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Einleitende Bemerkungen 
y o n  

P r o f .  A.  v .  K o r A n y i .  

Wie ausserordenttic~h die Tierversuche und eine nfit dem Kraak- 
heitsverlauf zusa.mmenhi~ngende spezifi~che Reakfion die Therapie 
fSrdern kann, lehrt der letzte Ab~chnitt der Syphilisforsehung. Die 
Therapie der Tuberkulose nmsste bis jetzt fast ganz in der Klinik aus- 
gebaut werden. Wie langs~m und uns~c~mr ihre Entwickelung fort- 
s chreitet, brauc'ht nicht erst betont werden. Wir kennen  wenigstens 
e i n e s1~ezifise,he Reaktion, die deutlieh mit dem Verlauf der Tuber  
kulose z:usammenhgngt, die Allergie. Nach dem Vorgange R 5 m e r s 
kann sie im Tierversuch qua,ntitativ ausgefiihrt werden. Allergisehe 
Tiere sind gegen nicht zu massive Reinfektion b.is' z~u einem gewissen 
Grade gesc'tf(itzt. Allergisehe Menschen e rkranken  gewShnlieh an 
c hronischer Phthise, nicht allergisehe s~nd dagegen der Gefahr der 
akuten Milia~rtuberkulose besonders a.usgesetzt (W o 1 f f- l~ i s n e r ,  
D e y c k e ,  M u c h ,  M e t c h n i k o f f  u. a.). Hera bsetzung der 
Allergie nac'h Masern (P r e i s i c h ,  P i r q  u e t) naeh Pneumonie 
und Typhus (H a m b u r g e r) und wghrend dor Gravidit,~t (S t e r n) 
geht mit einer Steigertmg der Distmsition und Fortsc'hreiten der 
Tuberkulo~e einher. Dies.e Tats~ehen enthalten Andeutungen, welc'he 
vielleicht die Annahme reehtfertigen, dass die Heilmittel der Tub~r- 
kulo~e unter dea Allergie steigernden zu suehen sind. Wiirde sich 
diese Vermutung als richtig erweisen, sv wiirde die Tuberkulosc- 
3_llergie im T1erversueh in der experimentellen Vorb,ere4tung thera- 
peutischer Bestrebungen eine ghnliehe Rolle spielen, wie die 
W a s s e r m a. n n sehe Reaktion in dem Ausbatt der Syphilistherapie. 

Zungchst schien es notwendig zu untersuchen, ob iiberhaupt 
Mittel gefunden werden kSnnen, welehe die Tuberkulose-Allorgie 
im Tierversxm'h g~setzm~ssig zu beeinflussen imstande sind. Die 
Untersuchungen, die K a r e z a ,  g im Laboratorium meiner Klinik: 
ausgefiihrt hat, haben diese Fr~ge im positiven Sinne entsehieden. 
Dann musste zur Priifung der Richtigkeit der Vora.ussetzung, dass.  
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die Tuberkulosdmihnittel die Allergie steigern, die Einwirkung be- 
w/ihrter Heihnethoden auf diese festgestellt werden. E,s ergab sic'h, 
class reic'hliche Erniihrung und Licht die Allergie steige~, w/ihrend 
ungenfigende Emiihrung und Dnnkelheit diese herabsetzen. Soll 
die Hoffnung berechtigt ers.eheinen, das.s sich AUergieversuche an 
Tieren als zur vorlgufig~en Orientierung geeignete Wegweisea" der 
Weiterentwiekelung unserer Tuberkulosetherapie bewghre~l werden, 
mu~s der Beweis tier Ubertr~gbarkeit yon E rgebni~sen der Tierver- 
suche auf Mensvh4n erbracht werden. Zu solchen Untersuchungen 
hot das a.us vielen Tausenden Lnngenkranken bestehende M~terial 
der mir unterstehenden Tuberkulosesta.tionen des K6nigliChea In- 
validenamtes eine aus~serordentlich gtmstige Crelegenheit. f_,s zdgte 
sich, dass die Re~ulta, te der Versue'he zur Beeinflussung der Tuber- 
kulose-Xllergie beim Mense'hen und beim Meersehweinchen gO]l~lll 
dies elben sind. 

:X{it dem NaOhweis,. class die pla.nmgs~ige Beeinflussung der 
Allergie m6glich is.t, da.ss unsere bew/ihrtssten Tuberkuloseheilmittel, 
das Lieht und die reie'hlieh.e E:m~thrung die Allergie s{eigem, dass 
die allergieherabsetzenden Faktoren die Tuberkulose ungfinstig be- 
einflussen, dass sehliesslieh die Ergebnisse yon Tierversuehen auf 
den an Tuberkulom erkrankten Mensehen tibertragb.ar sind, seheint 
die _~I6glidlkeit tier Vereinfae'hung, der Bes'ehleunigung und Ver- 
feflterung 4er Forsdmng auf dem Gebiete der Tuberkulosetherapie 
gegeben. Dartiber, ob sidl diese Erwartung erfiillen wird, kamn nut 
eine lange Arbeit ents:e'heiden, die im Iaboratorium zU beginnen 
hat und am Kra.nkenbett ihren Abs,ehluss finden wird. 

I. Tei]. 

T i e r v e r s u e h e  a n  M e e r s e h w e i n e h e n .  

1. K a p i t e l .  

A l l g e m e i n e  T e c h n i k  u n d  M e t h o d i k .  

Die experimentelle Tuberkuloseforschung verffigt tiber kehle 
~Iethode, welche m~s emlSglicht, ein allgemeines Bild fiber die 
AIlergie kiinstlieh infizierter Tiere z u  verschaffen, sowie im ail- 
gemeinen die Allergiegesetze zu erforsehen und diejenigen Ver~inde- 
rungen der Allergie experimentell zu verfolgen, welc'he dutch natiir- 
lithe und kfinstlic'he Faktoren hervorgerufen werden. 

1" 
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lSrof. Baron A. v. K o r ~t n y i hat mich mit der Aus~tihrung 
diesbeziiglicher Experimente. b~auftragt. Die Ausfiihrung der Ver- 
sucho erfo[gte nach d e m  Arbeitsprogra, mm und den Intentionen 
Prof. v. K o r A n y i s ' .  

Die Auff4ndung der allgemeinen Methodik wurde erst naoh 
Abschlu~" einer grosson Zahl yon Versuehen und Erfa.hrungen mSg- 
lich, nachdem wir diejenigen Faktoren, welche die allgemeine 
Allergie beeinfluss~n bzw. modifizieren, erk~.nnten. 

Wie erw~hnt, besitzt die experimentelle Tuberkuloseforschung 
keine Methode, welc'he uns erlauben wfirde, die Allergio kfinsr 
infizierter Tiere vom Infektionst~ge ab z-u verfolgen. 

Die klassische intrakutane Impfungs.methodik R 6 m e r s eignet 
sic,la nur dazu, die Allergies chwankungen einzelner Individuen 
w~ihrend der Erkrankung zu rogis{rieren. Leider ist die Methode erst 
in der dritten Woche c[er Erkr-xnkung anwen,dbox, und der Zeitraum 
des" b.iologis'c'hen Inkubation - -  ftir das Exporiment die wiehtigste 
Zeit - -  entzieht sic'h der experimefltellen Beobachtung. 

Wit hab,en zum Hittelpunkt unserer speziellen M.ethodik eben- 
falls die intrakutanen Roaktionen gosetzt, und haben femer ver- 
su0ht, uns fiber die Reaktionsf~higkeit der Tiere innerhalb der bio- 
logi~aen Inkubo~tion zu informieren, indem wir die anatomischen 
Ver~nderungen zu unseren Experimenten her~.ngezogen haba~l. Die 
Arbeiten yon G r ii n e r und H a m b u r g e r hatten uns erm6glicht, 
den Zeitpunkt der region~ren Lymphdriisenschwellungen willkiirlich 
in der Weise hervorzurufen, class dieser ungefahr in der Mitte der 
biologischen Inkuba.tionsfris't erschien. ~s glfickte uns in d~r Tat 
durch die t~igliche Kontrol le  der region~ren Lymphdrtiseninfil- 
tra.tionen, sowie durc:h.die graphis,che Aufzeichnung ders'elben die 
Richtung und den Grad der Reaktionsveranderungen vom 10. Tage 
der Infektion b,is zum Abla.uf der biologisehen Inkubation (21. Tag) 
zu erke.nnen bzw. zu verfolgen. 

Durch die Komb.ination beider Methoden glfic'lae uns bei der 
a k u t e n Tuberkulose des Meersdhweinc~hens in einem relativ kurz 
dauemden Experimente einerseits diejenigen Faktoren kennen zu 
[ernen, welche die Reaktionsf~higkeit und die Allergie modifizieren, 
~mdererseits den Grdd derselb,en quantitativ experimentell fest- 
~ustellen. 

Die zus:ammenfo.ssende Mittei~ung der allgemeinen 'Methodik 
werden wir sp~t,er behandeln; zun~chst beginnen wir mit der Be- 
kanntga.be uns'erer s]0eziellen Methodik. 
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Die  G r u p p i e r u n g  u n d  V e r p f l e g u n g  d e r  V e r s u e h s -  
t i e r e .  

