[Aus dem staatlichen serotherapeutischen Institute in Wien.]
(Vorstand: Prof. R. Paltauf)

Ueber Agglutination des Bacterium coli.

Von
Dr. C. Julius Rothberger.

Die Hoffnung, die Serumreaction mochte der in der Coligrippe herr-
schenden Verwirrung ein Ende bereiten, ist nicht in Erfillung gegangen.
Wie dringend das Bedirfniss war, in die Systematik gerade dieser Gruppe
von Mikroorganismen Klarheit zu bringen, zeigt die Zahl der in der
jungsten Zeit zugleich ausgeftihrten Arbeiten von Bensaude, Pfaundler,
Smith, Wolf, Rodet u. A. Die gut iibereinstimmenden Resultate lassen
sich in Kurzem zusammenfassen:. Die Serumreaction gestattet nicht die
" Abgrenzung einer engeren Gruppe -aus den unter dem Sammelnamen
Bact. coli commune zusammengefassten Mikroorganismen, oder, wie Rodet,
in Uebereinstimmung mit Pfaundler sagt: ,,Bei den Colibacillen lassen
sieh nicht zwei Gruppen unterscheiden, von denen die eine positive, die
andere negative Agglutination zeigt, sondern es besteht ein allmihlicher
Uebergang.“ Die bisherigen Untersuchungen und auch meine Versuche
haben ergeben, dass das Serum eines mit Coli inficirten Thieres sich nur
sehr schwer die Fihigkeit aneigne, diesen Stamm zu agglutmlren obwohl
der inficirende Stamm unter allen anderen am leichtesten agglutinirt wird.
Die Reihenfolge, in welcher die anderen Stimme agglutinirt werden,
richtet sich nach ibrer Verwandtschaft zum inficirenden, wie Pfaundler
sagt, isohomologen Stamm, und zwar in der Weise, dass desto mehr und ferner
liegende Verwandte desselben in die positive Reaction mit einbezogen
werden, je hoher in dem betreffenden Serum der Agglutinationswerth fiir
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den isobomologen Stamm ist (Pfaundler). Die Zahl der von einem
specifischen Serum agglutinirten Colistimme wéire demnach nicht so sehr
ein Ausdruck fiir ihre Zusammengehérigkeit, als vielmehr fiir die Leistungs-
fahigkeit des Serums.. Die nothwendige Schlussfolgerung aus diesem Er-
gebnissen ist schon von Sidney Wolf gezogen worden: ,,Wie uns die
Agglutinationsprobe einerseits den bindenden Beweis dafiir erbracht hat,
dass die Erreger der Cholera und des Typhus ganz specifische Bakterien
sind, so demonstrirt sie auf der anderen Seite, dass von einer Specifitit
der Colibakterien noch nicht die Rede sein kann.“

Andererseits' baben aber die serodiagnostischen Untersuchungen die
zuerst von Escherich hervorgehobene sehr wichtige Thatsache bestitigt,
dass durch die Anpassung der inficirenden Colistimme an den Organismus
individuelle Rassen entstehen. Escherich (9) sagt daritber: ,,Dadurch
wird einmal in glinzender Weise dasjenige bestitigt, was ich schon seit
Jahren zahlreichen Einwiirfen gegeniiber vertheidige: dass nimlich die
Stuhlvegetation nicht ein zufilliges Gemenge der mit der Nahrung ein-
gefithrten und der Vernichtung im Magen entgangenen Spaltpilze darstellt,
sondern im Darm selbst entsteht und, soweit es die Colibacillen betrifft,
aus individuell verdnderten und angepassten Bakterien sich
zusammensetzt. Und weiter: ,,Es zeigt sich auch unter diesen Verhilt-
nissen die unter dem Rinflusse des Nahrbodens leicht verinderliche Natur
dieser Bakteriengruppe, welche hier zur Entstehung geradezu per-
sonlicher Colirassen fihrt, die auch bei Fortziichtung auf kinstlichen
Néhrboden ihre Individualreaction durch viele Generationen erhalten.*
Dadurch wird es auch verstindlich, dass das Serum den inficirenden Stamm
in gréssérer Verdiinnung und vor allen anderen Stimmen agglutinirt, ein
Verhalten, welches, wenn auch viel weniger ausgesprochen, so doch in
der gleichen Weise ja auch der Typhusbacillus zeigt.

Die Uebereinstimmung dieser von verschiedenen Forschern gefundenen
Resultate konnte den neuerlichen Versueh, die Serodiagnostik fir die Coli-
gruppe zu verwenden', als {iberflissig erscheinen lassen; aber einerseits
sind die diesbeziiglichen Arbeiten mit Ausnahme des Buches von Bensaude
und der im vorigen Jahre erschienenen Arbeit Pfaundler’s erst heuer
publicirt worden, zu einer Zeit, als meine Arbeit schon der Vollendung
nahe war; und andererseits glaubte ich die im Grossen und Ganzen
negativen Resultate darauf zuriickfihren zu miissen, dass die Thiere nicht
lange genug immunisirt worden waren; dieses Bedenken musste mir um
so berechtigter erscheinen, als ja die Forscher, welche sich mit dieser
Frage beschiftigt hatten, einstimmig betonten, wie schwer sich das Serum
des behandelten Thieres die Fahigkeit aneigne, das Bact. coli zu agglutiniren.
Unter den acht von Bensaude immunisirten Meerschweinchen ist aller--
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~dings eines 3 Monate, zwei andere fast 2 Monate lang in Behandlung
gewesen, aber leider fehlt die Angabe der Anfangs- und der grossten
_ Einzeldosis, sowie der Intervalle zwischen den einzelnen Impfungen, ferner
die Angabe, ob abgetddtete oder lebende Culturen verwendet worden waren,
so dass man keinen rechten Maassstab hat fir die Beurtheilung der
‘negativen Ergebnisse Bensaude’s: ,Le sérum des cobayes infectés avec
le colibacille n’acquiert done que difficilement la propriété d’agglutiner-ce
bacille. Le sérum des cobayes .... est Testé inactif, méme vis-a-vis
de U'échantillon, qui avait servi a infecter ces animaux ef cela aprés 2,
4 et méme 8 inoculations!  D’autre part, lorsque le sérum agglutinait un
échantillon de colibacille, il rTestait sans action sur la plupart des autres
‘échantillons. Als ich mich iberzeugt hatte, dass man auch durch linger -
dauernde Immunisirung und Verwendung grisserer Kinzeldosen keine
besseren Resultate erzielen kbnne, versuchte ich es, zur Immunisirung
eine Mischung mehrerer Colistimme zu verwenden. In einer im Friih-
jahre erschienenen Arbeit berichtet Rodet tiber seine Versuche mit ,,sérum
mixte”, welches er dadurch erhielt, dass er eine Stute mit verschiedenen
Colistdimmen nach einander immunisirte . . . . ,,et d’autre part, & la jument
“tout d’abord traitée par le coli R j'ai donné également des cultures de
cette race B, puis successivement diverses races.”“ Da man bei der
Immunisirang mit mehreren Stimmen den Zweck verfolgt, eine all-
gemeinere agglutinirende Wirkung des Serums zu erzielen, habe ich es
vorgezogen, die verschiedenen Colistimme zu gleicher Zeit zu verwenden,

da es ja von vornherein unwahrscheinlich war, dass die von einem Coli-
stammm im Serum gebildeten Agglutinine lingere Zeit wirksam bleiben
wiirden und es so zu einer Collectivwirkung nicht kommen konnte. Die
abweichende Versuchsanordnung hat mich bewogen, trotz der inzwischen
erschienenen Arbeit Rodet’s, auch meine Versuehe mit polyvalentem
Serum zu verdffentlichen.

Ich begann meine Arbeit damit, dass ich mir aus verschledenen
theils normalen, theils pathologischen Substraten 38 Coli- und 2 Aérogenes-
stimme zfichtete, wobei ich darauf bedacht war, in diese Sammlung
Stamme der verschiedénsten Provenienz aufzunehmen. Die Herkunft und
die Identificirung der einzelnen Stimme ist aus den folgenden Tabellen
A, B und C ersichtlich.

Wihrend der Drucklegung dieser Arbeit erschienen Deelemann’s (12)
»Vergleichende Untersuchungen iber einige colidhnliche Bakterienarten‘.
Der Autor sagt: ,,Zahlreiche Veroffentlichungen sind erschienen, wonach
das Bacterium coli aus Eiter, Faces, aus Harn bei Cystitis u. s. w. isolirt
worden sein sollte.. Heim hat in seinem Lehrbuch darauf aufmerksam
gemacht, dass man dabei meist versiumt hat, abgesehen von den Grdssen-

