewicht der Gesehwulst
ergab spiiter die im Verhiiltniss zum Organisimus gewiss bedeutende
Scehwere von 10 Grammn.

Das Netz war lebhaft injicirt und in seinen grossen Gefiissver-
zweigungen cenorm blutreich,
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Am Coecum fanden sich unter der Serosa zwei linsengrosse
weiss gefiirhte Kniotehen,

In der Leber, welehe anscheinend durch Stase etwas vergrissert
war, zeigten sich zahlreiche miliare und submiliare Knitehen, welcehe
gegeniiber der dunkelbraunrothen  Lebersubstanz  fast  weiss  von
I'arbe erschienen,

In der ziemlich bedeutend vergrisserten Milz sassen eine grosse
Zahl ebensoleher Knitehen, ferner am unteren Rand derselben ein
etwa erbsengrosser weisser, mit ceinem rothen Gefiissnetz umsiiumter
Knoten, dessen Inhalt sich spiiter als ein Kiisiger Brei erwiess, voll-
kommen dhnlich demjenigen wie man ihn z B. in dem rotzig ver-
kiisten Hoden eines Meersehweins findet,

Die Leistendriisen waren stark, wie schon angegeben, bis zu
Hasehussgrosse, angeschwollen, das Bindegewebe in der Umgebung
der Driisen mit derselben Fliissigkeit, welche sich aus der Baueh-
hiohle entleert hatte, durehtriinkt, und mit zahlreichen submiliaren
Kudtehen, in oft perlschnurartiger Anordnung (Rotz), durchsetzt. In
der Brusthohle fanden sich makroskopiseh keine pathologischen Ver-
dinderungen vor.

Die  Nasenscheidewand — war  frei von  Geschwiiren  und
Knotehen.

Trotzdem nun der Tod dieses Thieres in IFolge der Verimpfung
eines Organstiickehens eingetreten war, dessen Erkrankung wiederum
die I'olge der Verimpfung einer bereits in dritter Generation befind-
lichen Kultur meines Baeillus gewesen war, betrachte ich, wie schon
gesagt, diecses am 10, Februar verendete Thier doch als das erste
meiner Versuchsreihe, es musste deshalb, nach dem oben aufgestellten
Programm, aus den Opganen dieses Thieres der Krankheitserreger
isolirt werden, in welchem, da es sich zweifellos um cine Infektions-
krankheit handelte, nur ein pathogener Spaltpilz vermuthet wer-
den konnte.

Dem Vorgehen bei der Ziichtung der Tuberkulose- und Rotz-
bacillen, welche beide nur bei Bruttemperatur wachsen, folgend,
begann ich die Kulturversuehe mit Impfung von Organtheilehen auf
erstarrtes  Blutserum, und zwar benutzte ich dazu Hammelserum,
weil auf diesem Nithrboden erfahrungsgemiiss der Rotzbacillus, mit
welchem der mneue Bacillus beziiglich der makroskopischen Ver-
dnderungen, die er im Thierkorper hervorbringt, eine grosse Aehn-
lichkeit hesass, am besten gedeiht.
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Das Verfahren bei meinen Kulturversuchen war folgendes :

Mittelst einer spitzen Pincette entnahm ich aus der Leber, und
zwar von der Unterseite eines der Lappen, wo also eine Verun-
reinigung aus der Luft bei der Eroffuiung des Thieres wohl auszu-
schliessen war, eines der kleinen Knotehen von Hirsegrisse, ver-
brachte es zwischen zwei sterile Objekttriger, und impfte nun mit
der durch einen leiehten Druck zerquetsehten Masse das schriig-
erstarrte Hammelserum,  Die geimpften Rohrehen, 20 an der Zahl,
wurden, wie bei Tuberkelbacillen-Kulturen, so verschlossen, dass der
wespriingliche Wattepfropt” nach der Impfung soweit in das Reagenz-
glas hineingeschoben wurde, dass noch ein zweiter Watteptropf
daraut” gesetzt werden konnte; dann wurde das Glisehen dort, wo
die Watte sitzt, so lange in der FFlamme des Bunsen-Drenuners unter
bestindigem Umdrehen erhitzt, bis sieh die Watte iiberall briiunte,
und nach dem Frkalten das Rohrehen mit einer Gummikappe ver-
schlossen und in den Thermostaten cingestellt, )

Schon am nitchsten Tage war in allen Réhrehen ein deutliches
Wachsthum  sichthar, und  zwar waren isolirte, fast wasserhelle
Tropfehen, weleche einen leicht  opaleseirenden Scehimmer  hatten,
tiberall zerstreut auf der schrigen Serumfliche entstanden, soweit
das Imptmaterial ausgestrichen war.

Im Laufe der folgenden Tage vergrosserten sich die Triptehen,
und dnderten hierbei allmiihlich ihr Aussehen derartig, dass mit der
zunehmenden Dicke der Kolonie diese an Durchsichtigkeit verlor,
und ihre Farbe cine mehr granweisse wurde.  Ein Ineinanderwachsen
der Kolonie auf dem Blutserum habe ich, wenigstens bei directen
Organimpfungen nur selten beobachtet; im Gegentheil stand  das
Wachsthum stille, wenn es eine gewisse Grenze der Umgebung ciner
henachbarten Kolonie erreicht hatte, indem offenbar in einem be-
stimmten Umkreis ciner jeden Kolonie der Nihrboden sich allmihlich
erschopft hatte, und das weitere Appositionswachsthum der einzelnen
Kolonien, somit auch das Zusammenwachsen  derselben ummiglich
machte. Nachdem diese Kultaren fiint Tage gewachsen waren, impfte

#) Dieser Thermostat (von Dr, Rohrbeck in Berlin) zeigte sich mir, seit jetat
fasst zwei Jahren, itberaus zuverkissig,

Scine Schwankungen vollzichen sichy je nach dem Barometerstand, bewegen sich
aber immer nur in Y/ - Theilen eines Grades, so dass bei tiglicher cimmaliger Beob-
achtung eine annithernd dauernd constante Temperatwr von 37,7 % C. in dem Brut-
raum leicht erhalten werden kann,




ich von ihnen wiederum eine Anzahl Rohrehen mit sehriig erstarrtem
Hammelserum, und setzte diese Umziichtung bis zur 5. Gene-
ration fort,

Ehe ich die ausschlaggebenden Versuche der Impfung mit der
Kultur vornehmen konnte, benutzte ich die mir withrend dessen zu
Gebote stehende Zeit, um mich tiber die biologischen Eigenschaften des
Mikroorganismus, welcher so ausgedehnte pathologische Veriinderungen
im Thierkorper hervorzubringen vermag, mdiglichst eingehend zu
informiren, Niichstliegend war, denselben in den Organen des Meer-
schweins Nr. I mikroskopiseh nachzuweisen, ein Unternehmen, welcehes
auf nicht geringe Schwierigkeiten stiess, da mein Bacillus ebenso
wie der Rotzbacillus die unangenehme Eigenschaft besitzt, bei etwas
protrahirtem  Verlauf der Erkrankung bis auf wenige einzelne
Individuen baldigst aus den Organen zu verschwinden, oder, was
bei der erhaltenen Virulenz der Theile dieser niiher liegt, sein
Aufnalimevermogen fiir - Anilinfarben, welches iiberhaupt nur ein
besehriinktes ist, ginzlich zu verlieren.

Nichts destoweniger gelang es mir in den Organen, d. . Leber
und Milz, Spaltpilze nachzuweisen, welehe die Figensehaft hatten,
die IMirbefliissigkeit (Litflersche Lisung) entweder nur unvollkommen
anzunehmen, oder bei der Entfiirbung und Entwiisserung der Sehnitte
leicht wieder fahren zu lassen.

Is fiel mir schon hier auf, dass die Bacillen, denn um solehe
handelt es sich, grosse Neigung zeigten, in kleinen Gruppen  sich
ancinander zu legen, ein Befund, weleher sich spiter, nachdem ich
in der Hausmaus ein fir die Pseudotuberkulose weit empfiing-
licheres Thier als es das Meerschwein ist, gefunden hatte, vollauf
hestittigen liess.

Priiparate aus den Kulturen ergaben denselben plumpen Bacillus
von sehr weehselnder Linge, gewidlmlich etwa 3 his 5 mal o lang
als breit.  Iir hat abgerundete Enden.

Aus den Kulturen fiirbte er sich zum  Unterschied von den
Sehnitten, leichter und lebhafter mit Fuehsing besser noeh mit alkal-
scher Methylenblaulisung, withrend Bismarekbraun nur ganz unvoll-

kommene Resultate ergab. #)

*) Bemerkt muss hier werden, dass man sich daran zu gewiohnen hat, je nach
der Draparationsmethode, der mehr oder weniger starken Hirtung der Organe, oder
Erhitzung der Deckglaspriiparate, bei den Bacillen oft betriichtliche Unterschiede in
der Breite zu finden,  Auch der Nithrboden hat hierauf einen nicht zu verkennenden
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Die Gram'sche Fiirbung nahmen die Bacillen nicht an.

Mit Methyl- und Gentianaviolet fiirbten sie sieh deutlich, jedoch
nieht so gut wie mit Liffler'scher Lisung, welehe iiberall die besten
Resultate gab.

Ueber die Iirbemethode der Schnittpriparate wird weiter unten
kurz das Nothige mitgetheilt werden,

Lis seheint mir gleich hier die Feststellung am Platze zu sein,
dass, wie aus den L e, von IEherth gemachten Angaben hervor-
geht, kaum ein Zweifel dariiber bestehen kann, dass Kherth in
den Organen des von ihm untersuchten Kaninehens dieselben Bacillen
gesehen hat, welche ich bei meinen Untersuchungen iiber die Pseudo-
tuberkulose isolirt, geziichtet und sehliesslich mit Erfolg auf ver-
schiedene Thierarten verimpft habe.  Mit absoluter Sicherheit lisst
sich jedoch aus dem mikroskopisehen Befund allein nieht deduciren,
dass der Eberth’sehe und mein Pseudotuberkulose-Bacillus iden-
tisch sind, da Eberth gerade bei demjenigen Kaninehen, bei welehem
sein Befund  die  grisste Aehulichkeit it dem  meinigen  zeigt,
Keinerlei Versuche unternommen hat, den in den Organen gefundenen
Bacillus zu isoliven, und weiter bakteriologiseh und experimentell
zu behandeln.

s lag natiiclich in dem Gang meiner weiteren Untersuchungen
iiher die biologischen Verhitltnisse des Pseudotuberkulose - Bacillus,
noch miglichst viele andere Nihrboden in Betracht zu zichen, um zu
scheny wie weit derselbe die Fihigkeit hesitzt, sich solehen wie es mir
Anfangs schien, durchaus ungewohnten Lebenshedingungen ANZUPASSCL.
Zuniichst immer noch von der Idee ausgehend, die Pseudo-Tuber-
kulose gedeihe nur bei Blutwiirme, wiihlte ich als niichsten Nihr-
*/y  Fleischwasser-Peptonagar, auf welchem der  Bacillus

[
=]
2

hoden
auch iippig gedieh, und schon am zweiten Tage ein energisches Wachs-
thum erkemnen liess,

Die bei direkten Organimpfungen auf Agar entstehenden Kolonien
sind am zweiten Tage entschieden breiter, auch nicht so durehsichtig

Linfluss,  Ferner findet man in Kulturen regelmissig neben den Bacillen der oben
angegebenen Grisse ecine Menge offenbar junger Formen, welche von Kokken nicht zu
unterscheiden sind,

Man kann sich dureh das Plattenverfahren von der Reinheit der Kultur trotz
dieser scheinbaren Beimengung anderer Formen, die eben nur Wuchsformen desselben
Organismus vorstellen, leicht iiherzeugen,
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wie die Aussaat auf Hammelserum, sondern zeigen eine ausgesprochen
grauweisse IFarbe.