Die Versuchstiere wurden hi der Weise in Gruppen geordnet, 
da.ss ihre einzelnen Olieder beztiglieh Gr6sse und Gewieht einander 
entspr~ehen. Dies,e Tiergruppen befanden sich je nach dora Zweck 
uus.erer Versuche in dem hellsten Raume unseres Laboratoriums, in 
gleiehmiizsiger Beleue'htung b.zw. in einem Dunkelzimmer. Die im 
Tageslieht befindlie'hen Tiere wurden zu je 5--6, in Gitterl~figen 
verteilt, w~ihrend die Dunkeltiere siela s~mtheh in einem grossen 
Glaskfifig befanden. Es semen uns vorteilhaft, bei.unseren Licht- 
vors.uchen wenig" Tiere in einem KMig unterzubringen, da diese 
die Gewohnheit haben, untor dem Einfluss der Sonnenstrahlen tiber- 
einanderzukri.ee'hen, wodureh sqeh einzelne Ti~re der gleiehmiissigeaL 
Bestrahlung entz0gen hi~tten. 

Die Vers'uehstiere wurden tS.glietl zweimal gefiitt.ert, und zwar 
mit einer, d,em speziellen Zweek unserer Experimente entspreehenden 
Nahrung. 

K u l t u r e n ,  D o s ' i o r u n g ,  I n f e k t i o n .  

Wit" hab.en unsere Versuehe vom Anfang an qatantitativ begonneJ! 
und weitergeleitet. Wit mussten uns abet vorher beziiglieh Infektions- 
modus', Virulenz, Menge der Kulturen usw. einige experimentelh~ 
Gesichtspunkte klar maehen. 

g;ir hatten die Wahl zwisehen der subkutanen, intra.venSsen 
und intraperitonealen Infektion. Beziiglieh der Virulenz s~anden uns 
jiingere und stark virulente Kulturon, sowie iiltere und sehw~chere 
Kulturen zur Verfiigamg. Aueh hatten wit zwisehen huma.nem mid 
bovinem Typus zu wAhlen. 

Wir bevorzttgten bei uuseren Versuehen - -  nait Rtieksieht darauf, 
dass wit die anatomisehen Veri~nderungen aueh zu unseren quanti- 
ta.tiven Feststellungen hemnziehen wollten - -  die subkutane In- 
fektion. 

Bezuglich der zur Infektion b.enutzton Bakterienmenge musste~l 
wir erwS.gen, d.ass bei den Forsehungen yon G rt i  n e r u n d  H a  m- 
burger die ersten makroskopise'h sichtbaren Ver/inderungen naeh 
Verabfolgen yon grossen Dosen nae'h 5--7  Ta.gen auftreten, naetl 
kleineren Dosen nueh ca. 3- -4  Woehen. So z. B. tr~ten die regio- 
ni~ren Lymphdrtisenansehwellungen naeh einer Infektion mit 0,5 mg 
nach 8 Tag'en, mit 0,00001 mg naeh 20 Tagen, mit 0,05--0,0005 mg 
durehsehnittlieh naeh 9--10 Tagen auf. Es schien uns nach G r ti n e r 
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und H a m b u r g e r daher die Hervorrufung einer [eichten Tuber- 
kulo~e am zweckmi~ssigsten, und zwar mit einer Menge yon 0,005 mg 
Tuberkulosebazillen. Leider ~'ax aus tier Mitteilung obengenannter 
Autoren nieht zu ersehen, wie lange die Versuchs~'iere am Leben 
blieben, ein Umstand, weleher bei m~seren Experimenten von ausser- 
ordentlicher Wiehtigkeit  war, da wir ausser den anatomischen Ver- 
imderungen auch den zeitlichen Ablauf tier Tuberkutosekrankheit 
m~ter dem Einfluss vorschiedener Faktoren studieren wollten. 

Diesbeztiglic'he Angaben fanden wit  in R 5 m e r s Mitteilungen. 
Seine Tiere starb,en nach einer schweren Infektion (nfit 0,01 mg 
Kuttur) nach 10- -18  Woehen, nach einer leichten Infektion blieben 
Lie dagegen atich jahrelang am Leben. Der Zeitraum yon 10--18 
Woe'hen schien tins fiir die L6sung unserer Fragestellungen zweck- 
mi~ssig. W i r  b.eredhneten nun nach G r ii n e r und H a m b u r g e r 
als optimale Dosis b,ezttglich des Erscheinens der region~ren Lymph- 
driiseninfiltrationen 0,005 mg Ba~zillen, a us R5  m e r s Angaben da- 
gegen, die Lebensdauer tier Tiere ber(ic~ksiehtigend, eine Dosis yon 
0,01 rag. Wir  haben a, ls Mitteldosis 0,005--0,008 mg Kultur  zu 
un~,eI.en snbkutanen Injektionen verwendd.  

Die Kulturen wur&en uns yon dem hiesigen kSniglic~en bakterio- 
logisehen Insti tut  zur Verft~gung gestellt, und wir hal ten es fiir 
unsere Pflidht, a~l dieser Stelle Herrn Professor A u j e s z k y ,  sowie 
dem Herrn  As'sistenten S e h m i d h o f f e r uns:eren verbindlichsten 
Dank auszusprechen. 

Die Bazillens~spension haben wir folgendermassen bereitet: 
Auf  einer analytisc'hen Wage haben ~ die beree'hnete Menge 
Kultur  in Zentigrammeu abgewogen< sodann in einer sterilen Por- 
zellanschale w~ihi~end einer halben Stunde mit physiologischer Koch- 
~a.lzlOsung tropfe,nwei~e verrieben, bis clean die Emulsion ein Flfissig- 
keitsvolum yon 1 - -2  e~m batrug: 

Diese Suspension wurde noetl in der P.orzellansehale unter 
den iiblichen Kautelen auf 50 eem verdthmt, indem wit ftir die 
gleichm~issige Verteilung der Suspension sorgten. Aus dieser 
Standardsusp.ension haben wit  nun mit einer Rekordspritze 0,5 ecru 
aufgezogen und in einer mit eingesc'hliffenem GlasstSpsel versehenen 
und Glasperlen enthaltenden Flash,he mit 100 ecru physiologiseher 
KoehsalzlSsung gleiehmS~sig snspendiert. Aus dieser Suspension 
haben wir nun mit einer neuen Rekordspritze 10 ecru mit physio- 
logi~,cher KoehsalzlSsung noehmals gleiehmiissig suspendiert und aus 
dieser Verdiinnung 0,5 e~cn subkutan eingespritzt. 

Wir tmtten bei diesen unseren Versue'hen die tibliehe Fliissig- 
keitscnenge yon 0.10 c'em deshalb dureh eine grSssere, 0,5 ecru, 
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ersetzt, weft wir durch die gr6ssere Verdiinnung aueh die quanti- 
tativen Verhiiltnisse verfeinern wollten. 

Die Injektion whrde an der Aussenseite des' Ob,ersehenkels aus- 
gef iihrt, naehdem wir vorers~ die Behaartmg mit einer Millimeter- 
nmachine abgeschoren ha,tten. Die Flfissigkeit konnte an dieser Stelle 
mit leie'htem Druek eingespritzt werden. 

Wir m6chten hervorh.eben, da,ss sie'h diese einfache ~iethodik 
in unseren Experimenten als vollkommen geeignet erwies, "und wir 
kSnnen daher S o l t e r s  Aunsicht nieht teilen, wona-eh die iiltere 
quaatita.tive Dosierungsmethodik, w.ozu aueJh unsere zu rechnen ist, 
nicht mit dev n6tigen Genauigkeit arbeitet. Unsere mi t  grosser Ge- 
nauigkeit durehgef~ihrten Experimente haben u n s  davon iiberzeugt, 
da, ss unsere einfaehe Versnehsmethodik vollst~ndig ausreieht und 
dass die yon S e 1 t e r empfohlene, iiusserst komplizierte Dosierungs- 
methodik zu umgeh,on ist. 

D i e  Be ta .  s t u n g  d e r  L y m p h d r i i s e n  u n d  d i e  V e r a n -  
s c h a u l i c h u n g  d e r  t ~ e s u l t a t e  i m  K o o r d i n a t e n s y s t o m .  

Die Lymphdriiseninfiltrationen haben wir in der tiblichen Weise 
nach dem B e h r i n g s~hon Schema betastet bzw. bezeichnet. Wie 
bekannt sind die Lymphdrti~ehinfiltrationen anfangs gut tastbar und 

A/" N' 

I 

H 1 ~ 1 B 1 = 7 

H ~ = 2 B 2 = 8 

L 1 = 3 B z = 9 
L 2 = 4 N 1 = 1 0  

E 1 = 5 N 2 = I 1  

E 2 = 6 N 3 = 12  

S c h e m a  a .  ( V e r g r S s s e r u n g .  
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beweglic'h, sl0~ter aber infolge Proliferation der entziindlichen Binde- 
gewebe fixiert, miteinander verklebt, so dass eine o'enaue Unter- 
scheidung dersolben nicht gut mSglieh wird. 