Zeltschr. f. Iygiene. XXXIV. 6



82 Jurivs ROTHBERGER:

Tabelle
Bouillon nach 3x24 Stunden
. 3 Beweglich-| Zuckerver-{ Milch- Indol- b
Nr.|Provenienz . . . . oy . Ober-
keit gibhrung | gerinnung| bildung | Triibung | Sediment | flichen-
hiutchen
1 Stanﬁneult. sehrlebhaftstark posit.| negativ | schwach missig stark ziemlich
d. Laborat. tach noch nach consistent
24 Std. | 10 Tagen :
2 |Kaninchen-| lebhaft |posit.nach | posit.nach - i » | schwach leicht
harn tanzend | 24 Std. | 3x24 St. zeyreiss-
Juni 1898 lich, in
. Fetzen
sinkend
3 | Leiche, schldn- 2 posit.nach | positiv stark | fast keines —
Faces | gelnd, 4%24 8, |
Nov. 1898 | missig
) rasch
4 |Kaninchen-| triige bew. " posit.nach » s M wie 2
faces 48 Std.
-| Juni 1898 ) L
5 . sehr lebh. istark posit. N stark posit.| sehr " dick, zieml.
sehlédng. |nach24 Std. schwach counsistent
6 . lebhaft 5 . positiv stark sehwach dick
7 |Cystitis aec.] missig . | posit.nach " schwach] ” » -
Nov. 1898 | lebhaft | 24 Std.
8 | Leiche, |unbewegl . ” positiv sehr - —
Fices schwach
1Juni 1898
9 | Mausfdces |lebhaft be-|stark posit. ” 5 fast klar stark —
C. weglich |nach24Std.
Dec.1898
10 | Leiehe, » posit.nach » stark posit.; stark |.schwach —
- Faces 24. Std.
Juni 1898
11 | Leiche, |sehr lebh. » . positiv | fast klar . zieml.stark,
Faces - rasch in
Juli 1898 Fetz. sink
12| Typhus- |gutbewegl. »s positiv negativ » missig —
verdichtig. nach
Wasser -9 Tagen
Nr, 1.
: Dec. 1898
13 ' Leiche, lebhaft » posit. nachistark posit.' schwach - —
.| Fices 48 Std. .
Dec. 1898 . l
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A.
Lackmusmolke
Gelatinestich Agaxstrich Kartoffel = N e‘;z;al'
nach nach @ rov-
nach 8 Tagen |nach 24 Stunden| nach 48 Stunden 24 Stunden| 3 Tagen .§ E%o reaction
= .
Stich feinkdrnig, glattrandiger, gelblicher, flacher licht licht 15 |stark posit.
Oberflicheca.4™®| feuchter, grau-| trockener Rasen, himbeer- | himbeer- nac
Durchm., zieml. | weisser Rasen, | Kart. unverindert roth roth - |24 Stunden
erhab., grauweiss| auf den Strich
m. wulstig. Rand|  beschrankt
Stich feinkérnig,|fein gebuchteter,| briunlicher Rasen, | bordeaux- | bordeaux- | 12 |posit. nach
lasst d. Einzelcol.] weisslichgraner | Kart. unverindert roth roth 24 Stunden
erkennen, Oberfl.| Rasen, auf den
wie bei 1, etwas|Strich beschrinkt
trocken. u.flacher
— Strich glattrand., — — — — »
florahnl., feuchter
Ueberzug iber d.
ganze Oberfl.
Stich sehr fein-| wie 3, Strich | gelblicher, ziemlich unver- himbeer- | 13 »
kérn., oben band-|  deutlicher flacher Rasen, Kart. | &ndert roth
artig, Oberfl.wie 1 braunviolett
wie 2 wie 1 brdunl., zieml. dunkler| licht him-| etwas 11 stark posit.
Rasen, Kart. verfirbt| beerroth dunkler lnach 24 St.
wie 1 wie 3 gelber Rasen, Kart. | unverin- | himbeer- | 11 |posit. nach
dunkel verfirbt dert roth 24 Stunden
— wie 3 gelbbrauner trockener vollstindig » 9 »
Rasen mit aufgeworfe-; entfirbt
nen, unregelmissig ge-
kerbten Rindern,
Kart. braunviolett
Stich grobkoérnig, wie 4 gelbbrauner, ziemlich ,, licht 8 ”
aus einzeln. rund. hoher Rasen, Kart. himbeer-
Col. bestehend, etwas dunkler roth .-
Oberfl. wie 1
wie 1 wie 1 gelbbrauner, etwas | licht him-| dunkler | 14 -
glinzender Rasen, | beerroth ;
_ Kart. braunviolett
wie 2 wie 1. Rand fein|Kaum sichtbarer, gelb- . " 12 (stark posit.
gebucht., nicht so| brauner trockener nach
feucht glinzend Rasen 48 Stunden
wie 1 wie 2 citronengelber, glin- ' . 10 |posit. nach
zender Rasen, Kart. 24 Stunden
schmutzig lichtviolett |
Im Verl. d. Stich.| vom Strick aus- |gelbbrauner trockener| bordeaux- » 1 v
Wwenige gr. runde| gehendes, grob |[Rasen, XKart. braun-| roth mit .
Col. v. 2 bis 3™=|gebucht.Flachen- violett Stich ins
Durchm. Oberfl. | wachsth., nicht Violette
von einem zarten|bis an den Rand
chl. ganz tiberz. reichend
wie '8 trockene Auflage-| gelbbrauner, flacher |licht him- " 10 "
rung mit grob ge-{trockener Rasen, Kart.| beerroth
buchtetem Rand | glanzend braunviolett

6*
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Perforations-Peritonitis Mai 99

lebhaft
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Tabelle
x : Beweglich- Zucker- X : .
o P - Milch, Indolbild
= rovenienz et vergihrung chgerinnung olbildung
14 Typhué verdicht. Wasser Nr. 2 lebhaft pos. nach [pos. nach 48 Std.| negativ
Dec. 1898 24 Std.
15 Leiche, Faces Juli 1898 sehr trige » schwach pos. | stark pos.
nach 4 x 24 Std.
16 ' trige 2 pos. nach 48 Std. Ppos.
17 ” sebr lebhaft a » stark pos.
18 »? 3 ) ,9‘ 1 b24
19| Leiche, Fices Dec. 1898 ! ziemlich leb- » pos. nach pos.
haft 3 x 24 Std.
20 Leiche, Fices Juli 1898 sehr lebhaft » ) Cow stark pos.
21 Milz, Andmie Dec. 1898 lebhaft  |st.pos.n.248t.[pos. nach 48 Std. pos.
22 |Cystitisharp, Leiche Jan. 1899, sehr lebhaft » am 5. Tage negativ.
i _ beginnend
23{ Highwmqrshhle; endem. lebhaft " pos. nach 24 Std.| stark pos.
Schnupfer Kaninchen Jan. 1899
24| Fices, Leiche Mirz 1899 sehr trige | pos. nach negativ noch -|sehr schwach
) 24 Std. nach 14 Tagen
25| (Agrogenes) unbeweglich » positiv nach negativ
3 x 24 Std.
26 ” lebhaft » pos. nach 24 Std.| stark pos.
27 {Darmkatarrh, Lelche M4rz1899( ziemlich leb- " pos. nach 48 Std. negativ
haft .
28 " lebhaft » pos. nach 24 Std.;sehr sechwach
29 Cystitis Mirz 1899 v » neg.noch n.14T.| negativ
30| (Agrogenes) ,, unbeweglich » pos. nach 48 Std. ”.
31 subphren. Abscess Nr. 1 sehr lebhaft . pos. nach 24 Std.jsehr schwach
Marz 1899 ‘
32 Cystitis Mirz 1899 " o pos. nach 48 Std.]  negativ
33| tuberc. Caverne Marz 1899 lebhaft » pos. nach 24 Std.| stark pos.
34| Paratyphlitis Marz 1899 v ” ’ pos.
85 | Cystitis, Pyelonephritis Marz99| sehr lebhaft » neg.nochn. 14T. ”
36 Sputum Mirz 1899 unbeweglich » pos. nach 48 Std. »
37 [subphren. Abscess Nt.2 Mérz 99) sehr lebhaft » pos. mach 24 Std. ”
38 |Perforations-Peritonitis Mai 99 lebhaft » ” »
39 Bronchopneumonie Mai 1899 | sehr lebhaft s " stark pos.
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B.
Bouillon nach 3 x 24 Stunden .
. - Gelatinestich nach 8 Tagen
Tritbung Sediment Oberflichenhiutchen
schwach schwach \ zart, ziemlich resistent, in |wie 12, dasOberflaichenwachsthum
! Fetzen sinkend. begrenzt sich typisch' weinblatt-
artig, ist sehr zart u. durchsichtig.
fast klar - zart, wenig resistent, in Fetzen |Stich feinkdrnig, Clolon. deutlich
sinkend distancirt, Obfl. wie bei 1.
— sehr schwach ziemlich dick, consistent |Stich mittelgrobk., Obfl. wie bei 2.
— . - dick, wenig resistent wie 1.
schwach stark. dick, wenig resistent, in Fetzen [Stich wie 16, Obfl. deutlich wein-
sinkend blattartig begrenzt, kaumi das Y/,
der Obfl. bedeckend, etwas opak.
stark schwach — Stichwie 12, Obfl. wie18, doch viel
opaker, grauw., leicht prominent.

H E2] T Wie 1. .

» 1 in Spuren wie 1, Stich bandartig.

” " dick, in toto sinkend Stich baundartig, Obf. gelbl. weiss,

' schwach gekerbt, feucht glinzend.

» ” zart, in Flocken sinkend: wie 21.

— stark dick, in Fetzen sinkend  |Stich bandartig, Obfl. braunlich,

trocken, schwach gekerbt. .
mittel schwach dick, in fidigen Flocken |Stich oben bandartig, unten fein-
sinkend kornig, Obfl. graubraun, trocken,

) schwach gekerbt.

» stark sehr zart Stich bandartig, Obfl. gelblich

weiss, feucht glinz., glattrandig.

» " zart, in grossen Fetzen sinkend [Stich feinkérnig, Obfl. transparent,

weinblattaitig gekerbt, die Hilfte
" der Obfl. bedeckend.
schwach mittel —_ wie 1.

” schwach dick, in Fetzen sinkend Stich bandartig, Obfl. wie 18.
mittel " zart, d. Obfl. nur theilw. bedeck. | Stich feinkérnig, Obfl. wie 26.
stark mittel ' zart Stich bandartig, Obfl. trocken,

: C grauweiss, flach, glattrandig.

» . missig dick, leicht zerreisslich |Stich dicht feinkdrnig, Obfl. grau-

weiss, zieml. feucht, grob gelappt.

vy schwach sehr zart |Stich dicht feinkérnig, Obfl.wie 12,

fast bis an den Rand reichend, mit

L fein gekerbier Begrenzung.
schwach » — Stich deutlich mittelgross gekornt,
Obfl. wie 12, Y/, d. Obfl. bedeckend.

" v sehr dick, in Fetzen sinkend  wie 21,

” mittel sehr zart wie 26, Stich unten gekornt.
stark stark - wie 1.

2 schwach - Stich feinkdrnig, Obfl. ziemlich

opak, grob gelappt, Y/, der Obfl.
) bedeckend. .

» mittel - ‘Obfl. rund, transparent, fein

gekornt, Rand gekerbt.

,, \ - wie 38.
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verhiltnissen, anzugeben, ob vor allem das betreffende Bacterium das Merk-
mal der Netzlaufigkeit zeigte. Mit Riicksicht auf dieses stellte er eine
neue Gruppe’ des “Bacterium dictyodroma auf, :d. h. solche, welche
eine blatterrippenartige Zeichnung auf der Gelatineplatte bei schwacher
Vergrosserung erkennen ‘lassen. - Wenn mithin ein Bacterium im Uebrigen
simmtliche Merkmale des sogen. Bacterium ecoli com. Esch. ausser der
Dictyodromitit aufwiese, so dirfte es nicht als solches angeséhen
oder als colidhnlich zu bezeichnen sein.*

Man wird in den Tabellen A, B, C Stimme finden, denen nicht alle
Merkmale des typischen Bactermm coh zukommen; ich .will aber, um
einem Missverstindnisse vorzubeugen, gleich hier bemerken, dass es atich
nicht meine Absicht war, nur zweifellos echte Colistimme zu verwenden,
da es sich ja erweisen sollte, ob die Serumreaction im Stande ist, das
typische Coli. vom nichttypischen zu differenziren.

"Die beiden Stimme 3 und 7 wurden im Laufe der Arbeit verunreinigt
und sind daber einige Bestimmungen in die Tabelle nicht aufgenowmen.

Nr. 25 und 30 sind. die Agrogenesstimme, welche ich zum Vergleiche
bei den Serumreactionen eingeschaltet habe; ausser diesen habe ich noch
den Aérogenesstamm unseres Laboratoriums benutzt, mit welchem Kaninchen
73 und 89 immunisirt ‘wurden; ich habe ihn nicht in die Tabelle auf-
genommen.