Bei Umziichtungen auf Agar entwickelt sich Lings des Inpf-
striches bald ein iippiges Wachsthum, wobei die Kultur sich langsam
seitlich verbreitert, dabei aber auch dicker und saftiger wird, und
spiter eine  schleimige  fadenziehende Konsistenz —erlangt (Rotz).

Mit wenig Hoffnung auf Iirfolg versuchte ich auch der Voll-
stiindigkeit halber Umziichtungen auf 109/, Fleischwasser- Pepton-
gelatine, und war iiberraseht, als auch auf diesem Nihrboden mein
Bacillus bei Zimmertemperatur ein recht iippiges Wachsthum zeigte,
Gerade er erleichtert seiner einfachen  Herstellung  wegen  die
Untersuchung  der  Wachsthumseigenthiimlichkeiten  eines  Mikro-
organismus  ungemein, und  gestattet vor  Allem  die Anwendung
des Plattenverfahrens,

Sehon nach 24 Stunden war in den Gelatine-Stichkulturen ein
deuatliches Wachsthum zu erkennen,  Um diese Zeit hatte sich Lings
des Tmpfstiches ein - grauweisser Schleier entwickelt, welcher hei
mikroskopischer Betrachtung aus iiberaus kleinen kugelrunden Kolonien
bestand.  Spiiter verdiekte sich das Stichwachsthum, liess aber am
Rande noch immer einzelne runde Kolonien, jetzt auch mit unbe-
watthetem Auge, erkennen.

Namentlich am Ende des Stiehkanals, wo das Impfmaterial
nur noch spirlieh, der Bacillus nur noch in einzelnen Exemplaren
hingelangt ist, sieht man hiufig ganz isolirte  Kolonien, welche
sich i Laufe einiger Wochen leieht Dbritunlich  firben, wihrend
die  Farbe des zusammenhiingenden Impfstiches, sowie der auf
der Oberfliiche  der  Gelatine entwickelten Scheibe, mehr  eine
grauweisse ist.  Das Oberflichenwachsthum, meist deatlich koneen-
trische centrifugale Scehiehung zeigend, tritt erst ziemlich spit am
fimften oder seehsten Tage, hitufig noch spiter, bei gewdshnlicher
Temperatur auf, entwickelt sich aber allmihlich zu ciner dicken
Scheibe, deren Rinder betriiehtlich iiber die Mittelfliiche hervorragen
und deren Durchmesser reichlich 3/, em betriigt.

Niemals tritt cine Verflissigung der Gelatine ein,

In der Platte, welehe meistens sehon am niichsten Tage deut-
liches Wachsthum erkennen Lisst, sehen die in der Tiefe liegenden
Kolonien zu dieser Zeit fast wasserhell aus; gegen die Umgebung
sind sie ungewdhnlich scharf abgegrenzt.

Die auf die Oberfliche der Gelatine gerathenen  Bacillen




— 16 —

entwickeln sich in der Platte anseheinend sehneller in der reichlichen
Beriihrung mit der Luft, als bei tiefer gelegenen, und haben am
zweiten Tage  gewdhnlich ein  grauweisses  Aussehen, sind  aber
ebenfalls sehr scharf kontourivt; spiiter verlieren sie aber ihre kreis-
runde Gestalt, indem sie sich mehlrfach an verschiedenen Stellen
durch einseitie vordringendes Wachsthum aushuehten, und so eine
unregelmiissige Begrenzung erhalten.

Die in der Tiefe der Gelatine liegenden Kolonien haben sich
am dritten Tage insofern veriindert, als sich anseheinend um das
etwas dunkler gewordene und eine feine Granulation zeigende Cen-
trum, welehes der Grisse der Kolonie vom zweiten Tage entpricht,

ein vollstindig Koneentrischer Ring herumgelagert hat, weleher ehen-
falls sehr seharf Koutourirt ist, und dasselbe helle Aussehen zeigt,
wie es die tiefliegenden Kolonien am zweiten Tage besitzen (IMig. 1).

Diese Wachsthumsverhiltnisse gelten aber nur bei den Platten,
in welehen eine etwas reichliche Zahl von Kolonien vorhanden ist,
wie man sie gewohnlich bei der sogenannten zweiten Verdtinnung
erhillt.  In der Platte der dritten Verdiinmung, in welceher viel weniger
cinzelne Kolonien zur Entwickelung gelangen, ist das Wachsthum
ein entsehieden dippigeres als auf den zu stark besiiten Platten, in
welehen offenbar eine Kolonie die andere am Waehsthum hindert.

Schon am zweiten Tage sind in solehen diinn besiiten Platten
die Kolonien bedeutend grosser®) als ich sie vorher beschrichen,
sie haben auch ihre helle Farbe eingebiisst, und erseheinen leicht
eelblichbraun gefiirbt, sind deutlich, aber sehr fein granulirt, und
haben hitufie nieht mehr die kreisrunde Form, sondern sind bald
birn-, bald citronenformig, erinnern in diesem Stadtium lebhaft an
Typhushacillen-Kolonicen,  Dies gilt jedoch nur fiie die vollkommen
in Gelatine eingebetteten Kulturen.  Diejenigen, welehe auf die Ober-
fliche gelangt sind, zeigen ein ganz anderes Wachsthum.  Nachdem
am  zweiten Tag  die kleine Kolonie, ziemlich stark gelbbraun
cefiicbt, auf der Oberfliche der Gelatine als kleine Iirhabenheit
sichthar geworden ist, tritt um  dieses Wacehsthumseentrum  schon
am zweiten Tage cine reeht lebhafte Entwickelung der Kolonie auf,
die am dritten Tage schon reichlich die zehnfache Ausdehnung gegen-

iiber der Grosse derselben Kolonie vom zweiten Tage erreicht hat.

#) Bei der Beschreibung des Plattenwachsthums ist iiberall eine cirea 30 fache
Vergrosserung zu Grunde gelegt,
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Diese sitzt, dhnlich wie bei den sogenannten Mammakolonien, als
dunklerer Punkt im Centrum, oder mehr nach einer Seite, und
ragt deutlich wie e¢ine Papille tiber die umgebende Wachsthums-
scheibe hervor. Diese selbst zeigt eine ganz eigenthiimliche Struktur,
Blassgelh gefiirht, lisst sie eine sonderbare Zeichnung erkennen,
die keinerlei Aehnlichkeit mit Gehirnwindungen, oder der Strichelung
der Typhuskolonien hat, sondern an eine Marmorirung erinnert,
wie man sie hilufig jetzt auf DBlechwaaren sieht, deren Zinn-
tiberzug durch LKinwirkung einer Siiure eine kristallinische eis-
blumeniihunliche Zeichnung angenommen hat (IMig. 2).  Fast regel-
miissig  beobachtet man  um  die Kolonien einen Kranz feiner
Kristallauseheidungen aus der Gelatine, welcher mit dem Wachs-
thum der Colonie zunimmt, und schliesslich einen formlichen Hof um
dieselbe bilden kann (Iig. 1).

Diese, wie mir scheint, auf einer chemischen Einwirkung der
Stoffwechselprodukte der Kolonie aaf die Salze der Nilhrgelatine
beruhende Erscheinung, ist iiberaus auffallend, und von mir bis
Jjetzt bei keiner der zahlreich, sehr verschiedenartigen Bakterien-
kolonien in Platten, welehe ich im Laufe der Zeit geschen habe, heob-
achtet worden, und bringt mich auf die Vermuthung, dass der Baeillus
cin ganz besonderes Stoffwechselproduct bildet, womit moglicherweise
auch der spiiter zu erwithnende schuelle Eintritt der Coagulations-
Nekrose in den Knétechen im Zusammenhang steht.

Auffallenderweise tritt diese Frscheinung der Kristallausscheidung
bei den Gelatine-Stichkulturen nicht auf, wobl aber in Bouillonkulturen,
in welehen man beim Schiitteln die feinen glinzenden Kristalle
leicht erkennt. Die Vermuthung, dass diese biochemisehe Eigen-
thiimlichkeit nicht auch fir die, gegeniiber anderen Infektions-
Geschwulsterregern, Tuberkulose, Syphilis, Lepra, Rotz, iiberaus friih-
zeitig auftretende, Knotchenbildung verantwortlich zu machen sein
diirfte, deren vollkommene anatomische Entwicklung schon von mir
am folgenden Tage nach der Impfung in die Ohrvene des Kaninchens
mchrmals beobachtet worden ist, kann wie mir scheint nicht ehen
a priori von der Hand gewiesen werden,

Von festen Nihrboden sei noch einer erwiihnt, weleher meines
Wissens  bisher keine Anwendung gefunden hat, welcher aber
entschiedene Beachtung verdient.

Schon vor mehreren Jahren war ich auf den Gedanken ge-
kommen, ob es nicht vortheilhafter sei, statt des Blutserums, welches

)




docli inmerhin nur einen Theil des lebenden Gewebstoffes repriisentirt,
dem eine Zahl wichtiger chemischer Bestandtheile durch die Ge-
rinnung  des Blutes entzogen worden sind, das volle Blut, gerade
wie es aus der Ader des Thieres entleert wird, zu einem Nithrboden
fir Bakterien umzugestalten. Aeusserer Umstiinde halber musste
ich damals die Sache fallen lassen, grifit aber die Versuche jetzt
wieder auf, und habe, meiner Ansicht nach, gute Resultate zu

verzeichnen,

Das Blut wird unter den gewthnlichen Vorsichtsmassregeln bei
dem Schlachten des Thieres aufgefangen, und umgehend nach dem
Laboratorium gebracht, wo es mit Hiilfe eines ‘I'richters mit Hahn
(Scheidetrichter) alsbald in vorher sterilisirte Reagenzrohrehen ein-
eefiillt, und sofort zum Erstarren gebracht wird, Iis ist hierbei zu
heachten, dass die Erwirmung in dem Erstarrungskasten nicht zu
rasch erfolgt, da sonst das Blut schneller fest wird, als die Blut-
gase entweichen kimnen und hierdureh leicht Blasen in der Blut-
masse zuriickbleiben.  Diese erstarrt librigens ebenso o selmell wie
das Blutserum.

Nach dem  Erstarren bildet das Blut eine ehokoladenbraune,
natiirlich vollkommen undurchsichtige Masse mit glinzender, glatter
Obertliiche.

Ivither legte man  auf die moglichste Klarheit und Dureh-
sichtigkeit der Nihrboden einen grossen Werth, den ich dieser
Ligensehaft im  Allgemeinen nieht absprechen will.  Fiir manche
Wachsthumsverhiiltnisse der Bakterien, resp. fir deren Studium, ist
aber die grosse Transparenz der Nihrbioden hiufig ein ganz unan-
cenehmes Beobachtungshinderniss, indem  der durchsichtige Niihr-
boden gewisse Binzelheiten in der Struktur der Wachsthumsentwicklung
nur schwierig erkennen  lisst.  Auf dem  schon  dunklen Unter-
erund, wie ilm das erstarrte Blut abgiebt, heben sich dagegen die
Kulturen so deutlich, so plastiseh ab, wie auf keinem anderen
Niihrboden.