Damit wir uns yon der Gr6sse und Waehs'tumsgesehwindigkeit 
der Lymphdrtisen ein Bild vers~ha:ffen kSnnen, haben wir die ein- 
zelnen LymphdritsongrSssen - -  wie im n~ch~ten Sc'hema ersieht- 
lich - -  auch mit Nummern versehen. 

12 

11 

.o 10 

�9 .~ 7 

E 5 

~ 4 -. 

3 

~ 1 

J 
f 

/ 
/ 

10 12 14 16 18 20 Tag 

Datum der Betastung. 

Schema b. 

Die Zahlen, x~elche somit den Lymphdriiseng.rSssen erLtspravhen, 
haben wir ctann .auf die Ordinate des' Koordinatensystemg aofgetragen, 
den Tag der Palpation dag~g, ea auf die Ab~isse. 

Wir erhielten s, omit eine Kurve, welOhe uns nieht nut die 
Gr5s.se, sondern aueh die WaZhstumsgesch~dndigkeit der Lymph- 
driis,en in a~lsc*haulicher Weise zurtickgab. A~s den ESnzelkurven 
wurden sodann die Mittelkurven kons~ruiert. Diese Mittelkurven 
haben im Text unserer Abhandlung einen Plutz gefunden, die Einzel- 
kurven befinden sieh separa.t im Anhang II in den Kurw;ntabellen 
zusammengestellt. 

T e c b n i k  d e r  T u b e r k u l i n i m p f u n g ,  ~ ] e s s u I l g  u n d  Be-  
u r t e i l u n g  d e r  R e a k t i o n e n  user. 

Die .Tuberkulinimpfungen haben wir nach R 6 m e r ausgefShrt. 
Die erste ImpfungsSerie wurde am 20. Tage nadl d~r Infektiol~ 
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vorgenommen, da beka.nntlich (R 6 m e r ,  S e I t e r) die bielogise'he 
[nkubation friihos~en~ am 18. Ta~e n~.ch der Infektion abl/iuft und 
somit die intrakutane Tuberkulinreaktion am 20.--21. Tage der Er- 
krankung mit sicher positivem Ergebnis durchzufiihren ist. Die 
weiteren intrakuta.nen Impfungen haben wit zweiw6chentlich vor- 
genommen. Die Tiere wurden vorher ab,weehselnd auf der rechten 
bzw. linken Seite in einer F1/~he von etwa einer Streichholz~chachtel 
raaiert. Die chemise,he Depilierhng der Hant unmittelbar vor der 
lmpfung ~chien uns bei unseren ~lassenversuchen una.usfiihrbar. 
Wir hatten daher die Ras~erung der ttaare vorgezogen, welc'he von 
I ~ r i i n e r  und H a m b u r g e r  ompfohlen wurde. Auch die~e haben 
wir einen Abend vorher vorgenommen, da wir beobachteten, da.ss 
,lie Haut der Tiere unmittelbar nach der Ras~ertmg sehr empfindlieh 
ist, und w i r e s  vorzogen, die Tuberkulinreaktionen anf einer irri- 
tatioasfreien. Haut dur(~hzufiihren. Die Tuberkulinverdiinnungen 
wurden mittelst einer mit feiner Platinnadel armierten Prava.z~.ritze 
in die ober~to Sdhicht der Haut eingeftihrt, nachdem vorher die 
l-hut der Tiere mit wenig Ather und Wa.tte ges~ub,ert wurde. (Meine 
Erfahrungen an~ e twa  3000 Einzelimp.fungen an Mens~hen und 
Tieren iiberzeugten micra davon, da~  der Krfolg der Reaktion dureh 
die Deviation der Na~del in die tiefere intradermale Sehichto nicht 
weseatlich beeinflusst wird.) Folgende Tnberkulinverdiinnungen er- 
wiee.en sic:h ffir unsere Zwecke geeignet: 0,02 ccm A.T., 0,002 ccm 
A.T., 0,0002 c~m A.T. Und 0,00002 A.T. - -  Die Revision der Tiere 
er[olgte nar 24, 48, 72 und 96 Stundon. 

Wir wollen denjenigen Teil der R5 m e r s~hen Arbeit, welche 
sich auf die Chaxakteristik bzw. Beurteilung der Intrakutanreaktionen 
bezieht,, wSrtlieh zitieren, da, wir die Intrakutanreaktion als' de~ 
we,~entlichsten Teil unserer speziellen Methodik emc,hten. 

,,Kiinstlich noch nicht mit Tnberkulosevirus infizierte Meer- 
sehweine, die mit grosser Sieherheit auch als tuberkulosefrei be- 
tr.achtet wer4en kSnnen (die ~ontane Meersehweintuberkulose ist 
ja e.in seltenes Ereig~fis und ausserdem kliniseh meist lei(~ht erkenn- 
bar), zeigen auf intrakutane Injektion yon 0,02 ck~va T~berkulin nach 
24 Stunden in ein~elnen F/illen eine geringe RStung und Sehwellung 
an der injizierten Hauts{elle. Diese lokale Reizung 1/isst sieh aber 
nach 48 Stundea niemals mehr nachweisen. Es hand~dt sich also 
um eine fliic'htige rein traumatische Reaktion. Fiir die Beurteilung 
des Erfolges der intrakutanpriifungen ergibt sich daraus gleiehzeitig 
die 8chlussfolgerung, den Reaktionen, die nach 24 Stunden be- 
obachtet werden, noeh keine entseheidende Bedeutung boizulog'en. 
Wir selbst treffen daher die Entscheidung tiber den Erfolg de~' 
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[ntrakuta.nprtifung friihesi~ens naeh 48 Stunden. Wit ftigen iibrigens 
hinzu, class die nadli 24 Stunden bei gesanden Tieren eintretende 
trauma.tisehe Ileaktion sie'h in tier Regel v o n d e r  bei t uberkul6sen 
Tieren zu diosem Zeitpunkt vorhandsnen Reuktion deutlieh unter- 
sc'heiden l~st.  Wir pflogen bei. Vornahme yon di~g~ostisehen Intra- 
kutanpriifungen stets mindestens ein gesundes normales Meersehwein- 
then mitzuinjizieren und m6ehten zu allen Naehpriifung~n diesen 
Kontrollversueh namentlieh damn e~npfehlen, wenn noch nieht ge- 
niigende Erfahrung,e~ iiber die Deutung der Reaktionsr ge- 
wonnen sind. 

Bei tuberkul6sen Meersehweinen - -  spontan tuberkuliisen oder 
kiinstlietl infizierten - -  kommt ea zu einer Reaktion, die s4eh yon 
der traumati~hen l~eaktion leieht unterseheiden 15,sst, vorausgesetzt, 
,lass ein gentigender Zwis~ehenraum zwischen dem Zeitpunkt der 
[nfektion und dem Z,oitImnkt der Priifung lion. Dies~ Inkubations- 
stadium his zum Auftreten tier intrakutanen T~berkulinempfind- 
lichkeit s~hwankt je na.eh Qua.litfit und Quantitfi.t d,er Infektion inner- 
halb w eiter Gren~en. 

Bei gegen Tuberkulin hor Tieren kommt es nun 
ha.oh Injektion yon 0,02 eem Tub,erkulin zu einor h6chst ehaxak- 
teristisehen Reaktion. In der Regel ist dieselbe se~hon "naeh 18 bis 
24 Stund, en deut.lie~ und besteht in einer zweimarkst~ekgrossen 
Schwellung, tiber die die Haut meist stark verfiirbt ist. Diese Ver- 
f~rbung zeigt s'ich in Form ein,er kleinen' zentralen I/Stung, um- 
geben yon einer porzellanweissen ringt!6rmigen Zone, die ihrers,eits 
wieder yon einem g,er6teten Hof umgeben ist. Wir t~tten also hier 
das Bild efil:er Quaddel, wie s4e ~hnlieh b,ei Insektenstiehen be- 
obaehtet wird, nut class sie im Zentrum noch eine dunkel verfiirbte 
Stelle aufweist. M o u s s n  u n d - H ~ n t o u x  haben diese Form der 
I~eaktion ga.nz tre;ffend mit einer Kokaxde verglie'hen. Die zentrale 
Verffirbung kann in and.eren F~llen noe~h viel intens4ver sein und 
in einem linsen- his dreimarks4ciiekgrossen Blutext.ravasat bestehen. 
Nach 48 Stunden ma,~ht sieh dann eine beginnende u des 
Blugextravasates im Sinne einer mehr grttnlic.'hen Farbe bemer~bar 
und im Laufe der folgenden T~ge maehen diese intensivsten Formen 
mit s• Blutextravasat die tiblieSen Verfiirbungen eines intra- 
kutanen BluteNusses dureS. Diese intensivste Reaktion kennzeiehnen 
wir in unseren Protokollen mit @ @ @. 