Die Indolreaction - habe ich an Bouillonculturen . vorgenommen,
welche 10 Tage lang bei 37° gehalten worden waren. Die Titrirung der
Lakmusmolkeculturen . wurde am- 11. Tage vorgenommen die in - der
3. Rubrik stehenden Zahlen bedeuten d1e ‘Anzahl von Cubikcentimetern
1,0 Normal-Lauge bezw Normal-Salzsiure, welche zur Neutrahs1rung noth-
wendig waren. Da in jedem Rohrchen 10 cem Molke waren, geben die
Zahlen die Procente an.” Die von mir (10) beschriebene Neutralrothreactlon
wurde gleichfalls zur Identificirung herangezogen; dabei zeigte es sieh,
dass die Reaction zur Dlﬁ'erenzlrung von Coli und Aérogenes nicht ver-
wendet werden kann, weil ‘sie bei letzterem in derselben Weise zur Be-
obachtung gelangt. - Bei den 38 Colistimmen,: welche in biologischer Hin-
sicht manche Verschiedenheit a.ufmesen ist sie berall aufgetreten.

In der Rubrik ,Provenienz* habe 1ch das Datum der’ Remzuchtung
deshalb’ angegeben, weil’ Rodet in seiner- kiirzlich erschienenen Arbeit
sich dahin ausspricht, dass die Agglutlnatlonsfahlgkelt bei einem und dem-
selben- Stamme bei- lingerer Fortziichtung wachse, bezw. erst erworben
‘werde, .so dass die Zeit der Fortziichtung im Laboratormm bei der Be-
urtheilung der erhaltenen Resultate in Betracht gezogen werden miisse.

‘Die Beweghchkelt war bei einem und demselben Stamm sehr ver-
schieden, so dass es wiederholter Beobachtungen bedurfte, um iber diesen
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Punkt in’s Klare zu kommen.. Insbesondere liessen die bei den Serum-
reactionen angelegten Contrelpriparate viele Stimme als  unbeweglich er-
scheinen, welche sonst gut beweglich waren. Da zeigten die Serum-
priparate meist die dem betreffenden Stamme unter gewohnhchen Ver-
hiltnissen eigenthiimliche Beweglichkeit, so dass am negativen Ausfall
der Serumreaction kein Zweifel sein konnte.

Die Stimme 31 und 87 sind aus demselben subphrenischen . Abscess
geziichtet; die behufs Isolirung angelegten Gelatineplatten, zeigten auf den
ersten Blick' zwei verschiedene Arten von Colonieen, indem die dem
Stamme 31 -angehirigen etwas opaker waren. Beide Stimme wurden zur
Immunisirung verwendet, dabei zeigte sich der Stamm 37 sehr virulent.
Das Kaninchen, welches wie alle anderen mit der Anfangsdosis von 1/, com
lebender Bouillon geimpft worden war, war innerhalb 24 Stunden ein-
gegangen, so dass ich die Immunisirung mit 0.1 beginnen musste.
Noch viel virulenter aber zeigte sich Stamm 31. Nachdem die Kaninchen,
welche mit ¥/, und 0.1°= lebender Bouillon geimpft worden waren, innerhalb
24 Stunden gestorben waren, injicirte ich 0-01 ¢ Bouillon, einem anderen
2 Oesen einer abgetddteten Agarcultur; aber auch diese Kaninchen waren
nach wenigen Tagen todt, so dass man daraus auf eine sebr starke Gift-
bildung schliessen muss. Erst bei einer Anfangsdosis von !/, Oese ab-
getddteter Bouilloncultur gelang es mir, das Thier am Leben zu
erhalten. Dann konnte ich allerdings rasch mit -den Dosen steigen, so
dass das Thier nach 7 Wochen sechon 15¢= lebender Cultur vertrug.
‘Wenn also auch die geringen Differenzen im Wachsthum auf verschiedenen
Nahrboden eine Trennung der beiden Stimme 31 und 37 nicht mit
Sicherheit- zuliessen, so war es doch durch den auffallenden Unterschied
in der Virulenz zweifellos gemacht, dass wirklich zwei verschiedene Stdmme
vorlagen.

Ebenso. wurden die beiden Stdmme 12 und 14 aus demselben Sub-
strat, typhusverdéchtigem Wasser, reingeziichtet. Dieselben zeigten sich
in.ihrer Virulenz gegeniiber dem Kaninchen gleich, dagegen weisen sie,
wie aus der Tabelle zu ersehen ist, in ihren Wachsthumsverhiltnissen
einige Unterschiede auf: Stamm 12 coagulirt die Milch erst nach 9 Tagen,
Stamm 14 bewirkt schon in 48 Stunden deutliche Gerinnung; Stamm 12
reducirt den Lakmusfarbstoff nicht, wihrend Stamm 14 schon nach 24 Stunden
eine bedeutende Aufhellung herbelgefuhrt hat.

. Zur Immunisirung verwendete ich 23 Kaninchen, . von welchen funf
eingingen, bevor die Immunisirung weit genug gediehen war; ferner eine
Ziege, welche seit ungefahr 2 Jahren -mit Culturen des Lab_oratorium—
stammes (1) behandelt' wird; endlich ein Pferd. Auch an zwei Eseln
hatte ich die Immanisirung versueht, musste aber davoen abstehen, da die
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-Thiere ausgedehnte Abscesse bekamen und die Injectionen nur in grossen
-Intervallen wiederholt werden .konnten.

Von meinen 88 Colistimmen wahlte ich 17 zur Einzelimmuni-
sirung aus, und-zwar:

a) Normale Menschen-Fices . . . . Stamm 13, 15, 24
by , Kaninechen ,, . . . . , D

¢) Darmkatarrh, Mensch . . . . . -, 27,28

d) Cystitis, Mens¢h . . . . . . . -, 7,22 29 35
¢) Subphren. Abscess . ... . . . . » 31, 87

f) Paratyphlitis . .. . o, 34

g) Empyem nghmorshohle Kanlnchen » 23

h) Typhusverdichtiges Wasser . . .. » 12, 14

-i) Unbekannter Proven.. . . . . . n L

Mit diesen 17 Stimmen wurden ebenso viele Kaninchen behandelt;
ausserdem wurde Stamm 1 der Ziege weiter injicirt und 2 Kaninchen
gegen den Aérogenesstamm des Laboratoriums immunisirt. Van diesen
19 Kaninchen starben vor geniigender Immunisirung das mit Stamm 29,
ferner das mit Stamm 35 behandelte und eines von den Aérogenes-Kaninchen.

Zur Mischimmunisirung verwendete ich 4 Kaninchen, von denen
Jedes mit einer Mischung -von je 10 Stdmmen behandelt wurde; von diesen
starben zwei. Ferner ein Pferd, welches noch jetzt. Injectionen einer
-Mischung von Coli 1 bis 20 erhalt.

Im Beginne der Immunisirung wurden meist Aufschwemmungen ab-
getodteter Agarculturen verwendet, und erst, wenn die Reaction selbst bei
grosseren Dosen eine geringe war, ging-ich zu lebenden Bouillonculturén
“@iber. Bei einer Reihe von Kaninchen begann ich- die Immunisirung
gleich mit der Injection einer 24stiindigen Bouilloncultnr, bei den mit
‘Mischeulturen behandelten : Kaninchen und dem Pferde- wurden nur ab-
getodtete Bouillonculturen verwendet. Die Steigerung der Dosen, sowie
der Zeitpunkt der Wiederholung der Injection richteten sich nach. der
‘Reaction, deren Grisse ich aus den weiter unten zu beschreibenden Ge-
.wichtseurven. entnahm. * Vor jeder Injection wurde die Cultur, welche zur
pichsten Injection dienen sollte, angelegt, so dass der Giftgehalt der
:Cultur um so grosser wurde, je mehr Zeit zwischen den Impfungen ver-
strich und die héhere Toxicitit zusammen mit der Steigerung der Dosis
‘eine rasche Immunisirung gestattete. Die Culturen wurden. ausschliesslich
subcutan, ' meist unter die Bauchhaut injicirt.

Die-Immunisirung wurde, wenn die Thiere nicht zufillig frither ein-
.gingen, so lange fortgesetzt, bis selbst Injektionen von 15 bis 202 lebender
‘Bouillon: keine. ausgiebige Reaction mehr. hervorbrachten. Hoher. dirfte
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man wohl bei Kaninchen nicht gehen kionnen, denn wenn man bei dieser
~Dosis angelangt ist, ist das Unterhautzellgewebe meist in solcher Aus-
dehnung von Infiltraten durchsetzt, dass die weitere Resorption injicirter
Culturen sehr fraglich erscheinen muss. @ Diejenigen Thiere, 'welche vor
-weit gediehener Immunisirung durch thierische Parasiten oder endemischen
Schoupfen umgekommen waren, werden ein nicht uninteressantes Ver-
gleichsobject zu denen bilden, bei welchen die Immunisirung vollstindig
zu Ende gefithrt werden konnte.
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Curve A.
Beide Kaninchen sind mit Coli aus normalen menschlichen Fices behandelt, 57 mit
Coli 15, 58 mit Coli 24. Kaninchen 58 ist an endemischem Schnupfen zu Grunde
gegangen, Kaninchen 57 blieb gesund und wurde weiter immunisirt, Auffallender
Parallelismus der Curven.

Um den Verlauf gut beobachten zu kémnen, legte ich ahnlich wie
Behring Gewichtscurven an; die Thiere wurden tiglich zur selben Zeit,
und. zwar vor -der: Morgenfiitterung gewogen  und die Gewichte in die
Tabellen eingetragen, welche ein recht tbersichtliches Bild von der Grdsse
‘der Reactionen geben: Wir sehen fast auf jede Injection (in den Curven
‘mit 'J bezeichnet) einen mehr weniger bedeutenden Gewichtsverluss. ein-
“treten.” -Perselbe kann natiirlich nicht auf eine Einbusse an Korpersubstanz
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‘bezogen ‘werden, sondern diurfte daher rithren, dass die Thiere nach der
Injection keine Nahrung zu sich nehmen. Das Wiederansteigen .des Ge-
~wichtes auf die frihere Hohe giebt uns den fir die Wiederholung der
‘Injection - geeigneten - Zeitpunkt _an. - Mit fortschreitender - Immunisirung
werden .die Gewichtsverluste trotz: der steigenden Dosen immer geringer.
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o ‘Curve B.
Kaninchen 190, behandelt mit Coli 1. Sehr steile Curve.

Interessant ist der Parallelismus in- den Curven der Kaninchen 57
und 58, welche mit zwei aus Faces gezichteten Stdimmen behandelt worden
waren. Auf die Reactionen trat immer prompt und zur selben Zeit die
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Gewichtszunahme ein, so dass beide Thiere an gleichen Tagen injieirt
und mit der Dosis immer um das Doppelte gestiegen werden konnte.

Anfangs glaubte ich, in dem Verlauf der Curve einen Ausdruck fiir die
Virulenz des betreffenden Stammes sehen zu konnen, aber ich dberzeugte
mich von der Irrigkeit dieser Meinung, als ich die Immunisirung des
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: Gurve C. 7
Drei mit Stamm 31 behandelte Kaninchen. - Beim letzten sehr flache Curve.