Aber noeh einen zweiten Vortheil bietet das Blut, gegeniiber
dem Blutserum, dadurch, dass es nicht so leieht austroeknet.

Anfangs, unmittelbar nach dem Festmachen, befindet sich ebenso
wie beim Serum eine Kondensationswasserschicht im Fundus des
Rihrehens, Doch sehon nach 2 bis 3 Tagen ist dieselbe versehwunden,
trotzdem die Rohrehen mit gut schliessenden Gummikappen versehen
sind.  Verdunstet kann das Condensationswasser nicht sein, sondern
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nur wieder dorthin zuriickgegangen, von wo es kam, das Blut hat
es aufeesogen wie ein Schwamm, Diese fast gleichmiissige Durch-
triinkung des Blutes mit I'euchtigkeit befordert aber das Wachsthum
der aufgeimpften Bakterien anscheinend ganz besonders,

Withrend Tuberkulosekulturen bei Fortztichtungen erst am sechs-
ten bis achten Tage ein deutlich erkenmbares Wachsthum zeigen,
liisst sieh bei den Blutkulturen ein solehes meist sehon am vierten
oder fiinften Tage deutlich heobachten.

Auf diesem Niithrboden wachsen auch die Pseudotuberkulose-
Jacillen  sehr ippig, auch bei gewdhnlicher Zimmertemperatur,
indem sich eine sehmelle Verbreitung der Impfstriche schon vom
andern Tage an bemerklich maeht.

Von sonstigen festen Nithrboden wurden ferner noch Kartoffeln
als Scheibe und in Form von Brei verwandt, doch der Baeillus wiichst
hier schwierig, namentlich dauert es immer mehrere Tage, bis er
sich an den neuen Nithrstof’ gewihnt zu haben scheint, und zur Ver-
mehrung schreiten kann.  Bringt man, wie das ja bei bakteriologisehen
Arbeiten sein soll, nur eine Spur des Impfmaterials auf die Kartoftel-
scheibe, so bleibt hitufig das Wachsthum ganz aus, oder. es tritt
nach verhiiltnissmiissig langer Zeit eine kitmmerliche Vegetation auf.

Frst wenn man z. B mit der Platindse eine grissere Menge
Kulturmaterial, ohne es auf der Kartotfeltliche zu zerreiben, deponirt,
so dass es im Zusammenhang Dbleibt, wie es aus der Cultur ent-
nommen wurde, kommt sowohl bei Brat- wie bei Zimmertemperatur
allmihlich ein deutliches Wachsthum zu Stande.

Nach lLingerer Zeit tritt hierbei eine auffallende Kirnung in
der Kultur und Verbreitung des Wachsthums iiber die ganze Ober-
fliiche der Kartoffelscheibe auf.

Direkte Impfungen von Organen auf Kartoffeln, die ja z B.
beim Milzbrand vorziigliche Resultate ergeben, sind mir meistens
ohne Lrfolg geblichen. i diirfte demnach die Kartoftel in jeglicher
Gestalt als Scheibe oder Brei als ein fiir den Baeillus der Pseudo-
tuberkulose wenig geeigneter Niithrboden zu betrachten sein. Bessere
Resultate habe ich in letzter Zeit mit alkalisehen Kartoffeln erzielt.

Als weiteren festen Niithrboden benutzte ich  Fleischseheiben,
welche, wie auf meiner bakteriologischen Abtheilung dureh Boekhart
testgestellt wurde, fiir manche Mikroorganismen vorziigliche Ernithrungs-
und Fortptlanzingsbedingungen bieten,

Aut diesen Fleischstiicken wiichst auch der Baeillus der Pseudo-
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tuberkulose reeht tippig, indem er einen grauen schmierigen Belag bildet,
weleher sieh langsam iiber die Oberfliche des Ileisches verbreitet.

Auf erstarrtem Rinderblutserum geht das Wachsthum nicht so
priizis und dippig vor sich, wie auf Hammelserum; ebenso verhilt
sich mensehliches Serum aus Ascites-Fliissigkeit gewonnen,

Auch cine Reilie pflanzlicher Nihrboden, ausser der Kartoffel,
musste ich, aus besonderen, spiiter zu erwiithnenden Griinden, in den
Ralimen meiner Untersuchungen ziehen, so z B. Ribenbrei, Kleister,
neutralen Brodbrei; alle diese erwiesen sich aber als nicht besonders
geeignet, zur Erniihrung und Vermehrung des Pseudotuberkulose-
Jacillus beizutragen.

Von den flissigen Nithrboden zog ich nur die alkalische Bouillon
und die Mileh in Betracht,

Das Wachsthum in der alkalischen Bouillon ist im Allgemeinen
wenig energisch, tritt bei Bruttemperatur am zweiten Tage nicht
gleichmiissig  durch die ganze Iliissigkeitsmenge auf, sondern zeigt
sich zuerst als feine Schlieren meistens an der Wand des Rohrehens.
Bleibt das Rohrehen ruhig stehen, so senken sich die Wolken
allméiihlich zu Boden, dort einen recht betriichtlichen Satz bildend,
iiber welchem sich die Bouillon rasch klirt, Schiittelt man jedoeh
Jjetzt oder frilher das Rohrehen auf, so bildet sich gewidhnlich bis
zum  folgenden Tage cine diinne Decke auf der Oberfliche der
Bouillon, welehe aber bald wieder zerbricht, und zu Boden fillt.

Dieses Lxperiment kann man zwei- bis dreimal bei demselben
Bouillonrshrehen  wiederholen.  Es scheint mir, abgesehen von der
directen mikroskopischen Untersuchung der Bacillen im hingenden
Tropten, worauf ich sofort zuriickkommen werde, die makroskopische
Beobaehtung des Wachsthums in der Bouillon ein sicherer Beweis fiir
die Unbeweglichkeit meines Bacillus zu sein, da er, der eigenen
Schwere folgend, bald zu Boden sinkt, und unbeweglich wie er ist
auch nicht die Nilhrstoffe der Bouillon, wie dies z. B. der Komma-
bacillus thut, auszunutzen vermag. Dies geht daraus hervor, dass er
beim Durchschiitteln  der einzelnen Bouillonschichten immer eine
neue Wachsthumsperiode beginnt, sobald ilm hierdurch noeh nicht
verbrauchte Niihrstoffe wieder zugefiihrt werden, die zu erreichen,
er vermige seiner Unbeweglichkeit nicht im Stande war.

Im  sogenannten hiingenden 'T'vopfen in Bouillon beobachtet,
reigt sich die Unbeweglichkeit sehr bald bei den Ketten, die mein
Bacillus, bei geeigneten Wachsthumshedingungen, mit Vorliebe bildet.
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Die einzelnen Individuen im Tropfen werden in Folge der Molekular-
bewegung in lebhafte Sehwingungen versetzt, olme jedoch bedeutende
Ortsverinderungen vorzunehmen.

Nach 24 Stunden bei 37,70 €. ist der urspriinglich kaum sieht-
bare Impffleck in dem Bouillontropfehen etwa zu Hirsekorngrisse
angewachsen, die Bouillon in der Umgebung aber ganz klar geblieben,
im Gegensatz z B. zu den mit Kommabacillen beschickten T'ropfen,
welche alle gleichmiissig getriibt erscheinen, da die tiberaus beweg-
lichen Cholerabacillen die ganze Flissigkeitsschieht durchsehwiirmen.

Die Ketten des Baeillus sind gewdhnlich jetzt schon deutlich
ausgebildet, und in reichlicher Menge vorhanden, liegen aber, wenn
nicht durch Stromungen dann und wann hin- und herbewegt, voll-
kommen ruhig da, und ohne jemals die Lage der einzelnen Glieder
der Kette gegen einander zu dindern,

Bis zum dritten Tage hat der Impftleek sich noeh etwas ver-
grossert, bleibt aber dann stationdir immer mit einer Zone absolut
Kklarer Bouillon umgeben, in welcher iibrigens ebenfalls hiiufig eine
reichliche Kristallausscheidung beobachtet wird.

Aus dem angegebenen Verhalten im  hiingenden Tropfen lisst
sich mit Bestimmtheit behaupten, dass mein Bacillus der Pseudo-
tuberkulose vollkommen unbeweglich ist.

In der Mileh wiichst der Bacillus bei jeder Temperatur vor-
zliglich, ohne dieselbe im geringsten in ihrer Farbe, ihrer Reaktion
oder ihren sonstigen physikalischen Eigenschaften zu veriindern.

Bei keinem der verschiedenen Nihrboden zeigte sich jemals
Sporenbildung, wie sie Iiberth fir den bei den Kaninchen ge-
fundenen  Bacillus  anzunehmen  geneigt seheint (Virchow’s  Archiv
Bd. 103 8. 192) und bei dem Bacillus der Pseudotuberkulose des
Meersehweins  thatsiichlich heobachtet haben will (Virchow's Archiv
Bd. 100 8. 26).

Auch bei den verschiedensten Temperatureinwirkungen konnte
von nir keine Erscheinung bemerkt werden, weder in den lebenden,
noch in den gefiirbten Ohjekten, welehe als Sporulation des Baeillus
gedeutet werden konnte.

Was wohl am meisten dazu verleitet hat, bei dem Bacillus der
Pseudotuberkulose eine Sporenbildung anzunehmen oder zu ver-
muthen, ist sein eigenthiimliches Verhalten gegen Anilinfarben und
zwar namentlich im Gewebe, weniger in der Kultur.  Dieses Ver-
halten besteht darin, dass der Bacillus oder vielmehr sein Plasma
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die Anilinfarben im hoehsten Grade verschieden aufnimmt.  So er-
schieint  bald eine Stelle in dem Stiibehen lebhaft blau  gefirbt,
withrend daneben ein T'heil desselben fast ungefirhbt geblieben ist.
Hiutig aueh firben sich nur die beiden Pole, eine ungefiirbte Zone
zwischen sich lassend.  So Kommt es, dass einmal der ungefiirbte
Theil des Baeillus, ein andermal die gefiirhten Polenden fiir Sporen-
bildung angesprochen wurden.

Lbherth L e fussert sich dariiber wie folgt:

»Die Sporenbildung beginnt mit der Anhitufung ciner feinkdrnigen, sich stark
tingirenden Substanz, die in Gestalt eines dunkeln Korns das Stiibchen leicht
ausbuchtet (Spindel-, Wetzstein-, Nagelform).

Diese Anschwellung bildet sich dann grosstentheils wieder zuriick, withrend das
dunkle Korn sich in einen centralen lichten Fleck und eine schmale Randzone
differenzirt, die mit dem weiteren Wachsthum des ersteren bis auf einige Kornchen
schwindet.

Die fertige Spore erscheint jetzt als ein gliinzendes lingliches Gebilde in frischen,
als ein helles Korn in Tinctionspriiparaten.  Diese Bacillen, welche reife Sporen
einschliessen, sind in der Regel etwas breiter und plumper wie die sterilen, auch
firben sie sich schwiicher,  Sie machen den Eindruck, als scien sie in Quellung
und Auflosung begriffen.  Nirgends im Gewebe habe ich zweifellos freic Sporen
nachzuweisen vermocht.*

In seiner zweiten Mittheilung (Virchow’s Archiv, Bd. 103 S. 492), bei welcher
es sich augenscheinlich um  denselben Bacillus handelt, spricht sich Eberth ent-
schieden reservirter aus, indem er sagt: ,wenn diese Plasmaanhiiufungen an den
Enden der Bacillen wirklich mit der Sporenbildung in Bezichung stehen, so scheinen
sie doch nicht iiber das Vorstadium (? Verf.) derselben hinauszukommen.