Nach 4ma.1 24 Stunden mac'ht sieh eflle beginnende Nekrose 
tier oberfl~ehliehen I-I~utpaxtion der reagierenden Stelle bemerkbar. 
welehe bis'weilen den Umfaag des ganzen Blutextravasates betreffen 
kann. Naeh ver~hieden langer Zeit erfolgt dann die Abstossung 
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dieses oberfl~c'hlichen Hautsequesters und us bleibt ehle mehr oder 
weniger lange Zeit noch erkennbare Narbe zurfic'k. Noch nach 
14 Tagen kann man in der t~egel eine soldhe stattgehabte typisehc 
Reaktion erkennen. Diese typisehe Reaktionsform mit starker Ver- 
f~irbung der reagierenden Stelle ist besonders leieht bei Tieren mit 
heller Haut, insbesondere weissMarigen Tieren und Albinos, zu er- 
kennen, bei dunkelhaarigen (braunen und schwarzen) Meersehweinen 
entgeht tier intrakuta.ne Blutergmss leieht der Beobazhtung; die naeh- 
folgende Nekrose zeigt abet seine vorhanden gewesene Existenz nae'h- 
tr~glic,h noeh an. Aasserd~'n is~ ,b,ei solchen Tieren die na.ch 24 
und 48 Stunde~l vorlmndene Sc]lwellung ebenfalls unverkennbar. 

Welter beobad~ten wh" eine ganz c'harakteristisehe [rod aueh 
nic.ht im entfems,ten einer rein traumatisehen Reaktion gIeiehende 
Lokalreaktion, die, im Gegensatz zu der bese'hriebenen ersten Form 
der typischen R,~aktion, in tier Regel aber erst na.eh 48 Stunden 
deutli& ist. 8ie besteht ebenfalls in einer bis zweima,rksttic~grossen 
Qua.ddel, bei d, er aber die dutch den zentralen Bluterguss bedingte 
Verffirbung fehlt. Auc]l dies,e Reaktionsform ffihrt nact~ 4- -5  Tagen 
zu einer gewissen, aber meist begrenzten geringen Nekrose. Wir 
bezeiehnen diese Reaktionsform als zweite Form der typischen 
l~.eaktion und kennzeichnen sie in unseren Protokolle'n mit -[--b.  

Neben diesen hochempfindlichen Tieren finden sich nun solche 
.~[oersehweine, deren Reaktionen nichf, den Ora,d der typJschen 
Reaktionen erreichen, a.nderers,eits aber dureh die lange Dauer der 
Reaktion sieh yon tier fltiChtigen rein trauma.tischen Reaktion ge-  
sunder Tiere unterscheiden. Wir beobachten bei diesen Tieren eine 
auoh noch naeh 48 Stunden (im Gegensatz zu der rein traumatisehen) 
bestehende l%aktion. Sie ist chaxakterisiert dureh eine Sehwellung 
mehr zirkumskripter Art mit deutlieher, oft reeht erheb~ieher I~6tung. 
aber ohne die ffir die typisehe Reaktion eharakteristisehe Quaddel- 
bildung. Im weiteren Verlauf der Beoba.ehtung bildet sieh dann 
bei ~ole'hen T~eren an der Injektionsstelle ein zirkumskriptes KnSt- 
ehen yon Linsen- bis Erbsengr6sse aus, welches gelegentlieh bis 
zu 10 Tagen bestehen kann, um dann allmghlieh ohne Auftreten 
einer Hautnekrose zu versehwinden. Wir betrae'hten aueh dies~, 
Reaktion ala positive Reaktion, nennen sie aber typisehe Reaktions- 
form und kennzeie'hnen sie in unseren Protokollen mit einem -4 u. 

Wir hab.en die S~rke der Tuberkulinempfindliehkeit nieht nur 
nach der Qualit~t der I~eaktion zu beurteilen. ~ondern genau qlmnti- 
tativ zu messen, indem wir diejenige Minimaldosis yon intrakutan 
injiziertem Tuberkulin fes~ellten, weldm ebml noeh eine eharak- 
terisfisehe l~eaktion auszulSsen vermoehte. Wit w.oltten gleieh vor- 
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wegnehmen, class wir bisher noch nienmls auf die Dosis yon 
0,0000002 cem Tuberkulinreaktionen bei tuberkulSsen Meerschweinen 
erhalten haben. Die empfindlic,hsCen unserer Tiere beganne~l erst 
zu re~gieren bei 0,000002; Dosen zwischen 0,0000002 und 0,000002 
wurden allerding~ nic'ht gepriift. Wir h~ben uns tiberh~upt darauf 
besohriinkt, solche quantitative Bestimmungon rim" mit am 4as zehn- 
fach fallenden bzw. steigenden Dosen auszuffi_hren, d.h. mit 0,0000002. 
0,000002, 0,00002, 0,0002, 0,002 und 0,02. Wir b,ezeichnen den 
Empfindlichkeitsgrad solcher Meerschweine, die nur ~uf 0,02 ccm 
reagieren, a.ls E mpfindlichkeit I ,  die auf 0,002 als Empfindlich- 
keit II, die auf 0,0002 als Empfindlichkeit III usw. 

Wir erinnern zun~chs~ noch einmal an die yon-uns benutzte 
Kennzeichnung der vers,chiedenen Quality.ten der intra.kutanen 
[[uberkuiinreaktion : 

- ] -@ @ typisehe.Quaddelbildung verbun.den mit Bl~textra.vasat, 
@ @ Qua.ddelbfldung ohne Blutextrav~sat, 

=*- Sehwetlung und RStung mit KnStchenbildung ohne 
Qua,ddel. 

[nnerhalb dies~r verschiedenen Quali~ten bestehen aber natfir- 
lich noeh erJaebliche Differenzen in der Intensit~t der Reaktion. 
Da auch diese Differenzen in der Intensit~t tier l~eaktion fiir di( �9 
Beurteilung gelegentlich yon Wichtigkeit werden kSnnen, haben 
wir ebenfalls eine kurze Kennzeivhnung 4erselben eingeffihrt. Wit  
kennzeichnen dureh ein vet und hinter jene quali~tive Kennzeich- 
hung gesetztes v ( l_~l ,  I , . v - �9 i �9 .~ 4-!, . @ @ @ ! )  die intensivste Form 
der Reaktion innorh~lb, des jeweiligen Reaktionstypus, mit einem ! 
hinter der K,ennzeic'hnung (@!, @ @ !, @ @ @ !) eine m~ssig inten- 
sive und endlieh mit den einfachen Bezeichnungen @, 4 .  -:-,I 4-~ @ @ 
die s chw~r Form innerhalb des' jeweiligen Reaktionstypus." 

P r o t o k o l l e ,  N o m e n k l a t u r .  

Das Gewieht der Tiore wltrde 4--Tt~glic'h kontrolliert. Die 
makroskopischen Ver~inderungen wu?den ~glich beobachtet und 
notiert. Wir haben cLzvon abgesehen die Temperatur der Tiere wegen 
der grossen Zahl derselben zu messen, und wir wurden ~uc,h dureh 
S e 1 t e r s' Beobachtungen 4a.von iiberzeugt, dass Unruhe, Herum- 
laufen usw. der T~ere vor und wiihrend der Temper~turmessung 
yon nvesentliChem Einfluss sind und eine Erh6hung der Temperatur 
bewirken. 

Die LebenMauer der Tiere rechneten wir vom Ta~e der In- 
fektion bis zum Tode derselben. Beziiglich der Nomenkla~tur haben 
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wit die tiblichen Bezeichmmgen beibehalten, und ebenso die GrSsse~- 
bezeichnung der Lymphdrii~ninfiltrationen naeh B e h r i n g. 

Wie erwghnt, haben wir wegea der kurvenmi~ssigen Darstellung 
(ier LymphdrfisengrSssen :die einzelnen Gr5ssen des B o h r i n g sr 
Schema mit Nummern versehen. 

Die Lymphdriisengr5ssen, welche zwischen zwei Bezeichnungen 
fielen, wurden eb,enfalls auf die bekannte Weise notiert: z. B. H~, 
H~; L,, Le; El, Ee us~. 

A l l g e m e i n e M e t h o d i k  z u m  S t u d i u m  d e r  A l l e r g i e  b e i  
T u b e r k u l o s e  im T i e r v e r s u d h .  

Die Methode is t eine Kombinativn der experimentellen Vev- 
folgung der anatomisehen und biolo'gis~hen Ver~nderung~n. Das 
Hauptprinzip d.or M6tho4e ist die quaatitative gleichzeitige Durch- 
ffihrung des Experimentes an einer grSsseren Tiergruppe. Die ein- 
~elnen Gruppen enthalten mindestens ffinf, am zwe~kmfi,ssigsten 
10--12 Tiere mit dell einzurechnenden Kontxollen. Da die Re- 
aktions~higen der woissen Tiere eine andere ist, wie die der 
faxbigen, so ist es n Stig, dass wir mit gleidhfarbigen Tieren 
axbeiten. Am zwec'km~i~sigsten verwenden wit zu unseren Experi- 
menten albinotische oder nur in gerin.gem Grade pa.rtiell pigmen- 
tierte T~ere. 

Mit Riicksic'ht (~ara.uf, dass ~iltere und grSssere Versuchstiere 
eine h6here Mortalitfit aufweisen, wie kleinere und jfing'ero, und 
dass fenmr gravide Tiere nac'h der Geburt ~chnell zugrunde gehen, 
ist es nStig, class wir Meersc:hwein~hen yon einem durchsch~itt- 
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lichen Alter yon 2- -3  Monaten zu unseren Versuchen verwenden, 
die ferner ein Gewicht yon 170--300 g bes~tzen. 