Kaninchens 190 begann. Der enorme Gewichtsverlust hatte auf eine
starke Virulenz schliessen lassén und doch handelte es sich um den
Stamm 1, der seit mehreren Jahren in unserem Laboratorium fortgeziichtet
wird. Die Vermuthung, dass bei den Kaninchen bedeutende individuelle
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(oder Rassen-) Unterschiede beztiglich der Empfanglichkeit gegen das Bact.
coli bestehen dirften, wurde durch die bei der Immunisirung gegen den
Stamm 31 gemachten Erfahrungen noch bestirkt. -Beim dritten Kaninchen .
(1; Curve, Seite 93) trat nach der Injection von 0-01 ™ lebender
Bouilloncultur ein sehr bedeutender Gewichtsverlust ein, welcher fast ohne
Unterbrechung zum Tode fiibrte. Ebenso erging es dem nichsten, mit
2 Qesen abgetddteter Agarcultur behandelten Thiere. Ganz wider Er-
warten zeigte das finfte Kaninchen eine auffallend flache Curve, deren
Entstehung ich mir nur durch das Zusammentreffen dreier Umstinde er-
klaren kann:

1. Die ausserordentlich kleine Anfangsdosis, welche eine rasche Im-
muunisirung gestattete;

2. eine moglicher Weise erfolgte Abschwichung des Stammes, da seit
der Isolirung aus dem Abscess fast 1!/, Monate vergangen waren; endlich

8. Eine individuell sehr geringe Empfanglichkeit des Kaninchens
gegen den Colistamm.

Allein andere Beobachtungen haben mir gezeigt, dass die Gewichts-
curven keinen absoluten Maassstab fiir die Wirkung der Injection bilden.
Vor Allem hat die Beobachtung an Controlkaninchen gezeigt, dass auch
bei nicht behandelten Thieren nicht unbedeutende tigliche Gewichts-
schwankungen auftreten. Insbesondere merkwiirdig erschien mir die Be-
obachtung, dass es isochrone, vom Aufenthaltsort und der Be-
handlung der Thiere unabhingige Gewichtsschwankungen bei
den Kaninchen gebe. Die wihrend einer lingeren Unterbrechung in
der Behandlung der Thiere aufgezeichneten Curven ergeben z. B., dass
alle Kaninchen in den Tagen vom 26. bis 28, Mai ihr Gewichtsmaximum
erreicht hatten, worauf das Gewicht wieder allmihlich  absank.

Von dem den Thieren steril entnommenen Blute wurden- mit steriler
Kochsalzlosung drei Verditnnungen angelegt, und zwar im Verhiltniss von
1:20, 1:80 und 1:200. Die Priparate wurden in der Weise angefertigt,
dass ich ein fettfreies Deckglas mit je einer Oese der Verdimnung und
einer jungen Bouilloncultur beschickte, worauf die beiden Tropfechen mit
der Platinnadel zur Confluenz gebracht wurden. Es wurden so Verdiin-
nungen hergestellt von 1:40, 1:160 und 1:400.

Als positiv habe ich die Agglutination nur dann bezeichnet, wenn
deutliche Haufenbildung neben vollstindiger Immobilisirung zu beobachten
war. In vielen Féllen konnte das negative Resultat nicht zweifelhaft
erscheinen, wie ich das schon oben bei der Besprechung der Beweglich-
keit. angedeutet habe. -
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Ich habe die Colistdimme, welche zur Immunisirung dienen sollten,
nach ihrer Provenienz ausgewihlt und mir dabei folgende Fragen auf-
- gestellt, welche sich auf die mittelbar durch.das Blutserum des immuni-
sirten Thieres auf die zu untersuchenden Coliarten gefiusserte agglutinirende
Wirkung beziehen: v

1. Verhalten sich Colistimme gleicher Provenienz gleich bei der
Bildung von Agglutininen im Thierkdrper?

2. Wie verhalten sich Colistimme aus pathologlschen Secreten gegen-
iiber solehen aus normalen Fices?

3. Erzielt man mit sehr v1rulenten Coliarten rascher und ausgleblgere
Agglutination?

Von den den ersten beiden Fragen -entsprechenden Gesichtspunkten
aus lisst sich ein Unterschied nicht finden. Als dominirend erweist sich
das von Escherich gefundene Gesetz der Anpassung an den Organismus
und weiter die von Pfaundler gefundene Thatsache, dass fiir den Aus-
fall der Serumreaction die Verwandtschaft der untersuchten Stimme zum
angepassten Coli maassgebend’ sei.

Zur Beantwortung der dritten Frage habe ich die beiden aus dem
subphrenischen Abscess geziichteten, in ihrer Virulenz so verschiedenen
Stamme 31 und 37 gewdhlt. Die Frage kann freilich durch zwei Ver-
suche nicht geldst werden, aber da ich aus #usseren Grinden verhindert
war, meine Versuche nach dieser Richtung auszudehnen mogen sie als
Beispiele betrachtet werden.

Ich lasse nun die Agglﬁtinationstabellen, nach der Nummer der Coli-
stimme geordnet, folgen.
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Coli 1. Serum dér Ziege, immunisirt seit ca. 2 Jahren.
24 stiindige Bouillon, 2 Std bei 35°.
o Controle 1:1 1:40 1:160 1:400
1! sehr lebhaft beweglich {positiv, kleine{  positiv positiv pos., grosse.
: Haufchen, lockere Hauf.,
wenige einz.,’ viele einzeln,
alle unbew.- alle unbew.
2| lebhaft tanzend, kleine [positiv, grosse ” |pos.? Haufen-) negativ
Rasen, Fiden lockere Hauf., bildung un-
viele einzeln, deutlich, ein-
alle unbew. zelne bewegl.
3| ‘lebhaft schlingelnd pos., lockere negativ negativ .
) Haufen -
-4 missig lebhaft pos., Féden | pos., Faden | pos.? Fiden .
. 5! schlingelnde Bewegung positiv positiv negativ ”
6| sehr lebhaft beweglich v negativ ” ”
- T |m3ssig lebhaft beweglich, » 2 » »
) sehr dicht
8 unbeweglich ” s ” ”
9 lebhaft beweglich I neg., grosse » ”
Haufen, sehr
viele isolirt
und bewegl.
10 i pos., Fiden | pos., Faden positiv 1
11| sehr lebhaft beweglich, positiv positiv negativ ”
einzelne Rasen
12 lebhaft beweglich pos., Fiden negativ » | ”
13 s positiv positiv ” "
14 33 2 nega'tiv ” ”
16 unbeweglich pos., Fiden | neg., Fiden | neg., Fiden | neg., Fiden
17| sehr lebhaft beweglich » pos., Fiden | pos., Fiden »
18 s positiv, positiv, positiv negativ
am Rand (Fadenbildung
Fadenbildung
19 kurze Fiden pos., Fiden positiv, » pos.? lockere
kurze Fiden Haufen,
kurze Faden
20 sehr lebhaft positiv positiv 2 positiv
21| lebbaft beweglich v pos., Fiden | pos., Fiden ”
22 grosse Mehrzahl " positiv negativ negativ
unbeweglich
23 lebhaft beweglich " ” positiv ”
einzelne Rasen
24 unbeweglich . pos., Fiden negativ »
25| (abrog.) neg., Fiden | neg., Fiden | neg., Faden | neg., Faden
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(Fortsetzung. )
= Controle l 1:1 1:40 1:160 1:400
26 lebhaft beweglich positiv positiv negativ negativ
27 zieml. lebhaft beweglich ), positiv negativ »
lange Fiaden | lange Faden
28 | unbewegl., kurze Faden ” pos., Faden | neg., Fiden ”
29 ” » negativ negativ negativ
kurze Fiden | lange Faden
80| (aérog.) unbeweglich » positiv neg., Faden negativ
31 lebhaft beweglich ” » positiy ’
32 sehr lebhaft pos., Fiden ” négativ | ’
33 unbeweglich positiv ” positiv t positiv
34 lebhaft beweglich pos.? lockere,) negativ . negativ negativ
kleine Haufen,
) Fiden
35 sehr lebhaft positiv ” » ’
36 unbeweglich " ” . ”
37| sehr lebhaft » positiv positiv positiv
kurze Fiden :
Coli 1. Serum der Ziege.
24 stind. Bouillon, !/, Stunde bei 35°
19 trige, beweglich . positiv positiv positiv? negativ
20 sehr lebhaft » ” pos., wenige positiv
isolirt :
21|  lebhaft beweglich " ” positiv pos., kleine
Haufchen
22 sehr lebhaft pos., kleine e negativ negativ
i Hiufchen
23 lebhaft beweglich ” » neg., kleine »
Hiufchen ‘in
der Mitte, a.ml
Rand fast alle
beweglich
241 unbeweglich, Faden positiv ” negativ neg., Faden
25| (adrog.) unbeweglich | neg., Faden negativ ” negativ
26 lIebhaft beweglich positiv neg., sehr ” o,
kleine Héufch.
viele bewegl.
27 |zieml. lebhaft beweglich, pos., einzelne 3
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Coli 1. Serum der Ziege.
5stiind. Bouillon, 2 Stunden bei 35°
B Comtrole 1:1 1:40 1:160 1:400
1| sehr lebhaft beweglich positiv positiv.  |pos., viele ein-|  positiv
zeln, in Fiden
aunsgewachsen
2 |Fadenbildung, ebenso in den Serumpriparaten
5 sehr lebhaft positiv negativ negativ - negativ
T |einzelne gut bewegl., die . ”» » "3
grosse Mehrzahl unbew.
9 | nur einzelne beweglich positiv, positiv positiv positiv
: Fadenbildung
11| viele beweglich, Rasen |positiv, kleine ” positiv? negativ
Hiufchen, kurze Fiaden
Kigelchen
15 unbeweglich » neg., Fiden | neg., Faden | neg., Fiden
19| sehr viele beweglich positiv, neg., Fiden, negativ ‘negativ
) kleine Haufen| viele bewegl. i
23| grosse Mehrzahl un- positiv, ” neg., Faden in| neg., Fiden
beweglich Faden locker.Haufen,
einzelne bew.
24 { Fadenbildung, einzelne |positiv, kleine| neg., Faden | neg., Fdden | beginnende
beweglich Haufen, Fadenbildung
Kiigelchen
Coli 1. Kaninchen 190.

Anfangsgewicht: 1520e™, Dauer der Immunisirung: 10. VI. bis

16. VIII. Anfangsdosis: 0-5°m lebender Bouillon.

dosis: 20cm Jebender Bouillon.

Anzahl der Injectionen: 7.

Grosste Binzel-

Zeit-

" punkt der Blutentnahme: 7 Tage nach der letzten Injection.
22stlind. Bouillon, 3 Stunden bei 35°.

é Controle 1:40 1:160 1:400
1| gut bewegliche, mittellange positiv positiv positiv
Stabchen
19 ! gutbeweglich, stellenweise " positiv? negativ
: kleine Haufchen
20 lebhaft beweglich ” » ”
21 ” s positiv positiv
33 ” " positiv, 1
’ viele zopfartige Agglom.
87 | bewegliche kleine Stibchen, . positiv 2
sehr dieht J
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Coli 5. Kaninchen 54.
Anfangsgewicht: 1200 & Dauer der Immunisirung: 12. IV. bis
80.V. Anfangsdosis: 0-5¢m lebender Bouillon. Grésste’ E1nze1dos1s
10 eem Jebender Bouillon, Anzahl der Injectionen: 7. Zeltpunkt der
Blutentnahme. 16 Tage nach der letzten Injection. 20stind. Bouﬂlon,
11/, Stunden bei 85°.