Mit Hiilfe der neuen apochromatisehen Immersionssysteme erkennt
man unschwer, dass es sich bei dem Vorgange der ungleichmiissigen
IFarbeaufnahme um eine Verschiebung des Plasmas und nieht wm
eine Sporenbildung handelt.  Auch an ungefiirbten Priiparaten in
hiingenden T'ropfen sieht man Kornungen und Hiiufungen des Proto-
plasmas, die aber mit der Sporenbildung gar nichts gemein haben,

Niemals habe ich freie Sporen gesehen,

Was die Widerstandsfiihigkeit meines Bacillus  gegen abnorm
niedrige und sehr hohe Temperatur betrifft, so ist er gegen extreme
Kiiltegrade wie sie in unserem Klima verhiiltnissmiissig selten vor-
kommen, absolut unempfindlich.

Eine vorher auf ihre Virulenz gepriifte Gelatinekultur wurde in
cine Killtemischung gebracht, deren tiefste Temperatur withrend
zwei Stunden — 160 C. betrug; hierin verblieb die Kultur, die Gelatine
war zu einer festen steinharten Eismasse erstarrt, bei einer unge-
fithren Temperatur von — 90 (. sieben Stunden lang, ohne im
Mindesten an ihrer Virulenz und Waehsthumstihigkeit einzubiissen,
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Die mit ilr unmittelbar nach dem Aufthauen vorgenommenen
Impfungen von Hausmitusen, hatten zur Folge, dass die Thiere
siimmtlich nach 8 his 4 Tagen unter den der Pseudotuberkulose
eigenthiimlichen Krankheitserscheinungen starben.

Aus ihren Organen komnte der Bacillus leicht wieder isolirt
werden, und zeigte sich ebenso wie in den Abimpfungen von der ge-
froren gewesenen Gelatinekultur vollkommen im Besitze der gewolnten
Virulenz und seiner sonstigen Eigenschaften. Gegen hohe'T'emperaturen
verhielten sich die Bacillen etwas anders. In einer Versuchsreihe
gelangte Gerlach auf meiner bakteriologischen Abtheilung  zu
dem Resultate, dass eine Temperatur von 60 Grad geniigt, dem
Baeillus nach einstiindigem Verweilen darin seine Virulenz zu nehmen,
Keine der mit solchen Kulturen geimpften Miuse starb oder
zeigte bei der Sektion irgend eine pathologische, als” Wirkung des
Bacillus aufzufassende Verinderung.  Das Wachsthumsvermogen war
ebenfalls bedenklich alterirt, nach 2 stiindiger Lrwiirmung auf 600 C,
hirte in der Gelatine jede Entwicklung auf.

Die von Gerlach chenfalls ausgefilirten Versuche iiber das
Verhalten der Bacillen gegen Eintrocknung fithrte zu dem Resultate,
dass  dieselben nach 2><24 Stunden an Seidenfiiden angetrocknet
und im Exsiceator autbewahrt ihre Entwicklungstiithigkeit vollstiindig
verloren hatten.

LV.

Pathologisch-anatomische Beobachtungen.

Mittlerweile hatten dic Umziichtungen auf Hammelserum  die
funfte Generation des Baeillus erreicht, so dass nun zur Kiinstlichen
drzeugung  der Krankheit bei Thieren geschritten werden konnte,
ohne den Einwurf als berechtigt erscheinen zu lassen, dass, wenn
eine Erkrankung der Versuchsthiere eintrat, diese noch auf einen
in der urspriinglichen Kultur, welehe ja mit Organstiickehen angelegt
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war, vorhandenen Krankheitsstoff zurtickgefilirt werden kinne
oder miisse,

Iis ist nicht anzunehmen, dass ein soleher Krankheitsstoff nach
fiinf Umziichtungen, die einer ganz unberechenbaren Verdiimnung des
Materials der ersten Kultur entpricht, noch wirkungsfiihig vorhanden
sein kinnte,

Mit diesen Kulturen impfte ich am 25. Tage nach ihrer Anlage,
zwei Meerschweinehen in eine Hauttasehe, an der rechten Unter-
bauchseite. Beide Thiere verstarben ziemlich gleichzeitig, das eine
am 4. Miirz, das andere am 5., so dass eirca 20 Tage nach der
Impfung der Tod eintrat,

Die Sektion ergab mit geringen Abweichungen in der Intensitiit
der Erkrankung Dbei beiden Thicren fast dieselben pathologischen
Veriinderungen:

Starke Schwellung und beginnende Verkisung der Leistendriisen
(Bubonen) fielen zuerst heim Zuriicksehlagen des Fells in die Augen.

An den Impfstellen fanden sich zallreiche verkiiste Knotehen
in strangformiger Anordnung.  Aus der Bauchhdhle entleerte sich
cine reichliche Menge blutig sertser liissigkeit,

Im Netz waren zahlreiche Knotehen sichthar,

Die Leber war, namentlich unter dem Zwerchfell, mit einem
fibrintsen Belage reichlich bedeckt, in derselben fanden sich, ebenso
wie in der Milz, stecknadelkopf- bis erbsengrosse Knitchen in
verkiistem Zustande, und namentlich zeichnete sich die Milz des zu-
erst gestorbenen Thieres dadurch aus, dass sie fast ganz in eine
hitekrige Geschwulstmasse umgeiindert war,  Die Driisen am Leber-
hylus waren stark vergrissert und verkiist, die Retroperitonialdriisen
miissig vergriossert und markig infiltrirt.

ich cin hedeutender wiissriger rguss,

Die Lungen waren umfangreiche Verklebungen dureh ecine weisse

In der Bauchhihle fand s

Kiisige Masse mit der Pleara costalis eingegangen, in welcher Masse
sich mit Blutwasser gefiillte Hohlen vorfanden.

Dic Lungensubstanz selbst zeigte aut den Durchsehnitten verhiiltniss-
miissig grosse, Rotzgewiichsen dihnliche Herde, welehe sich im Zu-
stand der vollkommenen Nekrose befanden.

Die Lymphdriisen auf der Innenseite des Sternums, sowie die
Bronchialdriisen waren bhedeutend vergrissert und verkiist.

Trachea, Kehlkopt und Nase waren frei von krankhaften
Verinderungen.
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Vergleicht man nun den Sektionsbefund von Meersehwein I mit
demjenigen der an den Impfungen mit der fiinften Generation des
Bacillus gestorbenen zwei Meerschweinen, so Lisst sich die grosse Aehin-
lichkeit, die stellenweise fast vollkommene Uebereinstimmung der
pathologischen Veriinderungen in den Leichen der drei Thiere nicht
verkennen, hier muss derselbe Krankheitsprocess seinen Verlauf
genommen haben,  Erwiigt man aber ferner, dass aus den
Organen des Meerschweins I ein bisher in den Kulturen unbekannter
Bacillus isolirt, und in den Organen mikroskopisech nachgewiesen
wurde, dass mit dessen Kulturen in fiinfter Generation, welche eine
Beimischung des urspriinglichen Krankheitsstoffes der Organe des
Meerschweins I vollkommen ausschliesst, zwei und spiiter weitere zahl-
reiche Thiere geimpft wurden, die alle, soweit sie iiberhaupt empfiing-
lich waren, unter den gleichen krankhaften Verdnderungen ihrer
Organe starben, wie sie bei Meerschwein I gefunden wurden, erwiigt
man weiter, dass aus diesen erkrankten Organen der Meerschweine
IT und IIT derselbe Organismus wieder isolirt, weiter geziichtet, und in
den Organen mikroskopisch nachgewiesen werden konnte, so ist den
Forderungen, die ich oben aufgestellt habe, nach allen Seiten gentigt,
und der Schluss gerechtfertigt, diesen Mikroorganismus als die
Ursache der Irkrankung der mit ihm inficirten Thiere, und dem-
nach als den Erreger einer bisher wenig beachteten specifischen
Thiererkrankung zu betrachten, weleche man olme bislang ihre
Ursache zu kennen mit dem Namen der Pseudotuberkulose belegt hat.

Dem Erreger dieser Krankheit gebiihrt demnach der Name:
Bacillus Pseudotuberkulosis,

Im Laufe der Arbeit habe ich denselben sowohl aus der Leber,
als aus der Milz, aus den Nieren und dem Darmkanal, aus dem
Blute und den verkiisten Lymphdrisen, kurz aus allen durch ihn
krankhaft verinderten Organen in stets sich gleichbleibender Be-
schaffenheit zu isoliren vermocht.

Die Benennung der pathologischen Verinderungen als Pseudo-
tuberkulose, die wie schon oben gesagt wurde, nicht ganz passend
ist, aber deshalb beibehalten wurde, da sie sich schon cinigermassen
eingebiirgert hat, wurde von Eberth offenbar deshalb gewiéihlt,
weil diese Krankheit reeht hedeutende Aehnlichkeiten beziiglich
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der lLrscheinungen im Grossen und Ganzen mit der Impftuber-
kulose hat.

Bei néiherer Betrachtung jedoch tritt die Aehnlichkeit mit der
Tuberkulose entschieden mehr zuriiek, indem manehe fiir 'Tuberkulose
charakteristische Erscheinungen einerseits ganz vermisst  werden,
andrerseits sich Eigenschaften ergaben, welche die Erkrankung mit
ihrem Erreger entschieden als mehr zum Rotz gehorig charakterisiren.
Diese Aehnlichkeiten und Verschiedenheiten sind sowohl in patho-
logisch-anatomischer Beziehung vorhanden, als in dem bakterio-
logischen Untersuchungsresultat hegriindet.

Wir haben es zweifellos bhei der Pseudotuberkulose mit einer
Art Infektionsgeschwulst zu thun, unter welcher Bezeichnung wir
nach dem Vorgange von Klebs diejenigen im Organismus sich
vollzichenden Processe verstehen, bei welchen es sich um Neubildung
von Knitehen im Gebiete des Liymphsystems handelt, als deren
Ursache die Invasion eines Mikroorganismus zu betrachten ist,

Cohnheim sagt in seiner Allgemeinen Pathologie iiber die
Infektionsgeschwiilste (Bd. I, S, 713):

oZu der Gleichartigkeit in der Aetiologie der Infektions-
geschwiilste kommt ihre Aehnlichkeit in der anatomischen Struktur
und Geschichte hinzu.  Die zelligen Elemente, aus denen sie zu-
sammengesetzt sind, haben, so lange die Neubildungen noch frischen
Datums sind, eine so vollkommene Aehnlichkeit mit farblosen
Blutkorperchen, dass der zweite, von Klebs vorgeschlagene Name
der Leukoeytose ehenso zutreffend erscheint, wie vom aetiologischen
Gesichtspunkte aus der der Infektionsgeschwiilste.

Ausser diesen Ilymphoiden Zellen giebt es in ihmen stets cine
freilich weehselinde Zahl grisserer epithelioider Zellen, und gewohn-
lich etliche Riesenzellen,jede mit vielen meist wandstiindigen Kernen.