Die Tiere s~ind in dem St~lle einer gleic~lmfissigen Beleuchtung 
auszusetzen, da die IntensJt~it der Beleuchtung die Allergie der 
Yiere modifiziert bzw. beeinflusst. Zur Infektion verwenden wir 
vorteilhaft fris,c~he virulente 4- -6  Woe'hen a,lte Kulturen eines 
humanen Stammes, da diese ganz besonders geeignete anatomische 
trod biologis:che Ver~inderunge~l hervorrufen, im Gegensatz zu ~tlteren 
und s~c~hwaehvirulenten, sowie b.ovinen Kult~lren. Die Menge der 
Bakterien wiihlen wir zwe~km~i~sig a uf die Art, clasps die" anatomis~he 
inkubation der inguinalen Lymphdriisen in der Mitte der biologisehen 
~i.bl~tuft, wodurc'h wit die lokalen Reaktionsver~iuderungen frtihzeitig 
messen und verfolgen kSnnen. Am zwec'km/issig'sten verwenden wir 
0,005--0,008 mg Kultur zur s~bkutanen hffektion. 

Die Regi~trierung der i n g u i n a 1 e n D riisenver~tnderungen 
eignen sich par excell+nce zur VerfolgTmg der Reaktion~thigkeit 
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der Tiere, da die Erkranku_~g derselben eine regelmi~ssige, die In- 
kubation eilm pfinktliche ist, wogegen andere Lymphdrtisen ana- 
tomiseh in tmregeln~ssigen und weiten ZeitabstSmden tastbar werden. 
E s s,ei an dieser Stelle hervorgehoben, dass die 1 o k a l e n  patho- 
logiseh-anatomischen Veri~ndermlgen der inguinalen Lymphdriisen 
in den ersten Entwickelungss~dion der Erkraukung auf die a 11 g t~- 
m e i ri e Allergie des Orgaais~nus einen Sdhluss zu ziehen erlauben. 
da aus unseren Versac,hen hervorging, dass die anatomischen Veri~nde- 
rungen mit den biologisehen Intxakutanreaktionen, welche uns spi~ter 
iib.er die Tuberkulose-Allergie orientieren, der Riehi:ung na~eh analog 
verlaufen. 

Der Zeitpunkt des Auftretens der Prim/~raffekte ist wegen des 
unregehniissigen Verhaltens fiiclat als }[assstab der Reaktionsfiihig- 
keit zu verwenden. 

Die Intrakutanimpfungen werden nac'h R 5 m e r ausgeftihrt. Es 
genfigt die Verwendung des Tuberlrulins in vier Konzentrationen 
(0,02, 0,002, 0,0002, 0,00002 c~'m A.T.). Die .Tiere erleben 4--~ 
Tuberkulininjektionen, falls wir diese zweiwSchentlich wiederhol~l. 

Uns,eve Methodik m6ehten wir in folgendem kurz zusammen- 
fassen : 

W i r  v e r w e n d e n  g l e i c h f a r b i g e ,  a m  b e s t e n  a l b i -  
n o t i s e h e  o d e r  u u r  i n  g e r i n g e m  G r a d e  p a r t  i e l l  pig '-  
m e n t i e r t e  M e e r s e h w e i n c h e n  in  e i n e m  A l t e r  y o n  
2--3 M o n a t e n  u n d  e i n e m  G e w i e h t  y o n  170--350 g. G r a -  
v i d e  T i e r e  s i n d  zu  d e n  V e r s u c h e n  n i e h t  g e e i g n e t .  
D i e  a u s g e w i i h l t e n  T i e r e ,  w e l e h e  z w e c k m i i s s i g  in  
G r u p p e n  g e o r d n e t  s i n ' d ,  w e l c h e  a u c h  b e z t i g l i c h  d e s  
K 6 r p e r g e w i c h t e s  e i n a n d e r  e n t s p r e c h e n ,  w e r d e n  
m i t  e i n e r  4--6 W o c h e n  a l t e n  f r i s c h  v i r u l e n t e n  K u l -  
t u r v o m  T y p u s  h u m .  in  e i n e r  M e u g e v o n  0,005--0,00.q too" 
in  0,5 eem S u s p e n s i o n  g l e i c h z e i t i g  s ' u b k u t a n '  i n f i -  
z i e r t .  D i e  T i e r e  w e r d e n  in  e i n e m  g l e i c h m i i s s i g  be-  
l e u e h t e t e m  R a u m e  g e h a l t e n  u n d  g l e i e h m i ~ s s i g  g~, 
f i i t t e r ,  t. - -  D i e  a n a t o m i s e h e n  V e r i ~ n d e r u n g e n  an  d c r  
I m p f s t e l l e  w e r d e n m i t  dem A b l a u f  d e r a n a t o m i s e h e n  
[ n k u b a t i o n  bzw.  v o m  10. T a g e  d e r  b i o l o g i s c h e n  I n -  
k u b a t i o u  d u t c h  d i e  K o n t r o l l e  d e r  i n g u i n a l e n  
L y m p h d r i i s e n i n f i l t r a t i o n e n  u n d  d i e  A l l e r g i e  n a e h  
d e m  A b l a u f  d e r  b i o l o g i s e h e n  I n k u b a t i o n  d u r e h  iu-  
t r a k u t a u e I m p f u n g e n ,  w e l e h e n a e h R S m e r  ( m i t e i n e r  
T u b e r k u 1 i n m e n g e v o n 0,02, 0,002, 0,0002 und 0.00002 eem). 
v o r z u u e h m e n  s i n d ,  v e r f o l g t .  
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2. K a p i t e ] .  

S p e z i e l l e  V e r s u c h e .  

1. Serie. 

[~ber den Einfluss tier Farbe und Bel iehtuug der Versuehst iere  
allf die Allergie.  

Die Versuehstiere wurden in zwei grosse Gruppen geteilt; jed~_' 
enthiett 17 Tiere mit 10 weissen und 7 stark pig~nentierten (roten. 
sehwarzen und braunen) Exemplaren. 

Wit bemerken, class sieh in jeder weissen bzw. farbigen Gruppe 
ein altes (ungeffihr 2--3 Ja.hre alt) Heersehweinehen befand, die 
fibrigen hing~en ein Lebensalter yon etwa 2--4 )[onaten aufwiesen. 

Eine Gruppe wurde am Tag'eslicht gehalten, die andere im 
Dunkeln. 

Die Lichttiere (Gruppe C Nr. 1--17) batten folgende K~rpergewichte: 600, 
240, 295, 238, 222, 242, 226, 190, 180, 163, 624, 253,. 287, ?08, 187, 172, 154 g. 

Die D,mkeltiere (G,'uppe D Nr. 1--17) hatten folgende KSrpergewichte: 655. 
204, 263, 238, 220, 238, 224, 190, 182, 175, 720, 258, 300, 185, 202, 185, 135 g. 

Jene b,eka.men sc,hon yore Mona te Juni 1916 ab die Strahlen 
der Friihsonne, welche sodann his Vormitta, g 11 Uhr auf die K/ifige 
sclaien; die Tiere wurden also wS.hrend dieser Zeit de m direkte~l Ein- 
fluss des Sonnenlie'htes ausgesetzt. In der fib,rigen Zeit bek~men 
die Tiere ein gleiehmgssig diffuses TagesliCht. Die Tiere ~narden 
tfiglich zweima] mit Hafer, Gins und Grimzeug geftittert. 

Der zur Infektion benutzte Bakterienstamm hatte die Bezeieh- 
hung TBC. HUH. 25 1916 VI/1 und war 4 WoeOle~l a.lt, aJs er zur 
Verwendung kam. Die Suspension wurde a.us 0,08 g Kultur b.ereitet 
und die Tiere erhielten einzeln. 0,008 mg Bazillen subkutan in einem 
Fliis'sigkeitsvolum yon 0,5 e,em. Die infizierten Tiere zeigten weder 
am Ta,ge der Infektion, noch spiiter irgend ein auffallendes Ver- 
halten. In der dritten bds vierten Krankheitswoehe sehienen sie 
den Appetit zu verlieren, erlangten ihn a,ber bald wieder zurfick. 

Nachdem das Bild der experimentellen Tuberkulose der Heer- 
s'e.hweinehen eingehend b,ekannt ist, m6ehten wfr da.von absehen, 

uns,ere B eobaehtungen, welehe wit an unseren tuberkulSsen Tieren 
die.sbezaglich gemae'ht haben, mitzuteilen. 

D i e  I n k u b a t i o n  d e r  T u b e r k u l o s ~ e .  

Wir haben im folgenden den Zeitpunkt des Auftretens der ingui- 
naJen Lymphdr/iseninfiltrationen s, owie der Prim/iraffekte zusammer,- 
gestellt. 
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Die inguiaalen Lymphdriisen erseheinen bei den Lichttieren Nr. 1--17 nach 
11, 10, 10, 12, 10, 10, 10, 10, 10, 11, 10, 11, 10, 10, 10, 10, 11Tagen,  

Die Primiiraffekte erseheinen bei den Lichttieren Nr. 1--17 nach 12, 4, 10, 
10, 17, 10, 16, 25 ,  16, 11, 11, 10, 11, 10, 28, - - ,  10 Tagen. 