= Controle N 1:40 11160 1:400
5 gut beweglich | positiv? negativ negativ
1 . ‘ negativ . “

3 unbeweglich » » s

4 gut beweglich » » »

7| missig lebhaft beweglich » » »

9 gut beweglich negativ, ” 2
' ‘ Spuren von Agglutination

12 unbeweglich negativ, » »

einzelne Fadenconvolute

15 ' negativ, ” »

Spuren von Agglutination

Bouillon- und Agarpriparate von Coli 5 zeigen nach 24 Stunden bei Zimmer-
temperatur nirgends Fadenbildung.

Coli 7. Kaninchen 33.
Anfangscewmht 1230 &=, Dauer der Immunisirung: 14. II. bis
13.IV. Anfangsdosis: *2 OQOesen abgetodteter Agarcultur. Grisste
Einzeldosis: 0-5°™ lebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 7.
Zeitpunkt der Blutentnahme: 11 Tage nach der letzten Injection.
' 24stiind. Bouillon, 2 Stunden bei 35°. -

7| einzelne gut beweglich positiv positiv positiv

25| (aérog.) unbeweglich negativ negativ negativ
am Rande Fadenbildung

26 lebhaft beweglich negativ negativ negativ

27| einzelne gut beweglich ‘ negativ, negativ, »

Spuren von Agglutination|streptokokken-
artiges Aus-

sehen
28| (a&rog.) unbeweglich negativ negativ i
29! streptokokkenart. Aussehen 5 » » .
. kurze Fiden
30|  (aérog.) unbeweglich R negativ negativ
13 ) 2 35

1 positiv.? "

9 negativ .
20 . »
21 . t2d
33 ' ” ”

zopfartige Bildungen
37 negativ - | negativ

7*
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Coli 12. Kaninchen 55.

Anfangsgewicht: 1600%=. Dauer der Immunisirung: 12.IV. his

30.V. Anfangsdosis: 0.5°™ lebender Bouillon. Grosste Einzeldosis:

10¢m (zum 2. Male). Anzahl der Injectionen: 10. Zeitpunkt der

Blutentnahme: 13 Tage nach der letzten Injection. 16stiind. Bouillon,
' 2 Stunden bei 35°.

5 | Controle 1:40 1:160 1: 400
12 | unbeweglich, stellenweise positiv? negativ negativ
Fadenbildung kurze Faden und Faden-
: convolute

1| . sehr lebhaft beweglich negativ » 9

13| meist unbeweglich, kurze ” » s
Fiden

14 gut beweglich » » »

27| trige bewegliche Ketten, » . »
Einzelindiv. kurz, sehr leb-
haft bewegl., sehr dicht v

28 unbeweglich » - »
81| sehr lebhaft beweglich . s »
34 unbeweglich »» »» »

Die Bouillonpriparate zeigen nach 24 Stunden bei Zimmer-
temperatur nur stellenweise Convolute von langen Fiden, die Zwischen-
riume sind mit zahlreichen isolirten, kurzen Bacillen erfillt.

In den Agarpriparaten ist nirgends eine Spur von Fadenbildung
zu sehen; im Priparat 1:40 besteht in der Mitte Agglutination zu kleinen
Haufchen, am Rande ist dusserst lebhafte Beweglichkeit erhalten, ebenso
in den anderen Verdiinnungen.

Coli 13. Xaninchen 37,

Anfangsgewicht: 1420¢™, Dauer der Immunisirung: 14. II. bis

13.1V. Anfangsdosis: 2 Oesen abgetidteter Agarcultur. Grosste

Einzeldosis: 1e¢= lehender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 8.

Zeitpunkt der Blutentnahme: am Tage der letzten Injection. 24stind.
Bouillon, 2 Stunden bei 35°.

13‘ sehr lebhaft beweglich | positiv | positiv Grenze
1 sehr lebhaft | Grenze | megativ negativ
91 lebhaft beweglich, dicht positiv i » v

20| sehr lebhaft beweglich negativ, ! » »

lSp_uren von Agglutination{

21 . negativ ; »» .

33 unbeweglich ! positiv f - »

317 sehr lebhaft I negativ ‘ » »
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Coli 14. Kaninchen 56.
Anfangsgewicht: 18340%™. Dauer der Immunisirung: 12. IV. bis
30.V. Anfangsdosis: 0-5°™ lebender Bouillon. Grésste Einzeldosis:
10 ¢m Jebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 8. Zeitpunkt der
Blutentnahme: 16 Tage nach der letzten Injection. 20stiind. Bouillon.
1 Stunde bei 35°.

P Controle, ' 1:40 1:160 1:400
14 gut beweglich, negativ negativ negativ
. einzelne Rasen
2 | missig gut beweglich »” negativ, stellenweise »
| Fadenbildung
5 gut beweglich | - negativ »
6 ” | negativ7 n »
Spuren von Agglut.
7 unbeweglich negativ » »
9| lebhaft beweglich ” » ”

11 gut beweglich ” » ”

12 unbeweglich ' negativ, ” ”
'sehr lebhafte Bewegl.

Die Bouillon- und Agarpriparate von Coli 14 zeigen nach 24stiind.
" Aufenthalte bei Zimmertemperatur nirgends Fadenbildung; auch in den
Bouillonpriparaten von Coli 2 ist nach 24 Stunden keine Fadenbildung
mehr zu sehen.

Coli 15. Kaninchen 5T7.
Anfangsgewicht: 1400 &=, Dauer der Immunisirung: 12. IV. bis
3. VIII. Anfangsdosis: 0-5¢m lebender Bouillon. Grosste Einzel-
dosis: 15°m Jebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 12. Zeit-
punkt der Blutentnahme: 7 Tage nach der letzten Injection.
22stind. Bouillon. 2!/, Stunde bei 35°.

g Controle ' 1:40 ! 1:160 \ 1:400
15 trige beweglich |neg., lebhafte Bewegl.| negativ " mnegativ
1 gut beweglich negativ 2 »
12 kurze Faden und negativ, »” 5
Fadengewirre lebhafte Beweglichkeit
29| z. Th. gut beweglich negativ » »
31} lebhaft beweglich R 2 »
84 unbeweglich neg., lebhafte Bewegl. » »
39 | grossentheils unbew. " ” »
40| z. Th. gut beweglich positiv? negativ, kurze Fiden »
und Fadengewirre
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Coli 22. Kaninchen 12.

Anfangsgewicht: 1200 & Dauer der Immunisirung; 14. IL. bis

18.IV. Anfangsdosis: 2 Oesen abgetddteter Agarcultur. Grdsste

Einzeldosis: 0-5¢m lebender Bouillon. - Anzahl der Injectionen: 7.

Zeitpunkt der Blutentnahme: 20 Tage nach der letzten Injection.
_ 24stiind. Bouillon, 2 Stunden bei 35°.

= Controle 1:40 1:160 1:400
22 | einzelne lebhaft beweglich, positiv positiv positiv
Mehrzahl unbeweglich
2| unbeweglich, Andeutung negativ negativ negativ
von Fadenbildung
14 | missig lebhaft beweglich ,; B »
29 | lebhaft Beweglich, einzelne | negativ, kurze Fiden ' negativ,
Rasen kurze Fiden

31 lebhaft beweglich negativ " negativ
34 unbeweglich . » 2 »

35 ” negativ, . »

lebhafte Beweglichkeit
37 sehr lebhatt beweglich negativ . .

Nach 24stiindigem Aufenthalt dieser Bouillonpriiparate bei Zimmer-
temperatur zeigt Stamm 22 nirgends Fadenbildung; hingegen sieht man
bei Stamm 2 schon im Controlepriparat deutliche Fadenbildung; dieselbe
ist im Préparat 1:40 noch schoner zu sehen; 1:160 zeigt die Faden nicht
als Gewirre, sondern in bischelfsrmiger Anordnung; 1:400 enthilt lange,
gewundene, theils neben einander, theils in vielfacher Ueberkreuzung
liegende Faden. »

Die durch Aufschwemmung 24stiindiger Agareultur in Kochsalz-

losung mit denselben Serumverdiinnungen hergestellten Priparate von
Stamm 2 und 22 zeigen nach 24stiindigem Aufenthalt bei 85° nirgends
Fadenbildung. .
, Coli 22 wurde vom Serum der Leiche, aus deren Harn es stammt,
nicht agglutinirt; im Verhéltniss von 1:1 mit dem Serum versetzt, ver-
liert ‘der Bacillus seine sehr lebhafte Beweglichkeit, doech tritt keine
Hiufchenbildung auf,

Coli 23. Kaninchen 34.
Anfangsgewicht: 1580 &, Dauer der Immunis.: 14.II. bis 13.1V.
Anfangsdosis: 2 Oes. abgetddt. Agarcult. Grosste Einzeldosis: 1/,cm
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leb. Bouill. Anzahl der Inject.: 8. Zeitpunkt der Blutentnahme:
10 Tage nach der Injection. 24stiind. Bouillon, 2 Stunden bei 35°.

Z"“ . ’C()ntro]'er 1:40 . 1:160 e 1:400
23| lebhaft beweglich positiv positiv Grenze
3 "mnbeweglich negativ _negativ negativ
4A » ” s »
6| .einzelne gut bewegl positiv positiv? .
8 unbeweglich negativ negativ "
10 » negativ, kurze Faden, » _ .
Spuren v. Agglut.. .
12 ‘kurze Fiden ~|negativ, Fadenbildung|neg., i. d. Mitte k. Fad. "
14 unheweglich . negatiy negativ "
16 kurze Fiden negativ, negativ, negativ,
kurze Faden - lingere Faden | kurze Fiden
17| einzelne Hiufchen |negativ, Fadenbildung| neg., Fiden, Spuren | mnegativ,
. von Agglutination | kurze Fiden
18| lebhaft beweglich positiv? negativ negativ
19 | einzelne Rasen, Faden negativ neg.,sehrlebh. Bewegl. .

‘Nach dieser Serumprifing wurde die Immunisirung dieses Thieres
fortgesetzt; am 27, VI. hatte es eine Injection von 13.5 °m Ighender
Bouilloncultur erhalten; sein Gewicht betrug 1840 #m™  also um.260 8™
mehr als zu Beginn der Behandlung. 8 Tage nach der letzten Injection
ging es plitzlich ein. Leider wurde die Blutentnahme versiumt. '

Coli 24. Xaninchen 58,
Anfangsgewicht: 15006, Dauer der Immunisirung: 12. IV. his
4.V. Anfangsdosis: !/,°m lebender Bouillon. Grésste Einzeldosis:
6 lebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 6. Zeitpunkt der
Blutentnahme: 15 Tage nach der letzten Inj. 24st. Bouillon, 1St. bei 359

- 24 | unbewegl., zopfartige positiv positiv positiv
Bildungen
1| lebhaft beweglich » »? negativ
12} schwach beweglich "t negativ "
29 unbeweglich »? ’ ”
81 | sehr lebhaft bewegl. negativ ” ”
34 unbeweglich . ” »
39| lebhaft schlingelnde positiv » .
Beweglichkeit
40 junbewegl,, sehr dichtneg., Mehrz. isolirt w. " ”
sehr lebhaft bewegl.