Besonders charakteristiseh ist dabei fir manche von den In-
fektionsgeschwiilsten die Kombination dieser verschiedenen Ele-
mente zu kleinen Knitehen.  Die Struktur der Letzteren ist die,
dass in der Regel im Centrum oder mehr excentrisch eine, selten
zwei oder dreiy, Riesenzellen sitzen, die zuniichst von epithelioiden
Zellen umgeben sind, withrend die ganze {brige Masse des
Knitehens aus lymphkorperartigen Zellen besteht, die sieh  all-
mithlich in das normale Gewebe verlieren. Am typischsten ist
diese Anordnung bei der Tuberkulose, die ja ecben davon ihren
Namen erhalten hat.“
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Wenn auch diese Schilderung der pathologisch anatomischen
Veriinderungen im Grossen und Ganzen auf die uns beschiiftigende
Infektionsgeschwulst, die Pseudotuberkulose, passt, so ergicht doch
die mikroskopische Untersuchung einige wichtige Unterschicde.

Niemals konnte ich, selbst in den frischesten I%illen, oder nach
Injektion von Kulturmaterial in die Ohrvene, wobei die Thicre meist
sehr schnell zu Grunde gehen, in den Knitehen Riesenzellen finden,
auch die epithelioiden Zellen treten durchaus nicht in den Vorder-
grund.  Das Knotehen besteht in seinen frithesten Anfiingen, die
man namentlich auf dem Peritonfium am besten studiren kann, aus
einer Anhitufung lymphoider Zellen, welche einige der Bacillen
anscheinend ohme jeden engeren Zusammenhang mit  densclben
umgeben.

In grisseren aber immer noeh submiliaren Knitehen hatten die
Zellenauswanderungen  cbenso  wie die Vermehrung der  Bacillen
gleichen Schritt gehalten, hiufig schien sogar die Bacillenwucherung
in den Vordergrund getreten, was einem Umstand zuzusehreiben
sein diirfte, auf welchen ich gleieh zu sprechen komme,

s tritt niimlich bei der Pseudotuberkulose der Tod des alte-
rirten Gewebes unter dem Bild der Coagulationsnekrose ungleich
frither auf, als bei den iibrigen Infektionsgeschwiilsten, anscheinend
in Folge einer besonders gesteigerten chemischen Thitigkeit der
Bacillen, welehe die Zellen frithzeitig zerstort oder raseh fiir die
Aufnahme von Anilinfarbstoffen untithig macht.

Hierdureh wird schon friith das mikroskopische Bild der klein-
zelligen Infiltration in der Umgebung der Bacillenhaufen verwischt,
so dass diese jetzt anscheinend, gegeniiber der Zelleneinwanderung,
in den Vordergrund gedriingt erscheinen.

Dieses Absterben des Gewebes, von Weigert mit dem Namen
des Coagulationsnekrose belegt, steht nach Cohnheim mit der
hichst mangelhaften Ernéihrung der Infektionsgeschwiilste einerseits,
andererseits damit im Zusammenhang, dass man zur Erklirung des
Zustandekommens der Coagulationsnekrose in erster Linie auf die
Sinwirkung desselben Virus zuriickgreifen muss, welchem die be-
treffenden infektiosen Neubildungen selbst ihre  Entstehung  ver-
danken, (Cohnheim L e. 714))

Auch Eberth (Virchows Archiv, Bd. 100, 8. 23, 1585) hat diesen
nekrotisechen Process bei den beiden von ihm  beobachteten Fillen
von  bacilliiver Pseudotuberkulose  eingehend  heschrieben, und




namentlich auf ein eigenthiimliches herdweises Auftreten der Ne-
krose in der Leber hingewiesen, wie ich sie zwar bei meinen zahl-
reichen Sektionen von an Pseudotuberkulose verstorbenen 'I'hieren
nur - einmal, wohl aber mehrmals bei Impfperlsucht an der Meer-

schweinleber heobaehtet habe.

Im  Uebrigen hat Eberth cbenfalls niemals Riesenzellen
gesehen, und schildert auch den Eintritt des nekrotisehen Prozesses
gegeniiber den anderen Infectionsgeschwiilsten als sehr  friihzeitig
yeginnend.

Wie oben schon mehrfach angedeutet, bin ich der Ansicht, dass
dieses {iberaus frithe Auftreten der Knitehenbildung bei der Pseudo-
tuberkulose, der rasche Zerfall der neugebildeten Gewebsprodukte,
die scharfe Abgrenzung und Einkapselung der nekrotischen Parthien,
endlich  das schnelle Verschwinden der Bacillen aus dem mnekro-
tischen oder verkiisten Gewebe, zum Theil auf dem energischen
Wachsthum des Bacillus, zum Theil aber auf einer intensiven Pro-
duktion einer chemischen Substanz beruht, welehe schneller als es
die Stoftwechselprodukte der Mikroorganismen in den iibrigen In-
feetionsgeschwiilsten zu Wege hringen, eine Zerstorung ausgedehuter
Gewebstheile, und damit oder dureh Ptomainwirkung also Intoxi-
ation, den Tod der Thiere frithzeitiger herbeifilhrt.  Namentlich
auttallend ist der schnelle Verlauf gegeniiber demjenigen der Impf-
tuberkulose, withrend der Impfrotz der Pseudotuberkulose in Beziehung
der sehnellen Organdestruktion zweifellos nither steht.

An die Losung dieser chemischen Ifrage heran zu treten muss
ich jedoeh anderen Forschern iiberlassen.

Das mikroskopische Bild der Tuberkulose in rein pathologiseh
anatomischem Sinn bleibt also, ganz abgeschen von dem Fehlen der
Riesenzellen und dem nur seltenen Auftreten der epithelioiden Zellen,
bei der Pseudotuberkulose entschieden kiirzer hestehen, der Zerfall
des neugebildeten Gewebes tritt ungleich friiher, und niemals unter
dem Bild der vollkommen trockenen Verkisung auf.  Ehe es zur
Resorption der Flissigkeit kommt, sind die Thiere der Infektion
erlegen, und so findet man bei der Psendotuberkulose dhnlich wie
beim Rotz, im Centrum  des Kndtehens eine fliisssige rahmige oder
citrige Masse, um welche ein etwas trockenerer Kiisebrei, und dann
das Kiirzliech nekrotisirte Gewebe in Iform ecines festen Ringes sich
anlegt und dem  Kubtehen  oft eine solehe Resistenz  verleiht,
dass es nur mit Anwendung einiger Gewalt zwisehen Objekttriigern
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zerquetscht werden kann oder dem LEindringen der Impfnadel einen
ganz erheblichen Widerstand entgegensetzt,

Auch diese feste Kapsel, in welcher ich iibrigens niemals Ver-
kalkungen fand, wird bei den Tuberkuloseknitchen wohl nie zu
Stande kommen.

Das Gewebe in der Umgebung der nekrotischen Herde sowohl
als auch der frischen Knotchen, befindet sich meist im Zustande der
trithen Schwellung.

Was nun den Baeillenbefund im Inneren des Knotehens betrifit,
g0 kommt es ganz auf die Dauer der Erkrankung an, sowie auf
die Versuchsthiere, mit denen man arbeitet.

In den kiisigen, noch nicht verflissigten Parthien, wie man sie
in den noch frischen Knoten, namentlich in der Leber von Meer-
schweinen und Kaninehen findet, sind die Baeillen meist nieht mehr,
oder doch nur in einzelnen Exemplaren aufzufinden, trotzdem das
Material noch seine vollkommene Virulenz besitzt. In dem fliisssigen
Inhalt der Knitehen, dem ,Eiter“, finden sich manchesmal sehr zahl-
reiche, manchesmal gar keine Bacillen, ein Befund, wie er bei Rotz
ebenfalls vorliegt, so dass es den Lindruek macht, als kiime hier
und da eine secundiire Vermehrung der Bacillen in dem fliissigen
Inhalt der Knoten zu Stande.

Je frithzeitiger ein Thier stirbt, um so reicher sind die Organe
resp. die Knotechen an Bacillen.  Ls eignen sich deshalh zum Stu-
dium ihres (id est der Bacillen) Verhaltens am besten Hausmiiuse,
sowohl graue als weisse, Hamster und Kaninehen, welceh’ Letzteren
man eine Kulturaufschwemmung in die Ohrvene applicirt hat.

Hier sind die Lymptbahnen hiufig vollkommen mit den Bacillen
ausgestopft und das Gewebe in einem Grade damit durchsetzt, dass
es zu gar keiner Abgrenzung von Knitechen melr kommt, da die
Thiere allzu frith zu Grunde gehen, oder vielmehr die Entwicklung
der Bacillen eine allzu rapide ist.

Auf dhnliche Weise durch eine Ueberschwemmung des Orga-
nismus mit Baeillen erklire ich mir auch die herdweise Nekrose
Eberth’s, in welcher ebenfalls einzelne Knotehen nicht zu erkennen
sind, auch nieht mikroskopisch.

In gefiirbten Schnitten dieser Ille hat man die eigenthiim-
lichsten Bilder, und man erstaunt iiber die unberechenbare Zahl der
Einzelindividuen.
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V.
Thierversuche.

Da es ein nothwendiges Erforderniss ist, einen bis dahin nicht
hearbeiteten pathogenen Mikroorganismus auf moglichst verschiedene
Thierspecies zu iibertragen, so versuchte ich zuerst Impfungen bei
dem gebriiuchlichsten Versuchsobjekt, der grauen Hausmaus, von
welcher ieh die ersten Exemplare mittelst einer von dem am 10, Februar
d. J. gestorbenen Mecrsehwein geziichteten Kultur auf Hammelserum
in eine Hauttasche am Sehwanz imptte.  Eines der Thiere zeigte
schon am anderen Tage auffilllige Erseheinungen an den hinteren
Extremitiiten.  Dieselben waren fest an den Unterleib gezogen, und
konnten anseheinend nur mit Miihe gestreckt werden, so dass der
ganze Hintertheil des Thieres beim  Fortbewegen mit den Vorder-
beinen wie gelihmt nachgeschleift wird.  Dieses auffillige Symptom
habe ieh bei den zahlreichen Miuseimpfungen nur noeh einmal
beobachtet, und mich auch in dem zweiten Falle davon iiberzeugt,
dass die Lihmung nicht etwa dureh einen Schlag der Mausefalle
hervorgebracht war.

Ieh bin geneigt, sie viehnehr auf ein besonders heftiges Auf-
treten der im Verlaufe der Impfung mit meinem Pseudotuberku-
losebacillus bei Mitusen regelmiissig entstehenden kolossalen Bubonen
zu schieben,

Am vierten Tage sass das besagte Thier immer noch mit den be-
schriebenen Lihmungserseheinungen behaftet, mit gekriimmtem Riicken,
ihnlich wie bei der Koel'schen Miusebaeillenseptikimie, auf dem
in dem Glase sich befindenden Hafer, beim Anstossen wie betiiubt hin
und her wankend, die Augen mit einem weisslichen Sekret fest verklebt.

Die Athmung war sichtbar erschwert, langsam, aussetzend.

Am 10.Februar, also am sechsten Tage nach der Impfung, erfolgte
der Tod, wobei das Thier in seiner hockenden Stellung versehieden
war,  Dies ist nicht die gewdhnliche Position, in welcher der Tod
die Thiere ereilt, meist werden sie nach dem Tode auf der Seite
liegend in ihren Glisern angetroffen.

Die Sektion ergab  starke Abmagerung.  Beide Leistendriisen,
bis zur Grosse einer Linsge geschwollen, verkiist mit starken strotzend
gefiillten Gefissstriingen  umgeben, ~ Desgleichen reehts  die Achsel-
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driise.  Die Milz war bis auf ihr 4—5 faches Volumen vergrossert
mit zahllosen submiliaren grauweissen Knitchen durchsetzt, dunkel-
braunroth gefiirbt.

Auch die Leber schien vergrossert, sie war ebenfalls mit gleich-
beschatfenen Kniotehen iibersiit.