Die inguinalea Lymphdriisen erscheinen bei den Dunkeltieren Nr. 1--17 nach 
10, 10, 10,o 10, 10, 10, I0, 10, 10, 10, 11, 11, 10, 10, 10, 10, 10.Tagen. 

Die Prim~raffekte erscheinen bei den Dunkeltieren Nr. 1--17 nach - - ,  12, 
, , 10, 22, 17, 2~, 17, 22, 11, 22, - - ,  22, , , Tagen. 

Wie aus den Daten ersiohtlich is t, haben wir als quantitatives 
Zeichen der ana.tomisuhen Inkubation der Tuberkulose nur  die Lymph- 
dr~iseninfiltrationen verwerten kSnnen. Das Ers~heine~ der 
Lymphome haben wir na~h d(~r Berechnung yon G r i i n e  r u n d  
H a m b u r g e r  ca. an dem 10. Tage erwart~t, und wie aus der 
Zusammenstellung ersichtlich, erschienea diese am erwarteten Tage 
tats~chlich wie auf einem Schlage. Genaue Beobachtungen zeigten je- 
doch, dass die inguinale Lymphdrtise (fast immer) als erste erkrankte. 

D a s  ~ , r s  d h e i n e n  d e r  P l : i  m ~ r a  f f e k t e l i e f e r t e  uns keinen 
Anhaltspunkt fiir die qua.ntitative Beurteilung der Reaktionsver- 
h~iltnis.se. Die Prim~raffekte erschienen nicht in der erwa.rteten 
Weise und im erwaxteten Zeitpunkt, sondern in weiten Zeitabst~nden. 
wie dies aus obenstehender Zusammenstellung ersichtlich ist. Die 
Fmge, ob dieses Verhalton dor Prim~raffekte im Gegensat~ zu den 
G r f in  e r und H a m b u r g e r schen Beobachtungen mit der Virulenz 
unseres Stammes oder aber mit der grSsseren Menge der injizierten 
Flfissigkeit zusammenbing, we lch  letztere eine gleichm~ssigere Ver- 
teilung der Kulturen auf eine grSssere subkutane Fliiche ermSglicht, 
ist noch unbeantwortet. 

Die zeitlighe [nkubation der peripheren Infiltrationen zeigte 
in bezug auf die Fa,rl)e und Beleuc]ltuag der Tiere keine Unter- 
~c'hiede. 

D i e  R e i h e n f o l g e  d e r  L y m p h d r t i s e n i n f i l t r a t i o a e n .  

Wi t  huben bereits erw~hnt, dass die inguinalen Lymphdriisen 
stets friiher erkrankten als die poplitealen. Die inguinalen Lympho~ne 
ersc'hienen bei s~tutlichen infizierten Tieren zu gleicher Zoit, indem 
die pqlclitealen da$egen die ana~omis, eh nachweisbaren Veri~nderungell 
iu unregelm~ssig.en Zeitab,st~tnden aufwiesen. Diese Verh~iltnisse siad 
a us folgender Zttsammenstellung ersichtlich. 

Die inguinalen Lymphdrfisen traten bei don Lichttieren Nr. 1--17 nach 10, 10, 
10, 12, 11, 10, 10, 10, 11, ll, 10, 12, I0, 10, 10, 10, 11 Tagen auf. 

Die poplitealen Lymphdriisea traten bei den Lichttieren Nr. 1--17 nach 11, 
13, 22, 13, 15, 1 "~, 13, 13, 13, 15, 24, 22, 12, 13, 17, 17, 12 Tagen auf. 

Die inguinalen Lymphdriisen traten bei den Dunkeltieren Nr. 1--17 nach 10, 
10, 10, 10, 10, 11, 11, 10, 10, 10, 10, 10, i0, 10, 10, 10, 11 Tagen auf. 
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Die poplitealen Lymphdrtisen traten bei den Dunkeltieren Nr. 1--17 nach 
1~8, 19, 22, 17, 13, 22, 18, 15, 13, 19, 22, --, 15, 12, 15, 13, 17 Tagea auf. 

E~ ist son4erbo_r, dass in den Versuchen yon G r i i n e r  und 
H a m b u r g e r die Erkrankung der region~ren Lymphdriisen meisten- 
tells in umgekehrter Reihenfolge auftrat. Bei unseren Versuchen 
haben wir beztiglich der Reflmnfolge der Lymphdrfiseninfiltratiorien 
im ZusammenMnse mit der Faxbe und Belichtung der Tiere keinc. 
Unterschiode verzeichnen k6nnen. 

D i e  G r S s s e  u n d  W a c h s t u m g e s c h w i n d i g k e . i t  d e r  
L y m p h d r ii s e n s c h w e 11 u n g e n. Die Yer~inderungen ha.ben wir 
beson&ors gen~u an den inguinMea.Lymphdriisen studiert. Die ge- 
naues~en Beobachtungen haben wit in .den ersten 3--4 Wochen 
aach 4er lnfektion aus~fihren kSnnen. Die Lympl~drtisen waren 
n~imlir in dieser Zeit noch gut isoliert, sl~ter aber entstanden Ver- 
wachs~ngen mit der Haut, mit d, en intermffskul~tren Faszien usw.. 
bald verklebten mehrere miteina.nder, ev entstanden Abszess,e und 
Gesch~viire, so 5ass die Bot~sttmg nicht exakt durchzuffihren war. 
Nach ErSffnung der Ab~zes.~ h~ben wir die Kontrolle der Lymph- 
4rtisen an unser,on Kurven nicht verzeichnet. Somit zeigen unsere 
Kurven die VeriinderungeIL welehe wir an den Lymphdrfisen in 
den ersCen 25 Tageu der Erkrankung gemacht haben. 

D e r  E i n f l u s s  do r  F a r b e  d e r  T i e r e .  Wir haben uns 
iib.(~r den Ein.flu~s d(~r Paxbe tier Tiere a, uf die GrSsse and Wac]as- 
tumges~'hwindigkeit de.r Lymphdrfisens'ehwellungen durch den Yer- 
gleich der 7 weissen (C1--C 7 mad D1--D 7 und 7 farbigen (Cl1--C1. 
ttlld DII--D17 ) Exemplare orie~r Kurventabelle Nr. I ver- 
~nscrhaulicht uns die ein~elnen Boobachtungen, w~,hrend die Mittel- 
werte der Kurv~ntabellen in der Mittelkurve zusammengefasst sind. 

Wie uus den entspre~henden Kurven ersichtlich ist, reagierten 
die weissen Tiere im Lichte stets mit grSsseren Lymphdrfisensohwel- 
lungen auf die Infektion als die farbigen. Im Dunkeln dagegen 
zeigten sic'h diese Unterschiede nur bis zum 17. Tage scMrf aus- 
g.eprfigt, sp~tter kreuzten sich die Kurven, so dass aus diesen Beobach- 
tun~en ein konsequentes Verhalten der weissen Tiero gegenfiber 
den farbigen nicht mehr hervorging. 

�9 Inwiefenl die Einwirklmg der L i c h t- bzw. Sonnonstrahlen das 
Wac'hs~um der peripheren Lymphdriisen beeinflusste, darfiber gab 
uns ein Vergleich der Lic'ht- und Dunkelfiere (re_it je 10 weissen and 
7 farbi~en Mitgliedern) den Aufschluss. 

Wie aus der Mittelkurve und aus der zugehSrigen Kurven- 
tabellc Nr. II ersiehtlich ist, hat sich der Einfluss der Belichtung 
erst vom 17. Ta,ge der Erkrankung bem(~rkbar gemacht, indem die 

Boitrllgo zur Klinik der Tuberkulose,  Bd. 41, H. 1 u. 2. 2 
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Lichttiere mit einer etwas grOsseren Infiltration auf die Infektion 
reagierten als die Dmlkeltiere. 

Endlieh haben wir noeh die Beziehtmgen der inguinalen Lymph- 
driisense]lwellmlgen zum K 5 r p e r g e w i e h t der Tiere einer Prib 
fung unterworfen. 

Der Vergleich mlsel~er diesbeziiglichen Da.ten erga.b, da.ss die 
Lymphdriiseninfiltmtionen b,zw. die regelm~tssig bestehenden Unter- 

E i n f l u s s  de r  B e l i c h t u n g .  

K u r v e  3. 

t o  t r  ~'s f 3  t'4, 75" ~6 r;~ fdF 1" 9 2 o  2,1 #2" t f f  

Lichtt iere  ~ Dunkel t iere"  ..... 

2,a  2o" 

schiode der Lympkdrtisen zugunste, n der weissen, gegeniiber dell 
farbigen Meerschv~einchen, vom Gewicht der Tiere un~b.h;4ng~g wares1, 
da ja s~mtlie'he Tier~uppen Crotz der Verschiedenheit der Lymph- 
drfiseninffltrationen eine konstante Gewiehtszunahme zeigten. 