Nach 24stindigem Aufentbalt der Priparate bei Zimmertemperatur
zeigt Stamm 24 nirgends Fadenbildung; bei Stamm 12 sieht man in allen
Praparaten mehr oder weniger lange Fiden, welche theilweise streptokokken-
artiges Aussehen haben, aber nicht die typische Fadenreaction darstellen.
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Coli 27, Kamninchen 59.
Anfangsgewieht: 1500 #=, Dauer der Immunisirung: 12. IV. bis
80.V. Anfangsdosis: 0-5°™ lebender Bouillon. Grosste Einzeldosis:
6 ™ lebender Bouillon zum zweiten Male. Anzahl der Injectionen: 7.
Zeitpunkt der Blutentnahme: 10 Tage nach der letsten Injection.
17stiind. Bouillon. 1 Stunde bei 85°.

= Controle .| 1:40 1:160 | 1:400
27 gut beweglich positiv positiv positiv?
28 unbeweglich negativ negativ negativ
81 gut beweglich » ” ”
34 unbeweglich » " »
lebhaft beweglich by o » »
8 unbeweglich . ” » ”
12 ” » | negativ, stellenweise .
! Fadenbildung
18 gut beweglich | ) ‘ » ’ »

Weder die Bouillon-, noch die Agalrpréiparate vom Stamme 27 zeigen
nach 24stindigem Aufenthalte bei Zimmertemperatur Fadenbildung.

Coli 28. Kaninchen 60.
Anfangsgewicht: 1330 #™. Dauer der Immunisirung: 12.IV. bis
2.VI. Anfangsdosis: 0.5°m™ lebender Bouillon. Grdsste Einzeldosis:
10 e lehender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 5. Zeitpunkt der
Blutentnahme: 13 Tage nach der letzten Injection. 20stiind. Bouillon.
11/, Stunde bei 35°.

= Controle 1:40 1:160 1:400
28 unbeweglich neg., einzelne lebh. bew.| . negativ negativ i
27| lebhaft beweglich, einzeln, negativ » 5
in Faden und Ketten

1 | lebhaft bewegl., kurze Faden ' 2 »

3 Mehrzahl unbeweglich ’ » s
41 - gut beweglich negativ, kurze Fiden, " "
8 unbeweglich, dicht negativ, kurze Fiden . "

einzelne gut beweglich

10 lebhaft beweglich negativ “ » »
38 ; - l ,, ,

Bouillon- und Agarpriparate zeigen nach 24stiindigem Aufenthalte
bei Zimmertemperatur nirgends eine Spur von Fadenbildung. Die Praparate
aus den Agaraufschwemmungen zeigen lebhaft wimmelnde Bewegung der
Bakterien.
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Coli 31. Kaninchen 62.

Anfangsgewicht: 850 &= Dauer der Immunisirung: 4. V. bis
8. VIII. Anfangsdosis: !/, Oese abgetddteter Bouillon. Grésste Einzel-
dosis: 15 cm lebender Bouillon zum dritten Male. Anzahl der Injec-
‘tionen: 18. Zeitpunkt der Blutentnahme: 7 Tage nach der letzten
Injection. 22stind. Bouillon. 21/, Stunden bei 35°,

£ ] Controle 1:40 ! 1:160 1: 400
31 gut beweglich negativ negativ negativ
1 ‘ » positiv positiv positiv
13| z.Th. gut beweglich negativ negativ negativ
14 » » neg., Faden- R
convolute
27| lange, bewegl. Fiiden | positiv, einzelne be- positiv? ”
wegliche Fiden
28| grossentheils unbew., " positiv i positiv, |pos., Faden in biischel-
sehr dicht Fiden formiger Anordnung
34 unbeweglich negativ, negativ negativ
. lebhafte Beweglichkeit
37| sehr lebhaft bewegl. negativ » "

Coli 84. Kaninchen 63.
Anfangsgewicht: 1180 #m. Dauer der Immunisirung: 12. IV. bis
3. VL. Anfangsdosis: 0.5 ™ lgbender Bouillon. Griosste Einzeldosis:
6 cm lebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 5. Zeitpunkt der

Blutentnahme: 9 Tage nach der letzten Injection. 21stind. Bouillon.
1 Stunde bei 35°.

> Controle . 1:40 1:160 1:400
34 unbeweglich i positiv positiv positiv

1 gut beweglich negativ negativ negativ
11 s " » '
32 unbeweglich ” " ”
33 | unbeweglich, sehr dicht positiv positiv positiv
35 | trige beweglich, Faden- negativ negativ negativ,

bildung | Fadenbildung

36 unbeweglich v ” negativ
37l lebhaft beweglich " ] » »»

Weder die Bouillonpriparate von 83 und 84, noch die Agarpriparate
von 34 zeigen nach 24 Stunden Fadenbildung. Die Préparate von 35
sind unverdndert geblieben.
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Coli 87. Kaninchen 65.

Anfangsgewicht: 1380&™, Dauer der Immunisirung: 13.IV. bis

3.VL. Anfangsdosis: 0-1cm lebender Bouillon. Grosste Einzeldosis:

6 °m lebender Bouillon. Anzahl der Injectionen: 7. Zeitpunkt der

Blutentnahme: 10 Tage nach der letzten Injection. 16sténd. Bouillon.
1 Stunde bei 85°.

Nr. Controle 1:40 1:160 1:400
37 sehr lebhaft beweglich negativ negativ negativ
1 ” . b1 ”» ”
13 gut beweglich ” ” »
14 ” ” » ”
27 ,, kurze Fiden a » »
28 unbeweglich, dicht |mnegativ, einzelne leb- ” ”

. haft beweglich
31 gut beweglich negativ ” ”
34 unbeweglich, dicht |negativ, einzelne sehr, B »
gut beweglich

Bouillon- und Agarpriparate zeigen nach 24 Stunden nirgends eine
Spur von Fadenbildung.

Aérogenes Escherich. Kaninchen 73.

Anfangsgewicht: 1300 &™, Dauer der Immunisirung: 15. IV. bis
2.VI. Anfangsdosis: 0-1m lebender Bouillon. Grosste Einzeldosis:
8 ¢ lgbender Bouillon. Anzahl-der Injectionen: 10. Zeitpunkt der
Blutentnahme: 13 Tage nach der letzten Injection. 16stind. Bouillon.
' 2 Stunden bei 35°.

Nr. Controle 1:40 ‘[ 1:160 1:400

Agrog. unbeweglich positiv positiv positiv

25 (agrog.) ,, v " negativ
30 (agrog.) ,, » » »
gut beweglich negativ negativ »

7 unbeweglich, Fiden » ” »
31 lebhaft beweglich » ” ) »
34 unbeweglich positiv ” »
35 negativ » ,

Nach 24 Stunden bei Zimmertemperatur zeigen Bouillon- und Agar-
priparate keine Spur von Fadenbildung.
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Coli 21 bis 30. Kaninehen 278.
Anfangsgewicht: 11208, Dauer der Immunisirung: 6.VIL bis
2.VITI. Anfangsdosis: 0-5¢m abgetodteter Bouillon. Grésste Ein-
zeldosis: 4 «m ahgetddteter Bouillon. Anzahl der Injectionen: 6.
Zeitpunkt der Blutentnahme: 6 Tage pach der letzten Injection.

22stind. Bouillon, 2 Stunden bei 35°.

2| ~ Controle 1:40 1:160 ©1:400
21 - unbeweglich positiv positiv? kleine Haufen| negativ
24| unbeweglich, Fiden negativ negativ 1
27 | triige beweglich, kurze positiv? negativ,streptokokken- i
Fiden artiges Aussehen
29 unbeweglich positiv positiv Grenze
30| (arog.) . positiv? negativ negativ
gut beweglich positiv positiv positiv
2 [ gut beweglich; lange, negativ negativ | negativ
wellenart. gewundene Faden wie im Controlepriiparate
Fiden (wie der Rand
-einer Milzbrandeolon.)
4 trige beweglich negativ negativ negativ
5 gut beweglich neg., Spurenv.Aggl. »s "
8 “unbeweglich negativ » »

Coli 31 bis 40. Kaninchen 274.
Anfangsgewicht: 1180 & Dauer der Immunisirung: 6.VI. bis
16. VIII. Anfangsdosis: 0.5m gbgetidteter Bouillon. Grosste Ein-
zeldosis: 15 ¢m ahgetodteter Bouillon. Anzahl der Injectionen: 7.
Zeitpunkt der Blutentnahme: 7 Tage nach der letzten Injection.

22stiind. Bouillon, 3 Stunden bei 35°.

£| Conmtrote | 1:40 1:160 | 1:400

81| lebhaft beweglich positiv positiv Grenze

34 unbeweglich negativ negativ negativ
35 - positiv positiv? »

37 gut beweglich " positiv positiv
40 - . 2 Grenze

1 ” ! ' » positiv

2 lunbewegl., Convolute| negativ, einzelne gut negativ negativ

aus Jangen Fiden beweglich

4|  gut beweglich . negativ » S

5 s p » 52

8 unbeweglich ! 5 5 ) wo T
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Coli 1 bis 20. Pferd , Pagat.

Erste Serumprifung 24.X.
Injicirte Gesammtmenge: 115°m ahgetodteter Bouillon. Dauer der
Immunisirung: 30.VI. bis 10.X. Anfangsdosis: 20 Oesen abge-
todteter Bouillon. -Grdsste Einzeldosis: 15¢m abgetddteter Bouillon

zum sechsten Male. Anzahl der Injectionen: 10. Zeitpunkt der.
Blutentnahme: 9 Tage nach der letzten Injection. 17stind. Bouillon.

21/, Stunden bei 35°

£1 Controle 1:40 1:160 1:400
1 gut beweglich posifiv negativ negativ
2| grossentheils unbew. negativ » »
9| lebhaft beweglich positiv? » »
10 gut beweglich positiv, positiv, positiv
lange Fiden lange Faden
11 ” negativ negativ negativ
12 \missig gut beweglich,| negativ, lebhafte Be- s ”
lange, gewund. Fiden weglichkeit
14 gut beweglich negativ, negativ, . ”
mittellange Faden mittellange Faden
15 unbeweglich negativ negativ ’
16| schwach beweglich » negativ, neg., mittel-
mittellange Fiden | lange Féden
19 gut beweglich positiv Grenze negativ
22 unbeweglich negativ, lebhafte Be- negativ 2
weglichkeit
23 | sehr lebhaft bewegl. negativ s »
31 gut beweglich positiv positiv Grenze
34 unbeweglich negativ ! negativ negabiv
37| lebhaft beweglich ” } 5 »
Das Pferd wurde frither gegen Diphtherie immunisirt. Die zur

Immunisirung verwendete Cultur wurde in der Weise angelegt, dass eine
sterile Bouillon mit den 20 Colistimmen beschickt wurde; das Pferd wurde
weiter immunisirt, doch wurden die Colistimme separat geziichtet und
die Mischung der abgetddteten Einzelculturen zur Injection verwendet.