Die Nieren zeigten ausser einer dunkelrothen Firbung keine
mit unbewafinetem Auge sichtbare Verinderung in ihrer Struktur.

Die Lungen hochgradig Odematis, liessen hier und da ein
kleines Knitehen erkennen, welehes hell durchscheinend wie auf-
gequollen aussah, deutlich iiber die Pleara pulmonalis hervorragte
und von cinem stark entziindeten Hof umgeben war.

Zwei zu beiden Seiten der Wirbelsitule am unteren Ende der
Psoasmuskeln gelegene kleine Driisen, ich will sie (obgleich ich
nicht weiss ob ich damit nicht einen Verstoss gegen die Miuse-
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anatomie begehe) Lumbaldriisen nennen, waren normal kaum sicht-
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bar, etwa zur Grosse eines kleinen Hanfkorns angeschwollen, und
; ebenfalls verkiist.

An der Impfstelle befand sich eine dem Gewebe fest anhaftende,
mit demselben verfilzte graugelbe Exsudatmasse, von wo nach einem
etwa !/, em davon entfernten Glatiialabseess ein.graugelh verfirbter |
Lymphstrang verlief.

Solehe Abseesse in der Umgebung der Impfstellen wurden relativ
hiufig beobachtet.  Im grossen Ganzen glichen siimmtliche Sektions-
befunde bei den im Verlauf der Arbeit von mir geimpften zahl-
reichen weissen und grauen Hausmiiusen diesem deshalb ausfiihr-
lich wiedergegebenen Bild, wobei noch einige pathologische Ver-
dnderungen hier Erwiithnung finden miissen, die ich bei zahlreichen,
aber nicht allen, Sektionen der Miuse antraf, nimlich ein relativ
seltenes Auftreten von Knitehenbildung in der Nierensubstanz, ob-
gleich dieselbe immer von den Bacillen durchsetzt ist und ein etwas
hitufigerer Befund von meist miliaren Knotehen auf der Serosa des
Dinndarms und Dickdarms, welche von lebhaft entziindetem Hofe
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| : umgeben sind.
| Auch das Mesenterium, soweit es zu dem mit Knitchen besetzten
Theile des Darms gehort, zeigt in solehem IFalle eine radiiir ange-
orduete Gefiissinjektion, und auf schwarzem Untergrunde eine deut-
liche Ablagernng feinster, eben noeh mit unbewafinetem Auge sicht-
barer Knotehen, auf deren genauere Beschreibung ich spitter noch
cinmal zuriickzukommen habe.
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Ferner findet man bei Miusen selten eine Schwellung oder
Verkiisung der Mesenterialdriisen, wie dies beim Meerschwein fast
regelmiissig vorkommt,

Auch im Blut der Hausmiuse konnte ich hiufig, aber nieht in
allen Fillen, die Bacillen nachweisen, aus demselben kultiviren und
mit Lrfolg Miuse und Meerschweinehen durch subeutane Impfung
mit bacillenhaltigem Blute (S. IMig. 3.) inficiren,

Fine nicht selten vorgefundene Verklebung beider Nasenltcher
scheint mit dem Infektionsprozess nicht zusammenzuhiingen, da nie-
mals eine charakteristische Veriinderung auf der Schleimhaut der
Nasenscheidewand  beobachtet werden konnte, es  sich  demnach
wohl um Absonderung eines einfachen katarrhalischen Sekrets
handelte.

Nicht eben hiufig wurde eine Verkisung der Lymphdriisen in
der Pleura costalis meist linksseitig bemerkt, welche oft zu Hanf-
korngrisse angeschwollen waren,

Hier und da kam auch eine Verkisung der Mediastinaldriisen
zur Beobachtung.

Die meisten der Miuse starben iibrigens unicht so scehnell
wie die zuerst von mir geimpften, sondern gewshnlich zwischen
dem 15, bis 20. Tage nach der Impfung. Selbst Todesfille iiber
einen Monat nach der Infektion habe ich gesehen, und ist es mir
aufgefallen, dass gerade bei diesen Thieren die Darmerscheinungen
am hitufigsten zu beobachten waren.

Auch frither eintretende Todesfille ereigneten sich, wobei jedoch
der fritheste Termin der dritte Tag nach der Impfung war.

Bei der weissen Hausmaus, welche ibrigens anscheinend
noch empfinglicher fiir den Krankheitskeim ist, war der Verlauf
der Erkrankung etwas abgekiirzt, im iibrigen das Sektionsergebniss
genau dasselbe.

Der Hausmaus an Empfinglichkeit gleich steht der Hamster,
welcher sich in diesem Jahve besonders hiufig auf unseren Fluren
zeigte.  Bei der Wildheit dieses Thieres ist es nicht eben leicht,
lebende Iixemplare zu erhalten, und auch diese setzen der Impfung
thatsiichlich ernstliche Schwierigkeiten entgegen., Ieh besehrinkte
daher meine Versuche an dieser Thiergattung auf eine ziemlich
kleine Zahl, was Jeder entschuldigen wird, der einmal versucht hat,
mit diesen Thieren zu experimentiren,
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Sie starben  siimmtlich regelmiissig  nach  Ablauf von 3><21
Stunden, und zeigten bei subkutaner Impfung mit einer Kulturauf-
schwemmung ganz bedeutende pathologisehe Veriinderungen.

Zahlreiche Knotehen und Kuoten in Leber und Milz, kiisige Ver-
dnderungen, zum Theil noch markige Sehwellung der Lymphdriisen.
Auch in der Lunge fanden sich einzelne Knotehen,

Uebherall kolossale Mengen von Baeillen in den Organen,

Wie Dbei allen in den Bereich der Versuche hineingezogenen
geimpften Thieren, wurde auch aus den Organen des Hamsters
mein Bacillus kultiviet, und zu Weiterimpfungen verwandt, wobei ich
absichtlich hitufiz einen Weehsel in der I'hierspecies cintreten liess,

Das Kaninehen erwies sich anseheinend bei der subkutanen
Inipfung mit Organstiickehen und Kulturen nicht <o empfiinglich wie
die Miuse, Meersehweinechen und Hamster, da mehrere aufl diese
Weise infizirte Thiere bei der spiiteren Todtung und  Obduktion
Keinerlei pathologisehe Veriimderungen zeigten.

Bei den Thieren aber, welche der Impfung erlagen, waren die
pathologischen Produkte sehr bedeutend in der Fxtensitit, in der
Irseheinung am sich von den bisherigen Sektionsbherichten hei Meer-
schweinen nieht verschieden,

Meistens trat der Tod nach 20 bis 25 Tagen ein,

Namentlich  heftig  wirkte die Einspritzung einer  Kulturauf-
schwemmung in die Ohrvene, weleher die Thiere gewthulich schon
am anderen T'age, spiitestens aber am 7. Tage erlagen.  Bei den
sehr bald gestorbenen Thieren war die makroskopisehe lirkrankungs-
erscheinung  bei  weitem nicht so auffallend, wie bei den einem
lingeren Kranksein unterworfenen, von welchen ich hier den Sek-
tionshefund kurz schildern will.

Die Kadaver sind meist sehr abgemagert.  In der Bauchhihle
findet sich cine reichliche Menge ciner farblosen, schwach opales-
zirenden Fliissigkeit.  Die Leber ist sehr gross, die Acini deutlich
abgegrenzt, im Gewebe zahllose Knidtehen, iber die Schnittfliiche
ergicsst sich eine grosse Menge blutig sertser I'liissigkeit.

Die Milz ist vergrissert, schr dunkel, und mit unzihligen
Knotehen besetzt.

Die Nieren zeigen nur selten Knotehenbildung, sind sehr dunkel
gefiirht, und blutreich.

Die Lymphdriisen der Bauehhohle ohne sichthare Verinderungen.

Die Lungen waren meist in ihren unteren Absehnitten ddematis
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und mit  zahlveichen stecknadelkopf- bis erbsengrossen Knotehen
durehsetzt.  An der Impfitelle am Ohre traten hitutig ebenfalls einige
Knitehen im Bindegewebe auf,

Erwihnt seien hier noch zwei Impfungen in die vordere Kammer
von albinotischen Kaninehen, die eine mit Kultur und der Pravaz’schen
Spritze, die andere mittelst des Cornealsehnitts und Einschicben eines
Knotehens in einem kleinen Leberstiick in die vordere Kammer.

Die erste Impfung mit der Kultur hatte eine iiberaus stiormische
Entwickelung  des Impfmaterials, und demgemiiss ecine heftige
Reaktion des Bulbus zur IFolge.

Schon am anderen Tage zeigten sich reichliche wolkige Nieder-
schliige in der vorderen Kammer, Nach der Impfstelle, in welcher
offenbar etwas Impfimaterial abgestreift war, zog auf der Conjunktiva
cin grosses Gefiisshiimdel, auch zeigte hier die Cornea eine kleine
Triitbung in Gestalt cines Hornhautfleckes,

Am dritten Tage zeigten sich Knitehen in der Hornhaut und
auf der Iris, ganz enorme Iillung der Konjunktivalgefiisse, nament-
lich um die Cornea, am vierten Tage war eine vollstindige Pano-
phthalmitis aufgetreten, und dureh totale Trithung der Hornhaut jeder
Einblick in das Augeninnere verschlossen,

Dreizelm Tage nach der Impfung wurde das Thier getodtet.
Iss fand sich der Bulbus im Iunern vollstindig mit feuchtem Kise
ausgefiillt, von der Iris war keine Spur mehr vorhanden! Bacillen
fanden sich nur spivlich, doeh war der Kiise virulent geblieben.

Ich liess die zweite Impfung mit cinem Leberknitehen sich
nieht so lange entwickeln, sondern tidtete das Thier bereits am
anderen Tage, nachdem schon hoehgradige Veriinderungen im Auge
aufgetreten waren.  An dem uneriffneten Bulbus bestand nur leichte
Triibung der Cornea, so dass der ungehinderte Einblick in die vordere
Kammer dort erkennen liess, dass das Leberstiickehen, welehes auf
der Ivis ungefiile in der Mitte zwischen Hornhautsehnitt und Puapille
sass, gelbweiss verfirbt war,  Iris und Pupillen waren mit einer
Pseudomembran vollkommen bedeckt,  Nachdem die Hornhaut mit
ciner feinen Scheere ringsum abgesehnitten war, zeigte es sich, dass
diese (diphtheritische) Membran sich mit Ausnahme der Stelle, an
welcher das Leberknitehen sass, leicht abziehen liess. In ihr hatten auch
die Knitehen gesessen, withrend die darunter liegende Ivis anseheinend
frei von Knitehen war, Das Leberstiickehien hatte eine sehr feste
Verklebung mit der Iris und der Membran herbeigefithrt.  Schnitte
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liessen iiberall im Gewebe der Iris wie in der Membran zahlreiche
Bacillen erkennen, Knitehenbildung war nicht mehr zu crmitteln,
sondern allgemeine Nekrose eingetreten, in deren Produkt nur noeh
spitrliche Zellenkerne sichtbar waren.

Ein sehr empfingliches Thier scheint der wilde Feldhase
zu sein.  Ein von mir mit der Milz einer Maus subkutan geimpftes
Jjunges Hischen starh am vierten Tage nach der Impfung und zeigte
in allen driisigen Organen zahllose Knotehen, aueh in der Lunge,
nur der Darm war frei.  Bei der Sehwierigkeit, diese Thierspecies
lebend zu erhalten, musste ich mich auf diesen einzigen Versuch
heschriinken, obgleieh es interessant wiire, zu bheobachten, ob die
wilde Speecies Lepus  empfiinglicher fiir die subkutane Impfung ist
als die zahme.