2* 
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Das KSrpergewicht der weisseu Lichttiere 
C~--C7 betrug vor dem Versuch .. 600, 240, 235, 228, 222, 242, 226 g. 

Das KOrpergewicht der weissen Lichttiere 
CI--C~ betrug nach 25 Tagen . . . .  570, 335, 3fl5, 380, 377, 345, 305 g 

Das Kiirpergewicht der farbigen Lichttiere 
C n - 1 7  betrug vor dem Vorsuch . 624, 253, 287, 208, 187, 185, 154 g. 

Das KSrpergewicht tier farbigen Lichttiere 
C~--17 betrug nach 25 Tagen . . . .  665, 392, 392, 36cJ, 255, 271, 214 g. 

Das KSrpergewicht der weissen Dunkeltiere 
D~--D7 betrug vor dem Versuch . 655, 204, 203, 228, 220, 238, 229 g. 

Das Kiirpergewicht der weissen Dunkeltiere 
D~- D7 betrag nach 25 Tagen . . . .  512, 328, 325, 285, 285, 292, 264 g. 

Das Kiirpergewicht der farbigen Dunko|tiere 
D~ D~ betrug vor dem Versuch 720, 258, 300, 185, 203, 185, 145 g, 

Das Kiirpergewicht der farbigen Dunkeltiore 
D.--D,7 betrug nach 25 Tagen 6.'~J, 824, 382, 254, 265, 241, 198 g. 

D i e  T u b e r k u l i n r e a k t i o n  u n d  d i e  A l l e r g i e .  

D e r  E i n f l u s s ' d e r  F a r b e  d e r  T i e r e .  R 6 m e r  hatte 
bei der Ausftihrung ~iner  intI'akutanen geaktionen 5fters die Be- 
0baehtung gemaeht, duss die weissen Meersehweinchen auf intra- 
kutane Tuberkulininjektionen anders reagieren als die braunen oder 
sehwarzen. R 6 m e r hatte seine Boobachtungen (in B r a u e r s Bei- 
tr~gen, Bd. 12, S. 192) im Jahre 1909 wie folgt mitgeteilt: 

,,Aueh hier zeigte s,ich nun wieder ein bemerkenswerter Unter- 
s'ehied der Albinos und 4er Niehtalbinos, denn erstens war bei den 
fiinf Albinos die Reaktion bereits naeh 24 Stunden deutlich nnd 
sodann bestand sie hauptsachlich ans intensiver RStung, sowie einem 
Blutextravasat, das bereits naeh 24 Stunden deut:lich war, um in 
den folgenden Tagen die allm/4hliehe Verf~rbung eines intrakntanen 
Blutergusses dure.hzumuehen. Unter den  Nichtalbinos war nun bei 
einem Tier bereits naeh 24 Stunden eine deutliche Sehwellung an 
"cler Injektionsstelle vorhanden und bei diesem Tier war bemerkeqls- 
werterweise die Injektion an einer nicht pigmentierten weisshaarigen 
Hauts~,elle g~maeht worden. Die flbrigen ftinf dunkelhaarigen Tiere 
reagiert~n erst naeh 48 Stunden und in der Ha.uptsae,he mit Sehwel- 
lungen, die aber aue'h s'ehr deutlieh und zum Teil sehr s~ark waren. 
Dieser frappierende Unterse,hied in der Sehnelligkeit und Art tier 
Reaktion bei Individu.en derselben Rasse, je naehdem sie Albinos sind 
oder nie'ht, sc'heint mir bomerkenswert." 

8octann in einer sp~iteren Mitteilualg (B r a u e r s Beitr~ige, Bd. 14. 
Seite i9): ,,Diese typisfhe Reaktions~orm (d_ q_ _~.) mit starker V e t  
fiirbung der reagierenden Stelle ist besonders leic~lt bei Tieren mit 

belier Haut, insb.esondere bei weisshaarigen Tieren und Albinos, 
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zu erkennen, bei dunkelhaarig~en (braunen und sc'hwarzen) Meer- 
schweinchen entgeht der intrakutane Blutergalss leicht der Beobach- 
tung." Diese Beohachtungen wurden yon R 5 m e r nic'ht zum Gegen- 
stand weiterer systema.tisc,her Untersuchungen gemacht, wir jedoch 
haben diese zum Studium der qua.ntitativen Allergieverh~iltnissc 
ans,erer Tiere heranziehen miissen, d~ wir demnavh in der Pigmen- 
tation der Tiere einen Faktor erb,liCken miiss~l:, welcher mit den 
allergischen Verh~ltniss~n derselben in gewissen Beziehungen steht. 
Das leitende Prinzip unserer Versaachsmethodik besta,nd ja im wescnt- 
lichen darin, alle diejenigen Einfltisse, welche yon Natur aus auf 
die Allergie modifizierend einwirken, zu erkennen und zu eliminieren, 
um d,~durch den E/nfluss kiinstlich hervorgerufener Ver~nderungen 
einwa.ndsfrei verfolgen und beurteilen zu k6nnen. Wir  ]ruben also 
in unserem n~c'hsten Experimente die Allergie im Zusammonha~nge 
mit der Pigmentierung der Tiere studiert, und zu uns'eren Ver~u~hen 
nicht, nur  die g l e i c h ~ i g  pigmentierton braunen und s'chwarzen 
Tiere verwendet, sondern such die partiell pigmentierten Exemplare.  
Wit wurden aber auch durch praktische Ge~iehtspunkte dazu ver- 
anlasst, uns in der Auswahl der farbigen Versuchst iere  eine etwas 
grSssere Freiheit  zu erta~uben, da ja die gleidhm_~sig pigmentierten 
Tiere im allgemeinon schwer zu versehMfen sind und weil sie uns 
besonders jetzt in den Kriegszeiten infolge der fast uniiberwindliohen 
Sdhwierigkeiten der Tierzucht nur  in beschrS.nkter Anza.hl zur Ver- 
fiigung sta.aden. 

Wit  haben aus unseren diesbeziiglichen Experimenten fcststellen 
k6nncm, d~ss die weissen Tiere bei der ersten Tuberkulinimpfung 
sowohl beztiglich der Intonsi~t  wie des E.mpfindlichkeitsgr~des tier 
Reaktionen eine s~rkere  Reaktionsf~ihigkeit besassen als die fa~bige~l 
Tiere. 

Die weiss e n Liehttiere erreiehten den Empfindlichkeitsgrad IV 6 real, 
. . . . . . . .  ,, ,, III 1 ,, 
,, , . . . . . .  . . . . . .  ]I 0 , ,  

Die f a r b i g e n  Lichttiere e,'reiehten den Empfindlichkeitsgrad IV 0 ,, 
,, ,, ,, ,, . . . .  llI 5 ,, (2?) 
,, . . . . . . . . . .  II 2 ,, 

Bei der ersten Taberkulinimpfung gaben die Lichttiere folgende Reaktionen : 
Nr. W e i s s  Nr. F a r b i g  
I !-~--~-+! !-~--~-! !-~--b!-- I -~-+-b! !-I--I-! -~- -- 
2 ~ + + + ~  + + - - + + ~  ~ +  § 2 ~ + + + !  + §  + - 
3 ~ + + + ~  ~ + + ~  + +  + 8 + + +  + +  - -  
4 I +  + + ] !-{-- + !  +-}- -{- 4 -nt--~-+ -}---{- + - -  
5 ~ + + + ~  ~ + + ~  +-~ + 5 + + +  + +  + ? -  

7 ! + - } - + !  !-~--F-F! -]---{- -k- 7 -k--{- +-E- + ? - -  
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Die genaue Analyse unserer Daten gab mls auch fiber die 
Xnderung tier a llergischen Verl~ltnisse wahrend der ProgTession 
deC Krankheitsprozesses einen Aufschluss. 

Bei der ers-ten Tuberkulinimpfung, welche 3 Wochen nach der 
in fe~ ion  vorgenommen wurde, zeigten die weissen Lidhttiere sv- 
wohl bezfiglich der Int,ensit~.t and des Empfindlichkeitsgrades viel 
st~rkere Reaktionen als die pig'mentierten. Bei der zweiten Tuber- 
kulinimpfung, welc'he nach weiteren zwei Wochen bzw. a,m Ende 
der ffinften Krankheits~oche vorgenommen wurde, zeigten zwa.r die 
weissen Versuc~ t i e re  noch immer eine hShere Reaktionsf~higkeit 
bezfiglich der Intens4~t der Reaktionen, die Unterschiede beziiglich 
des Empfindlichkeitsgr~d,es' waxen jedoCh nicht mehr so scharf aus- 
gepr~gt wie bei tier ersten hnpfLmg. 