Coli 1 bis 20. Pferd ,,Pagat*.
Zweite Serumpriifung. 17.1. 1900.

Injicirte Gesammtmenge: 350 ¢ abgetddteter Bouillon. Dauer der
Immunisirung: 30.VIL. 1899, 6.1.1900. Grosste Einzeldosis: 55cm
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abgetodteter Bouilloncultur. Anzahl der Injectionen: 18. Zeitpunkt
der Blutentnahme: 10 Tage nach der letzten Injection. 6 stiindige
Bouillon, 1!/, Stunden bei 35°.

Nr. Controle 1:40 1:160 1:400
1| schlingelnd gut bewegl. © positiv positiv positiv
5 | "gut beweglich, einzelne v » positiv? viele igolirt,
) Haufchen i alle unbeweglich
9 gut beweglich » » positiv
: wenige isolirt
10 ' negativ negativ ! negativ
Kiigelchen, in allen Serumpréparaten kurze, strepto-
kokkenartige Faden
11 | gut beweglich, Hiufchen negativ i negativ J negativ
aus kurzen Fiden kurze Fiden, Kiigelchen
12 kurze Faden mit negativ negativ negativ
schlangelnder Beweglichkeit
14 lebhaft beweglich positiv ! positiv -
' Kiigelchen i Kigelchen
15 anbeweglich negativ negativ negativ
. kurze Fiden
16 | unbeweglich, Haufchen negativ | negativ | negativ
und kurze Fiden kurze und langere Faden
19 schldngelnd beweglich negativ | negativ | negativ
kurze Fiaden und Fadenhiufchen
21 gut beweglich positv | positiv positiv
22 lebhaft beweglich, 22 » . »
einzelne Rasen kleine Hiufchen
23 gut beweglich » » ”
28 unbeweglich negativ negativ negativ
langere Fiden | lingere Fiden kurze Fiden
31 |gut bewegl., einzelne Rasen positiv positiv positiv
33 gut beweglich negativ negabiv negativ
34 unbeweglich pesitiv positiv? »s
36 » negativ negativ "
37 lebhaft beweglich in allen Verdinnungen sehr deutlich positiv;
: grosse Haufen.

Das Pferd reagirte Anfangs, wie die zwei Esel, deren Immunisirung

wir versucht hatten, sehr stark auf die Injection abgetodteter Cultur, in-
dem sich tief liegende Abscesse mit ausgedehntem collateralen Oedem

bildeten. Das Thier wird ausserdem prophylaktiseh gegen Tetanus immuni-
sirt. Nachstehend einen Auszug aus der Krankengeschichte, welche ich der
Gite des Hrn. Dr. Jellinek verdanke:
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‘Nr.

Nr.

“Nr.

Nr.
Nr.

Nr.”

Nr.

Nr.:

Nr.

. 10.

11
12,

. 13.

14.
. 15.
16.
17.

.18,

16. 1.

Jorits, ROTHBERGER?,

11 Uhr::20:0esen abgetddt. Agarcultur: .

;Abends 38.89,
-beem 4 Tage alter Bouillon.
~Abends: 40-5°.

Tem 4 Tage alter Bouillon.
Abends: . 40-0°.

15¢em 4 Tage alter Bouillon
Abends: 39-6°.

frith: 40-1°.

13em 4 Tage alter Bouillon.
Abends: 39.8°

15¢m ahgetodt. Bouillon.
Abends: 389.5°,

15¢m abgetidt. Bouillon.
Abends: 39.9°

15em ahgetodt. Bouillon.
Abends: 39.9°

15¢m ahgetddt. Bouillon.
Abends: 40-4° 10 Uhr Abds. 40.4°.
15em ghgetddt. Bouillon.
Abends: 39.0°.

Erste Venaesection.

15 cem abgetodteter Bouilloncultur.
Abends: 39-3°
15¢m ghgetidteter Bouilloncultur.
Abends: 39.5°
15em abgetddteter Bouilloncultur.
Abends: . 38:7°,

An der Ipjectionsstelle auf der linken Halsfliche
eine etwa kindsfaustgrosse fluctuirende Schwellung.

es entleert sich eine méssige Menge

diinnen Eiters. Ausspiilung, Reinigung.

.-80.VL.
6 5
6. VII. .11
. - 10- ”
15.VIL, 11
6 k2
21.VIL. 11 ,
6 2
22, VIL T,
5 VIII. 11
6
23.VIIL 11 ,,
. 6 ”
S.IX. 11
. 6 bn
21.IX. 11
6 .77
28. IX. 11,
. 6 ”
10. X. 11,
6 2
19.X.
29.X. 11 Uhr:
6 ”
5. XT. 11,
6 2
14. XT. 1,
: 6 -
17. X1
23.XI. Incision;
30.XI.. 11 Uhr:
6 ,
12.X11. 11,
6 1
21.XII. 11
6 »
L 28,XIL. 11 ,,.
29. XTI, T,
6.1. 1900 11

20 em abgettdteter Bouilloncultur.
Abends: 38-1°

20 cem 24gtiind. abget. Bouilloncultur.
Abends: 38.4°,

45 eem ghpetidteter Bouilloncultur.
Abends:. 89-0°.

55 em ahgetddteter Bouilloncultur.
Frith: 39-0°

50 cm ghgetodteter Bouilloncultur.

Zwe1te Venaesection.
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- Zusammenfassung der Ergebnisse der Serumreactionen.
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Zum Schluss habe ich noch das Serum eines ebenfalls gegen Diph-
therie immunisirten, aber nicht mit Coli behandelten Pferdes untersucht:

-1 stind. Bouillon, 2 Stunden bei 359,

i

Nr. ” Controle 1: 50 ‘ 1: 100
’ lebhaft beweglich, einzelne Haufen positiv positiv
9 [ lebhaft beweglich, dicht negativ negativ
14 i unbeweglich » »
22 | gut beweglich, Rasen und Hiufchen " ) v
31 lebhaft beweglich positiv .
37 i » » negativ -
|
Schlussfolgerungen.

Von 16 untersuchten Stdémmen (15 Coli, 1 Aérogenes) haben

keine Agglutination erzielt: 5, 12, 14, 15, 28, 37;
Agglutination des homologenen Stammes allein: 13, 22, 27;
Agglutination anderer Stdmme: 1, 7, 23, 24, 31, 34, Atrog.

Vor allem wire die wichtige Frage aufzuwerfen, ob jene Stimme,
welche alle Merkmale des typischen Bacterium coli besitzen, den Immun-
seris gegeniiber eine geschlossene Gruppe bilden, innerhalb welcher die
Agglutination wenigstens frither und auggiebiger erfolgt, als bei den nicht
ganz- typischen Stimmen; wir wiren dann in den Stand gesetzt, das
typische Bacterium coli vom nicht typischen nach dem Ausfall der Serum-
reaction zu tremnen. Aber schon Pfaundler hat hervorgehoben, dass
das nicht der Fall ist und meine Untersuchungen zeigen dasselbe. Von
den 38 Stimmen méchte ich als typisches Coli bezeichnen: Nr. 2, 5, 1,
9, 10, 13, 16, 18, 19, 21, 23, 31, 33, 34 und 38. Die zugehorigen Sera
mussten diese Stdmme besonders rasch agglutiniren, doch zeigt die Ueber-
sichtstabelle der Serumreactionen, dass das durchaus nicht die Regel ist.
Allerdings hat das Serum 84 neben dem homologen Stamm den Stamm
33 agglutinirt, wahrend es die nicht typischen Stimme 1, 11, 82, 85, 36
und 37 unbeeinflusst liess. Dagegen hat das Serum 381, welehes den
homologen Stamm nicht zu agglutiniren vermochte, die nicht typischen
Stimme 1, 27 und 28 agglutinirt. Auch vom polyvalenten Serum mussten
wir verlangen, dass es die typischen Stdimme agglutinire, die nicht typischen
aber unbeeinflusst lasse, aber auch das ist nicht der Fall: das zweite
Pferdeserum agglutinirt zwar die typischen Stimme 5, 9, 21, 23, 31 und
34, ebenso aber auch nicht typische, wie 1, 14, 22 und 37, andererseits
zeigh es bei typischen negative Reaction (16, 19, 33).
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Diese Resultate stimmen auch mit den kiirzlich von Radzievsky (18)
veroffentlichten Angaben, . aus dessen Schlussfolgerungen ich die Folgenden
hervorhebe: _

1. Eine Einheit unter den verschiedenen Exemplaren des Bacterium
coli in Bezug auf die Agglutination besteht nicht.

3. Je nach der Coli-Varietat, vermittels der ein Serum gewonnen
wurde, wirkt dieses Serum auf eine bedeutende Zahl Varietiten, oder die
Wirkung bleibt beinahe eine specifische. _ »

5. Unter einer Anzahl Coli-Varietiten, die hinsichtlich ihrer biologischen
Figenschaften sich #hnlich.verhalten, kinnen die einen durch ein und
dasselbe Immunserum agglutinirt werden, die anderen nicht.

Dagegen konnen.wir, besonders an den weniger wirksamen Seris er-
ersehen, dass in der That, wie dies auch die anderen Forscher betonen,
derjenige Stamm am ehesten agglutinirt wird, welcher zur Immunisirung
gedient hat. Wir sehen das besonders deutlich am Serum der Stimme
7, 18, 22, 23, 24 und 27. Nur Coli.31 macht eine Ausnahme: es wird
nicht agglutinirt von dem ihm entsprechenden Serum, obwohl dasselbe
sich gegen Stamm 1, 27 und 28 als wirksam erwiesen hat.

Von den polyvalenten Seris hat sich das des Kaninchens 274 am
wirksamsten erwiesen; hier war auch die relativ grésste Einzeldosis er-
reicht worden. Doch war die Immunisirung noch nieht weit genug ge-
dieben, um eine positive Reaction bei allen denjenigen Stimmen zu er-
moghchen welche bei den Injectionen verwendet worden waren. Noch
weniger war dies beim Serum des Kaninchens 273 der Fall.