So selir iech nun die Reihe der Versuchsthiere erweitert habe
und ausser den benutzten empfiinglichen ‘Thieren, nitmlich 76 grauen
und weissen Hausmiusen, 33 Meerschweinehen, 15 Ka-
ninchen, 4 Hamstern und einem FFeldhasen, noch 2 Pferde,
auch eine Ziege, mehrere Hunde, Katzen, Igel, Ratten,
cine I"ledermaus, mehrere Wiithlmiuse, Hihner, Tauben,
sowie zahlreiche Teldmiuse impfte, es zeigte keines der T'hiere
irgend eine Empfinglichkeit zur Allgemeinerkrankung

Auch diese Ligenthiimlichkeit des Baeillus, seine pathogene
Wirkung nur auaf eine ganz bestimmte Gattung von Thieren und
bei dieser, den Nagethieren, auch nicht auf alle Species derselben
auszuiiben, unterscheidet die Pseudotuberkulose wesentlich von der
Koel'sehen.

Wiihrend dieser Infektionskrankheit nicht nur die allerver-
schiedensten T'hiergattungen aus der Klasse der Siiugethiere, den
Menschen nicht ausgenommen, zum Opfer fallen, sondern auch die
Vogel unterworfen sind, von welehen eine ganze Reihe iiberaus
empfiinglich ist, erccheint die Pseuwdotuberkulose ungleich harmloser.

Wenn aueh in der niichsten Zeit gewiss noch eine oder dic
andere Thierspecies ausfindig gemacht werden wird, die der Infektion
dureh die Bluthahn oder durch den Verdanungskanal unterliegt, diese
weitgreifende Pathogenitiit, wie sie der echten Tuberkulose zu-
kommt, hat die Pseudotuberkulose sicher nicht, was auch schon ihr
verhiiltnissmiissig seltenes Auftreten beweist.

Hierin seheint sie mir eine weitaus grissere Aehnliehkeit mit

dem Rotz zu besitzen, welcher, wenn auch nicht so beschriinkt wie
3%
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die Psendotuberkulose, doch nicht im entferntesten einen solehen Thier-
kreis beherrseht wie die eehte Tuberkulose.

Interessant ist das Verhalten der Pscudotuberkulose zum Rotz
in Bezug auf Hausmaus und Feldmaus,  Lioffler ist es bekanntlieh
nicht gelungen, bei Hausmiiusen eine Allgemeininfektion zu erzielen #),
withrend die Feldmaus dem Rotz in verhiiltnissmiissig kurzer Zeit
unterliegt.  Umgekehrt war es miv nicht moglich, Feldmiiuge mit
Pscudotuberkulose zu infiziren, sie zeigten hichstens Bubonen. ohme
dass esaueh nach langer Zeit zur Allgemeininfektion gekommen
wiire, withrend die Hausmaus ein so iiberaus empfingliches Versuehs-
thier fiiv Pseudotuberkulose ist.

Bei den Pferden, an welehen verschiedene Infektionsyersuche
gemacht wurden, kam es hiselistens zu einer ganz geringen ortlichen
Reizung, einer unbedeutenden Fiterung, aber alle Prozesse heilten
nach ganz Kurzer Zeit ab,

Nur bei der intravenisen Injektion ciner grossen Menge von
Bacillen, zeigte das cine Pferd vorithergehend cine ziemlich bhedeu-
tende Temperatursteigerung  und grossen Kriifteverfall, crholte siel
aber nach einiger Zeit wieder,  Bei der Scktion fiessen beide nieht
die geringste mit der Impfung  in Zusammenhang  zu bringende
pathologische  Verimderung  erkemnen.  Bei  den Hunden, Katzen,
Tauben, Hithnern ete. ete., traten nur voriibergehende drtliche Rei-
zungen auf.

Bei der Ziege entwickelte sich ein grosser fluktuirender Abscess,
inwelehem sich noeh nach der 5 bis 6 Woehen spiiter erfolgten
Todtung, wobei alle Organe  vollkommen frei gefunden  wurden,
virulente Bacillen in dem ralimig eitricen Inhalt fanden, welcher
auf” Miuse verimpft, diese unter den hekannten  Erseheinungen
tidtete,

Bisher war die Infektion der Thiere immer, entweder durceh
einfaches Einbringen des Impfmaterials in das Unterhautzellgewebe,

*) Loftler erwithnt (Arb. aus d. kaiserl, Gesundheits-Amt, I Bd. S. 177), dass
er bei einer mit Rotz geimpften Hansmaus cine votzige Milz gefunden habe, ohne dass
die iibrigen Organe cine Erkrankung zeigten,  Ieh selbst habe bei zwei Hausmiusen,
welche mit cehtem Rotz geimpft waren, bei der einen ecinen verkiisten Bubo ohne
weitere Organerkrankungen beobachtet, bei der anderen ging von dem Bubo ein Rotz-
strang nach der Milz, weleche mit Knoten durchsetzt war.  Von der Milz ging ein
weiterer Strang nach der Brasthihle, an welehem auch in der linken Lunge ausgedehnte
Rotzgewiichse sich entwickelt hatten.  In beiden Fillen fanden sich die Lifflerschen
Rotzbacitlen in reichlicher Menge in den veriinderten Organen bezw. Bubonen vor,
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oder dureh intravenvse oder intraperitoniiale Injektion oder duareh
Impfung in die vordere Kammer herbeigefuhrt worden, als mich
ein unvorhergeschenes Lreigniss einen anderen Weg der [nfektion
kennen lehrte, an dessen Moglichkeit ich®bisher nieht gedacht hatte.

Fs war mir zwar aufeefallen, oder doeh mindestens nicht ent-
gangen, dass einzelne der Versuchsthiere, wie ich schon erwithnt
habe solehe, welehe lingere Zeit nach der Impfung gestorben waren,
hier und da in Darm- und Mesenterium Knotehen gezeigt  hatten,
welehe in der Darmsehleimhaut sitzend in ilirem Centrum einen
gesehwiirigen Zerfall erlitten hatten, allein ich glaubte diese k-
scheinung  auf dax Bindringen der Bacillen in die Darmwand auf
dem Wege der Lymphbalmen erkliiven zu Kénnen, als mich der
Tod einiger Meerschweinehen, welehe nieht inficirt waren, eines
Besseren helehrte.

s starben in dem Stall, in welehem sich der Vorrath von noch
nieht geimpften Meerschweinen befand, in kurzer Zeit, innerhalb
S bis 10 Tagen neun dieser Thiere, deren Scktion nicht nur die
charakteristischen  Erseheinungen  der  Preudotuberkulose —ergaben,
condern aus deren Organen aueh mein Bacillus leicht isolirt und
fortgeziichtet werden konnte, Auch die mikroskopische Untersuchuny
liess den Bacillus in reichlicher Menge erkennen.  Bei diesen spontan
gestorbenen Thieren waren nun gerade die Darmerseheinungen be-
conders auffallend, und dem weiter unten angegehenen Sektions-
befund der bei Fitterungsversuchen eingegangenen Thiere nahezu
entsprechend.

[Hier kounte, da die Lungen in diesen Ifillen stets frei von
Knotehen und Bacillen gefunden wurden, der Eintritt des Virus nur
auf dem Wege des Verdauungskanals erfolgt sein.

Aber wie war das Infektionsmaterial in diesen Stall gelangt?

Endlich fiel mir ein, dass bei der Impfung der Ziege mit
Pseudotuberkulose, welehe ebenfalls in diesem Stalle aus Mangel an
anderem Platz eingestellt war, mir dadureh ein wenig heachtetes
Unglitek passirt war, dass bei der subeutanen hnpfung derselben,
suerst die Nadel der Kaniile, ohne dass es von mir vor dem Ent-
leeren der Spritze bemerkt worden war, durch die feine Cutis am
anderen Ende der Hautfalte durchgedrungen war, so dass sich beim
Niederdriicken des Stempels der gesammte Inhalt der Spritze, be-
stehend aus eciner stark  bacillenhaltigen  Aufsehwemmung, in die
Streu des Stalles entleerte.
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Der missglitckten Impfung folgte sogleich eine zweite Injektion,
ohme dass ich nur im Entferntesten daran dachte, welehe Folgen
die unterlassene Desinfektion der Streu haben wiirde.

Am 16, Februar war die Ziege geimpft, am 23. Mirz, also
fiint Woehen spiiter starb in dem Stalle das erste Meerschwein,

Nachdem sich die Todesfille vermehrt hatten, liess ich eine
sorgfiiltige Desinfektion des Stalles mit Sublimat vornehmen, worauf
keine weitere spontane Erkrankung mehr erfolgte.

Auf’ diesen deutlichen Fingerzeig hin sehritt ieh natiirlich als-
bald zu Fiitterungsversuchen.

Als Versuchsthiere wiihlte ich Miuse, Kaninchen und Meer-
schweinchen.  Die Miuse erhielten Hafer, die Kaninchen und Meer-
schweine kleinzersehnittene Mohrriitben und Hafer zu gleichen 'I'heilen;;
dem Futter wurde jedesmal das Impfmaterial in Form von Bouillon-
Kultur beigemischt, und von den Thieren olme Anstand angenommen.
Die Miuse starben nach drei bis vier Tagen, die Meerschweine und
Kaninehen meistens nach siehen bis acht Tagen.

Die ersten Krankheitserscheinungen traten schon nach kaum
zwei Tagen auf, indem die Thiere die I'resslust verloren, traurig
mit gestriiubtem Haar dasassen, und simmtlich eine starke Ver-
langsamung der Athmungsfrequenz bemerken liessen.

Namentlieh auffallend war dies bei den Miusen und Kaninehen,
nur einige der Thiere blieben von der Infektion verschont.

Die Sektion ergab mit geringen Abweichungen folgenden Befund :

Der Unterleib ist deuatlich aufgetrieben, es entleert sich bei
sciner Eroffnung eine reichliche Menge servser Fliissigkeit.  Der
Darmkanal ist in seiner ganzen Ausdehnung, besonders aber reich-
lich der Diinn- und Blinddarm mit zahllosen Knitechen besetat.  Die
Serosa, unter welcher die Knitehen  durchsehimmern, ist lebhaft
injizirt, desgleichen das Peritoniium.  Man sicht die grossen Driisen-
haufen der Darmschleimhaut ebenfalls  mit Knotehen besetzt, als
starre Platten iiber das Niveau der Umgebung, sogar nach Aussen
hervorragen.  Die Milz - enthiilt meistens keine Knoten, dagegen
zeigt die Leber reichliche LEinlagerung von hirse- bis erbsengrossen
Knoten.

Die Gekrosdriisen sind geschwollen, die Lungen frei, ebenso
die Nieren,

Aus den Knitehen der Leber liess sich mein Bacillus leicht
direkt isoliren, aus dem Darminhalt mit Hilfe der Plattenkultur.
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Thierimpfungen mit den gewonnenen Kulturen ergaben wiederum
Psewdotuberkulose,

Aueh der mikroskopische Nachweis der Bacillen gelang in allen
von der Krankheit ergriffenen Organen.

Bei dem gegeniiber der direkten Kinverleibung in die Lymph-
bahn iiberaus schnellen, und unter weit sehwereren Darmerscheinungen
erfolgten Tod der Versuchsthiere, diirfte der Schluss gerechtfertigt
erscheinen, dass der natiivliche Weg der Infektion der fiir Pseudo-
tuberkulose empfiinglichen Thiere die Verdauungsorgane sind.

Hierfiir spricht die von mir bestitigte Beobachtung friitherer
Ilorscher iiber das auffallende Beschriimktbleiben der pseudotuber-
kultsen Kranheitserscheinungen auf die Organe der Bauchhhle, und
das hitufige, bei Fiitterungsversuchen fast regelmiissige L'ehlen der
Kntechen in den Lungen, welche auch bei den spontan verendeten
Thieren meist vermisst wurden, wodurch die Aufnahme des Infek-
tionsstoffes durch die Luftwege ausgeschlossen erscheint,

Gerade das umgekehrte Bild wie bei der spontanen Tuberkulose,
bei weleher die Lungen in erster Linie erkranken, und die schwersten
und ausgedehntesten pathologischen Verinderungen zeigen.

Aber auch die biologischen Eigenschaften meines Pseudotuber-
kulose - Baeillus, sprechen keineswegs gegen meine Annahme, dass
dieser Infektionsvorgang der gewihnliche sei. Der Bacillus gedeilt
auf allerlei miglichen, namentlich auf pflanzlichen Nithrboden, bei
gewohnlicher Temperatur ganz gut, hohere Temperatur bis zu
300 C., beeintrichtigen sein Waehsthum chensowenig wie Kiilte.
Gegen lingerdauernde kiinstliche Austrocknung zeigt er sich aller-
dings sehr empfindlich, doch kann hieraus auf die natiirlichen Ver-
hiiltnisse kein Schluss gezogen werden.

So diirfte er der Verbreitung und Einimpfung dureh Aufnahme
von Kutterstoften, welehe mit ihm imprignirt sind, wie ja aus den
spontanen Todesfiillen und aus meinen iitterungsversuchen zur
Iividenz hervorgeht, keine in seinen Lebensbedingungen liegende
Schwierigkeiten bereiten,

Vielleicht gelingt es auch, ilm einmal ausserhalh des Thier-
kiorpers ohne direkte Beziehung zu etwa vorangegangenen Er-
krankungen als einen Saprophyten mit fakultativer Pathogenitiit
festzustellen.




VL.
Mikroskopischer Nachweis des Bacillus  der
Pseudotuberkulose und seine Fiirbung,

Lis eritbrigt nunmehr nocehy iber das mikroskopisehe Verhalten
der Bacillen in den Organen und ihre beste Firbungsmethode einige
Mittheilungen zu machen.

Am ungiinstigsten zum Nachweis  der Bacillen sind diejenigen
[Mille, in welehen, wie bei den Kaninehen und Meersehweincehen,
von der subkutanen Impfung  bis zum Tode c¢ine geraume Zeit
verstrichen ist.  Hier geht es wie bei den Rotzbacillen,

In dem verfliissigten nekrotisehen Inhalt der grisseren Knttehen
triftt man die Bacillen nicht sicher, bald garicht, bald iiberaus
spitrlichy dann auf einmal wieder in sehr grosser Menge.

Auch in der Umgebung der Knitehen sind dieselben selten zu
finden, weil diese meistens mit einer so festen Kapsel umgeben sind,
dass eine sekundiire Verbreitung dureh den Schmelzungsprozess (wie
z B. bei Tuberkulose) wohl auszuschliessen ist.

Am besten trifft man sie bei Kaninchen und Meersehweinchen,
wenn diese Thiere, intravents oder intraperitoniial geimpft, nach vier
bis fiint" Tagen verstorben sind.,  Dann hat eine formliche Ueber-
schwemmung stattgefunden, dann sind aueh die Lungen, wenigstens
bei der intravenisen Impfung, mit Bacillenhaufen reichlich durchsetat,

Iibenso schin fand ich sie bei den subeuatan geimpften Hamstern,
und den in Folge der Fitterungsversuche eingegangenen T'hieren.

Ausnahmslos  gutes  bezw. vorzigliches Sehmittmaterial erhitlt
man in den Organen der Hausmiiuse.

s st geradezu unbegreiflich, wie solche Bacillenmengen, die
man in einem Organsehnitt dieser Thiere sieht, in der verhiiltniss-
mitssig kurzen Zeit der Frkrankung entstehen konnen, zumal wenn
man aus  dem Befund in einem  diinnsten mikroskopischen Schnitt
auf die Gesammtbacillenmenge des Kirpers zu scehliessen versucht.

In den Organen folgen sie meist der Lymph- sicher aber auch
bei Mitusen der Bluthahn, da man sie bei diesen Thieren, wenn auch
nicht regelmiissig, doch hitufig hier und da in ganz enormer Menge
im Herzblut findet.
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In der Leber scheint es fast auschliesslich die Lymphbahn zu
sein, der sie folgen, ebenso.in den Lungen.

In den Nieren trifft man sie meist in den Glomerulis und den
Harnkaniilehen an, in der Milz sind sie ganz ordnungslos zerstreut.

Meist liegen sie in unregelmiisig begrenzten lHaufen, oft auch
formliche Ausgiisse (Fig, 5.) der Lymphgefiisse bildend, von welehen
dann hitufig in Reih und Glied, zu zwei angeordnet, die Bacillen wie
ausschwiirmende Truppen sich in - die  feinen  Verzweigungen  der
Lymphgiinge verbreiten.

Sehr schine, ich miehte sagen, natiirliche Bilder, erhiilt man
wenn man nach einer schon frither von mir angegebenen Methode #)
ein Stiick des Mesenteriums iiber ein Deckglas ausspamnt, antrocknet,

“und dann firbt wie ein Ausstrichpriiparat,

Bei geniigender Vergrosserung  sieht man  dann zwischen den
Gefissmaschen die Knotehenbildung in allen Stadien.

[lier haben sich um ein Hiafehen vou drei his vier Bacillen
vierzig bis fiintzig Lymphzellen gruppirt, dort hat cin stattlicher
Bacillenhaufen schon eine grissere Menge Blutzellen zum Auswandern
eehracht, und schickt dureh diesen noch nicht ganz fest geschlossenen
Ring schon wieder einen Theil seiner Bacillen zu weiterer Zer-
storung aus (Kig. 6).

Irgend ein Zusammenhang mit dem Blutgefiisssystem, wice dies
bei Tuberkulose des Mesenteriums regelmiissig der Fall ist, wo die
Jacilleninvasion den perivaskuliven Lymphritwmen am lichsten folgt,
liisst sieh bei der Pseudotuberkulose nicht erkennen.

Aueh hier im Mesenterium  habe ich vergebens nach Riesen-
rellen gesueht,

Ganz cenorme Mengen von Bacillen findet man in noeh nieht
verkiisten, erst markig gesehwollenen  Lymphdriisen, und in den
Knitehen des Darms,

Was die Firbung anbelangt, so habe ich schon diejenigen
Anilinfarbstoffe bezeichnet, welehe nur schlechite Resultate ergeben,
Die sehimsten Bilder erhiilt man in Schnitten und Deckglaspriiparaten
mit der Litfler'schen starken alkalischen Methylenblaultsung.

Schnitte bleiben nur zwei bis drei Minuten in der Farbe, und
werden dann mit einer drei- bis vierprozentigen Salzsiurelisung sehnell
von einem Theil der Farbe befreit, und nach geniigender, aber nicht

#) Mittheilungen aus  der amtl. Lebensmitteluntersuchungs- Anstalt  zu Wies-
baden 1883/S4 8. 200. S, auch Iiippe, Methodik 2. Aufl.




7 weit getrichener Entfiirhung, da sie spiiter im Alkohol noeh Farbe
abgeben (dureh Ucehung trifft man leicht den richtigen Zeitpunkt) in
moglichst viel Wasser gut ausgewasehen, um jeden Siiurerest, der
die Priiparate sicher verdirbt, zu entfernen. Dann kommen sie nicht
zu lange in absoluten Alkohol, weleher namentlich fir die Bacillen-
firbung gefihrlieh ist und werden nach beliebiger Aufhellung, Nelkenil
ist ausgeschlossen, in Balsam eingebettet.

Gleieh schone Priiparate erhiillt man, wenn man auf dieselbe
Methode, nach welcher die Lioffler'sche Methylenblaulosung ange-
fertigt wird, eine Fuchsinlosung zubereitet, und die Schnitte weiter
behandelt, wie oben angegeben.  Man hat nur zu beachten, dass
diese Lissung sich nicht lange hiilt, sondern am besten jedesmal in
kleiner Menge friseh angefertigt, und vor dem Gebrauche filtrirt wird.
Deckgliischenpriiparate kinmen etwas Linger mit beiden Iirbtliissig-
keiten in Beriihrung bleiben, und werden nachher nur mit Wasser
oder 60 °/,- Alkohol abgespiilt, vorsichtig getrocknet, und in Canada-
balsam eingelegt.

Ieh bin mir bewusst, das meine vorlieeende kleine Arbeit keine
den Stoft erschipfende sein kann, hoffe jedoeh mit meiner Mittheilung
fir den Erreger einer bisher wenig beachteten Art der Infektions-

orscher anzuregen, womit mein

\

geschwiilste das Interesse anderer F
nichstliegender Zweck erreicht wiire,

Den Herren Dr, ¢, Scehmitt, Dr. Sehmidt-Miilheim und Dr.
Gerlach hier, spreche ich fiir freundliche opferwillige Unterstiitzung
bei dieser Arbeit meinen Dank aus.

Wiesbaden im August 1889,

Auf die mir erst nach Druck meiner Arbeit bekannt gewordenen Bacillenbefunde
bei pseudotuberkulis erkrankten Thieren, von Charrin und Roger, sowie Dor
(Compt. rend. 158S) konnte ich leider nicht eingehen. Aus den ganz oberflichlichen
Arbeiten der genannten Autoren lassen sich keinerlei Schliisse ziehen, ob  dieselben
meinen, oder einen anderen Bacillus unter den Hiinden gehabt haben.

—a———
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Frklirang der Photogramme,

Tief liegende Kolonie in der Gelatineplatte, aufgenommen mit Seiberth
Apochromat 16 mm. Zeigt die koncentrische Schichtung der Kolonie
sowie den Kranz von Kristallen.

Auf der Oberfliiche der Gelatineplatte liegende Kolonie, aufgenommen
mit Seiberth Apochromat 16 mm. Zeigt die eigenthiimliche Figuren-
bildung in der Kolonie sowie den Nabel fast im Centrum derselben.

Pseudotuberkulose-Bacillen im Miuseblut, aufgenommen mit Seiberth
Apochromat 4 mm, getiirbt mit alkalischer Fuchsinlosung.

Kulturpriiparat aus Gelatine, aufgenommen mit Seiberth Apochromat.
Immersions - System 2 mm. Gefiirbt mit wiissriger Fuchsinlisung.

Schnittpriiparat aus der Leber eines IHamsters, aufgenommen wit
Seiberth Apochromat 8 mm. Zeigt mit Bacillenmassen ausgestopfte
Lymphgcfisse und Bacillenhaufen, gefiirbt mit alkalischer Methylen-

blauliisung.

Auf das Deckglas ausgespanntes Mesenterium einer Maus. Aufge-
nommen mit Seiberth Apochromat 4 mm. Gefiirbt mit alkalischer
I'uchsinlisung. Zeigt ein Knitchen, in dessen Mitte ein Bacillen-
haufen liegt, welcher am unteren Rande den Zellenring durch-
brochen hat und von hier aus die Bacillen weiter in das Gewebe
schickt.
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