Das Pferdeserum war zur Zeit der ersten Blutentnahme fast ganz
unwirksam; allerdings waren damals die grosste Einzeldosis, sowie die in-
jlcirte Gesammtmenge noch recht niedrig gewesen. Zur Zeit der zweiten
Blutentnahme war die Gesammtmenge injicirter Cultur von 115ccm guf
350 c°m gestiegen und demgeméss waren auch grissere Einzeldosen gegeben
worden. Die Serumpriifung ergab nun wesentlich bessere Resultate, einer-
seits in Bezug auf die zur Immaunisirung verwendeten, besonders aber fiir
die ausserhalb der Immunisirung stehenden Stimme, und zwar in der Art,
dass einerseits Stimme, welehe vom ersten Serum nur in schwachen Ver-
dinnungen agglutinirt wurden, beim zweiten Serum in stirkerer Verdiin-
nung ein positives Resultat ergaben (Nr. 1, 9 und 31) und dass anderer-
seits vom ersten Serum unbeeinflusste Stémme beim zweiten positive
Reaction zeigten (Nr. 14, 22, 23, 34 und 37). Dieses Resultat steht in
vollem Einklang mit der Angabe von Pfaundler, dass bei der Erhohung
der Leistungsfihigkeit- des Serums auch - ferner 11egende Verwandte des
homologen Stammes in die positive Reaction mit einbezogen werden; doch
zeigt andererseits die Vergleichung der beiden Pferdesera, dass nicht alle
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homologen Stamme friher agglutinirt werden als ausser der Immunisirung
stehende. Diese Thatsache ist um so bemerkenswerther, als Pfaundler’s
Gesetz, der homologe Stamm werde zuerst und am stirksten agglutinirt,
fiir die Einzelimmunisirung in den allermeisten Fillen zutrifft. Wenn
wir das gegentheilige Verhalten des polyvalenten Serums-erkliren wollten,
so konnten wir annehmen, dass die ausser der Immunisirung stehenden
agglutinirten Stimme mit den homologen agglutinirten niher verwands
sind als diejenigen homologen Stimme, welche vom Serum nieht beein-
flusst worden sind. Warum die Stimme 10 und 19 beim ersten Serum
positive, beim zweiten aber negative Reaction. gaben, weiss ich nicht; auf-
fillig ist mir aber die Thatsache, dass mit dem Auftreten kurzer oder
mittellanger Faden in den Serumpriparaten meist negative Reaction
verbunden ist.

Von den Umstinden, welche den Ausfall der Serumreaction beeinflussen
kionnen, kiime in Betracht:

1. die Virulenz des-inficirenden Stammes;

2, das Alter der untersuehten Stimme, bezw. die Dauer ihrer kiinst-
lichen Fortziichtung;

3. die grosste Einzeldosis, bezw. die Gesammtmenge der injicirten
Cultur.

Bedeutende individuelle Unterschiede in der Empfinglichkeit gegen-
iber dem Bact. coli werden natirlich auch einen grossen Einfluss auf die
Hohe der Agglutination haben, aber sie entziehen sich unserer Beurtheilung.

Es scheint, dass sich aus der Virulenz des inficirenden Stammes
eine ‘bestimmte Beeinflussung der Serumreactionen nicht ableiten lisst;
. doch dirfte dieselbe in dem Sinne erfolgen, -dass virulentere Stimme
mehr Agglutinine bilden als weniger virulente. Wenn wir die wenig
virulenten Stimme 5, 12, 14, 15 mit ihren inactiven Seri den virulenteren
Stimmen gegeniiberstellen, wie z. B. 31, 34, 23, so gewinnt es den An-
schein, als ob das Serum der virulenteren Stdmme wirksamer wire.

Die von Rodet aufgestellte, interessante Behauptung, die Agglutina-
tionsfahigkeit eines und desselben Stammes wachse im Laufe der kiinst-
lichen Fortziichtung, findet in meinen Versuchen keine absolute Bestitigung.
Rodet hatte ein Schafserum in einem Flischchen aufbewahrt und priifte
es drei Mal gegen denselben Colistamm. Die Agglutinationsgrenze lag im
Méarz 1898 bei 1:10, im Juli bei 1:2000, im October bei 1:10000, die
Steigerung der Agglutinationsfihigkeit ist also in dem Falle eine ganz
enorme, .

Ich habe hingegen bei meinen Versuchen nicht beobachten kinnen,
dass die lénger fortgezichteten Stimme mehr Tendenz zeigten, sich ag-
glatiniren zu lassen, als die erst seit kirzerer Zeit isolirten. Eine Aus-
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nahme wiirde nur Stamm 1 machen, welcher, seit langer Zeit im Labora-
torium fortgeziichtet, ofter agglutinirt wurde, als die tbrigen Stimme; es
zeigte sich auch, dass Sera, die ausser dem inficirenden Stamme nur noch’
_ein Coli agglutinirten, zundchst bei Stamm 1 eine positive Reaction gaben
(z. B. 7, 24, 21 bis 30, 31 bis 40); immerhin stehen aber sechs positiven
Reactionen zehn negative gegeniiber und zudem ist der Zeitunterschied
ein bedeutend grosserer als bei Rodet. Fir Rodet spriche allerdings
wieder der Umstand, dass das Controle-Pferdeserum den Stamm 1 am
héchsten agglutinirte. Vergleiche ich aber zwei Stimme, deren Isolirung
wenige Monate aus einander liegt, z. B. Coli 8 und 37 (Juni 1898 und
Miarz 1899), so findet sich ein Unterschied in der Anzahl der positiven
Reactionen eher zu Gunsten des spiter -isolirten; bei Coli 8 sind alle
Reactionen negativ, bei Coli 37 wenigstens zwei positiv. Doch kann ich
ein bestimmtes Gesetz in dieser Hinsicht aus meinen Versuchen nicht
ableiten.

Ordnen wir nun die Kaninchen nach der Gesammtmenge der injicirten
Cultur, so finden wir:

Kaninchen Coli Cem lebender Bouillon
5T 15 76+5
62 31 65-21
55 12 515

190 1 49+5
56 14 35+5.
54 5 315
73 aérog. 30-8
59 27 255
b8 24 ~19+5
60 28 17-5
65 37 13-8
63 34 13-5

274 31—40 8445

Daran reihen sich noch die Thiere 12, 33, 84 und 37, welche un-
gefihr zwei schiefe Agar abgetddtet und 1™ lebender Bouillon bekommen
hatten. . ,
Vergleichen wir die Sera der Kaninchen 57 und 63, welche so ver-
schieden grosse Mengen von Cultur bekommen hatten, so sehen wir, dass
das Serum des scheinbar am hochsten immunisirten Thieres vollstindig
wirkungslos ist, wahrend das Serum des anderen, scheinbar noch sehr
wenig behandelten Thieres nicht nur den inficirenden Stamm, sondern

T Ausserdem noch 1Y/, schiefe Agar abgetidtet.
: g



116 Jonos ROTHBERGER:

noch einen zweiten agglutinirt hatte. Die weitere Vergleichung z. B. der
Thiere 55 und 59 bestitigt, dass die Menge der injicirten Cultur kein
absoluter Maassstab fiir die Wirksamkeit des Serums ist; das erscheint
leicht verstindlich, da die nothwendige Voraussetzung des ceteris paribus
Angesichts der grossen individuellen Unterschiede in der Empfinglichkeit
der Thiere unmdglich erscheint.

Das Mischserum scheint bessere Resultate zu geben. Das Serum
des Kaninchens 274 erweist sich unter den gleich lang immunisirten
Thieren als das weitaus. wirksamste, obgleich die injicirte Gesammtmenge
ungefahr gleich ist wie bei den Kaninchen 54 und 56, deren Serum
gleichwohl fast ganz unwirksam war. Rodet’s ,,Serum mixte** agglutinirte
besser als das Einzelserum, doch blieben die Stimme, welche von diesem
nicht agglutinirt worden waren, auch vom Serum mixte unbeeinflusst.

Bei meinen Versuchen habe ich auch die Gelegenheit wahrgenommen,
auf die von Pfaundler beschriebene Fadenreaction mein Augenmerk zu
lenken. ‘

.Die auf die Fadenbildung beziiglichen, in die Tabellen eingetragenen
Befunde wurden zu der Zeit erhoben, als die Priparate aus dem Brut-
schrank geholt wurden, also ca. 2 Stunden nach ihrer Anlegung. .

Diese Bouillonpriparate liess ich dann 24 Stunden bei Zimmertemperatur
liegen, ebenso eine andere Reihe von Préparaten, welche ich durch Auf-
schwemmung junger Agarstrichculturen in Bouillon anfertigte. Diese nach .
24 -Stunden erhobenen Befunde sind am Fusse der Tabellen angegeben.

. Auswachsen in Faden kommt im hingenden Tropfen hiufig vor, wie
dies auch Pfaundler (8) bemerkt: ,Das Auswachsen von Bakterien zu
kurzen, 5- bis 20gliedrigen Ketten ist eine im bingenden Tropfen mit
und ohne Serumzusatz hiufig beobachtete Erscheinung. Solche Ketten
bildungen sind von ganz anderer Dignitat als die eigentliche Fadenreaction.*

Ich will auf die zwischen Kraus (11) und Pfaundler (3, 8) in
diesem Punkte bestehende Controverse nicht niher eingehen, um diese
Arbeit nicht {iber Gebithr auszudehnen.

Von meinen Colistimmen zeigt fast die Hilfte die Tendenz, in Féaden
auszuwachsen, allerdings in sebr verschiedenem Grade; wihremd man in
einem Falle kurze oder lingere, manchinal streptokokkenartige Fiden be-
obachtet, kdnn man in anderen Fillen die Fadenbildung stark ausgesprochen
finden. Das Auftreten dieser Fadenbildung ist aber unabhingig von der
Provenienz des betreffenden Colistammes.

Die Durchsicht der Tabellen zeigt, dass z. B. Stamm 2 zu wieder-
holten Malen schon im Controlpriparate lange, vielfach tberkreuzte Fiden
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zeigte (Kaninchen 273, 274 u. A.). Auch der Vergleich dieser Faden-
bildung mit dem der letzten Arbeit Pfaundler’s (8) beigegebenen Photo-
gramm hat mich einen durchgreifenden Unterschied nicht erkennen lassen,
so dass ich der Meinung bin, die Neigung, in Fiden auszuwachsen, sei
eine unter gewissen uns jetzt noch unbekannten Umstinden besonders
deutlich hervortretende biologische Eigenthimlichkeit gewisser Colistimme.
Es war mir von vornherein aufgefallen, dass ich gerade in den Praparaten,
welche aus einem Colistamm mit dem zugehdrigen Serum hergestellt
worden waren, die typische Fadenreaction vermisste, auch wenn die Ag-
glutination positiv ausfiel, obwohl das behandelte Thier durch lingere
Zeit erheblich krank war; ausser ausgedehnten subcutanen Infiltraten
und frischeren Abscessen wies die Obduction meist starke Andmie auf,
nebst parenchymatiser, bezw. fettiger Degeneration der Leber und Nieren;
die meisten Thiere hatten im Laufe der Behandlung bedeutend an Ge-
wicht verloren, viele waren an Marasmus zu Grunde gegangen. Xs war
also zweifellos, dass, wie Pfaundler sagt, ,,der Gesammtorganismus sich
intensiver am Infectionsprocess betheiligh hatte”, und trotzdem blieb die
typische Fadenbildung aus. Ausser Stamm 2 haben noch 16, 19, 24, 27,
28,29 und 35 in den Controlpraparaten mehr oder weniger deutliche
Fadenbildung gezeigt. ‘ '

Zum Schiuss erfiillle ich noch die angenehme Pflicht, Hrn. Prof.
Paltauf und Hrn. Dr. Kraus fir ihre gitige Unterstatzung bei dieser
Arbeit meinen herzlichsten Dank zu sagen.
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