Die w ei s s e n Lichttiere erreiehten den Empfindlichkeitsgrad IV 2 mal, 
. . . . . . . . . . . .  III 4 ,, (17) 
. . . . . . . . . . . .  II I ,, 

Die fa  r b i g e n Lichttiere erreichten den Empfindlichkeitsgrad IV ,3 ,, 
. . . . . . . . . . . .  III 3 ,, 
. . . . . . . . . . . .  II 1 ,, 

Die Tiere gaben folgende Taberkulinreaktionen: 

Nr. W e i s s  Nr. F a r b i g  
1 ! + + §  ! + + !  ! §  - -  1 ! + - ~ + ! ~ + § 2 4 7 2 4 7 2 4 7 2 4 7  
2 ~ + + + !  + + ~  2 ~ + + §  + +  + 4 -  
3 §  § 2 4 7  §  §  3 ~ § 2 4 7  + +  +-4- -4- 
4 + . 4 . + !  . § 2 4 7  -4--4- -4- 4 + §  §  -4- 

~-t-§247 + §  + ~ -4-+-4- § 2 4 7  + 
6 ~ § 2 4 7  ! + . 4 . !  ~ + . §  6 . 4 . . 4 . + !  + §  
7 ~ , § 2 4 7  !-~-§ +.9 7 +-4--4- +-4-~ § 2 4 7  -4-+ 

Beim VergleiCh der .ersten und zweiten T~bef'kulinreaktionen 
der weissen Tiere erga,b s~c~, class die zweiten Realaionen im all- 
gemeinen weniger intensiv ~usfielen als die ersten. Bei den pigmen- 
tierten Tieren w~" hing.og'en interessanterweise eine Steigerung der 
Intensit~it und des Empfindlichkeitsgr~des bei der zweiten Re~ktion 
zu beobac'hten. 

Die Allergiever~inderungen zeigten im ~Veiteren Verlauie  der 
Krankheit  kein konsequentes Verhalten. 

Wir  m6chten nun d ie  Allergieverh~iltnisse unserer Dunkeltiere 
besprechen. Vor allem m6chten wir hervorheben, dass wir schon 
bei der ersten Impfung weniger frappante Unters~f iede in der Inten- 
sitar und dem Empfindlichkeitsgrade der tteaktionen b.ei den weisse~l 
und farbigen Tieren erhielten, d~ss jedoch diese Unterschiede 
zwisc'hen albinotischen und faxbigen Individuen sowohl im Lichte  
wie im Dunkeln be~tanden. 
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Bei dot zweiten Tuberkulinimpfung verwiSOhten siSh diese Unter- 
s=dfiede noch mehr; es war jedoch aue,h dies~nal nieht zu verkennen, 
dass im Einklange mit unser+n BeobaeStungen im Liehte aueh die 
Allergie der sNrker reagierenden w.eissen Tiere mit dem Fortsc,hreiten 
des Krankheitsprozssses abzunehmen begann, w'ahrend die sehwiieher 
reagierenden pigmentierten Tiere eine Zuna.hme der tleaktionsfiihig- 
keit zei~en. 

Wir m.Se'hten nun unsere t~esultate in bezug auf die Tuber- 
kulinreaktionen der Tiere im folgenden kurz zus~mmenfassen: 

1. Die Allergie tier w.eissen Tiere ist grSsser Ms die der 
farbigen und ist yon der Belie~atung der "Tiere unabhiingig. 

2. Diese Ungersdfiede best.ehen noc'h in der f/infter Woehe 
dei Nrkmnkung. 

3. Die Allergie der weissen Tiere nimmt mit der Progression 
des Krankheitsprozesses ab, die der farbigen dagegen zu. 

L i 6 h t w i r k u n g  u n d  A l l e r g i e .  

Wir haben beseits in unseren obigen Aasftihrungen auf die 
s~wiichere Tuberkulinempfindlichkeit bzw. Boakgonsfiihigkeit der 
weissen und farbigen Dunkeltiere gegentiber de~ woi~,e~ und farbigen 
Lichttieren hingewiesen. Wit haben femer erw/ihnt, dass die Tuber- 
kulinreaktionen der weissen Liebtt.iere so~ohl bezttglich Intensiti4t 
als Empfindlie'hkeitsgrades stiirker ausgesproehen waren wie die der 
weis~n Dunkeltiere. 

Indem wir jedoeh nun unsere experimentellen Res'ultate vom 
OesieSntspunk~e d e r  Lieht- bzw. Strahlenwirkung a,usfiihrlieh be- 
spreehen wollen, mtissen wir yon tier Allergie modifizierend~l Wir- 
kung der Pigmentation abSehen und unserG Tiergruppen, ohne die 
Farbe der einzelnen /~xempl~e zu beriieksiehtigen, nur naeh der 
Beleuehtung 4erselben miteinaader vergleiehen. 

(Wir erwahnen, class unsere Liehttiere, wie wir bereits a.nfangs 
bemerk~en, nie'ht nur dem diffusen Tagesliehte, sondem auell einer 
intensiven direkten Sonnenb.estrahlung ausgesetzt waren u,nd wit 
daher unter dem Begriffe der Liehtwirkmtg a.ueh die Wirknng der 
direkten Sonnenstrahlen, verstehen.) 

Es gen/igt a, uf uns,ere Zusammenstellung einen Bliek zu werfen, 
um uns da.von zu fiberz~ugen, um wig vieles intensiver und empfind- 
lit'her die Liehttiere gegenfiber den DunkeltierGn auf die Tuberkulin- 
injektion reagierten. 
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D i e  L i c h  t t i e r e  e r re ich ten  den Empf indl ichkei t sgrad  IV 8 mai,  
. . . . . . . .  . , ,  l l I  7 ,, ( 2 .  9 ) 

. . . . . . . . . .  I I  2 ,, 
D i e  D u n  k e l t  i e r e  e r re ieh ten  den Empfindl ichkei t sgrad  IV 4 ,, (19) 

. . . . . . .  , ,, l l I  7 ,, 

, . . . . . . . . .  II  6 ,, 

D i e  T i e r e  gaben  folgende Reak t ionen  auf  die I n t r a k u t a n i m p f u n g e n :  

Nr. L i c h  ttiere 
1 !-F-}----~--! ! - { - - + !  ! - ~ - + ! -  
2 ~ + + + ~  + + - - + + +  + +  + 
3 ! + + + !  ! + + !  + +  + 
4 ! + + + !  ! + + ~  + +  + 
5 ! + + + ~  ~ + + !  +~ + 
6 ~ + + + ~  + + + ~ .  + +  + 
7 ~ + + + ~  ~ + + + ~  + + ~  + 
8 ~ + + + ~  ~++~ + + 
9 ~ + + + ~  ! + + !  + +  + 
I0 + - 4 - + !  -4--{-! + - -  

~2 ~ + + + ~  + +  + - 

13 §  + +  - - 

1 4  -+- -~-- -4- - I - +  + - -  

~5 + + +  + +  +.9 
16 -1-7~----}-I ~---1- - -  - -  

~7 + + + +  + 9  _ 

[24 

Die Allergie wies bei dett Lidhttieren im weiteron Verlaufe der 
Krankheit (in der 5.--6. Woc,he) ka, um eine Vergnderung auf. Da- 
gegen t/aben wir bei unseron Dunkeltieren zweifellos fe~mt, l l ~  
k6nnen, class die Tuborkulinempfindlizhkoit mit dem Fortschreiten 
des  Kraakheit.~proz~es in Abnahme bogriffen war. 

Bei der dritten Tuberkulinimpfung in der 7.--8. Wodhe der 
Erkrankung haben wir die Unterschiede auch noch erkannt. 

Wit" haben unsere Versuehe am 1. September 1916 einer Modi- 
fika.tion unterworfen, indem wir eine Grup~pe unserer an fort- 
gesehrittener Tuberkuloso leidenden "Dunkeltiere arts Licht gebraeh} 
haben. Naehdem die Vers'uehstiere einen Tag hindurc'h der diffusen 
Tages.beleuchtung ausgesetzt waren, bekamen sie am zweiten Tage 
direkte Sonnens~rahlen. Die Versuehs~iere erhielten die  Tuberkulin- 
injektion am 10. Liehtt~e.  Wit  wollten mat der Impfung der  Tiere 
nic, ht welter warten, ~ der "Termiu der Leb,ensdauer unserer Ver- 
suc'hstiere, welche sich bereits bei der Dosierung der Bakterien be- 
rec~hnen liess, bald ablief und wit einen frfihen Verlust unserer 
Tiere befiirehteten. 

Diese Impfungs~erie zeigte mls, dass die Allergie der Tiere in 
einer weiteren Ab.nahme begriffen war. Eine Steigerung der Allergie 

Nr. D u n k e l t i e r e  

2 ~ + + :  !A-+~ -- - -  
3 + q - + ~  + + :  + + 
4 + + +  + +  - - 

4 + q - ~  + +  + § 

7 ~ + + + ~  + +  + +  -4- 
8 + + +  + +  + - 
9 + + 4  + +  + - 

1 0  -~--~--3 V !-{--it-! A V - -  
11 - 4 - + +  --~--'F -4-! - -  

13 + -I-! + +  - - -  
14 !-{-- + ! -{- -+- - -  - -  
1,5 + - 4 -  Jc" - -  - -  

16 t + + ~  + - 4 -  + - -  
1 7  + - 4 -  4-  A- 4 - ?  
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,lurch des Licht war also bei der vorgeschrittene~l Tuberkulose der 
Tiere naeh 10 Lichttagen Mcht zu erreiehen. Es ist mSglich, da~ 
10 Lic'httage ffir die Transformation der Allergie nicht ausveichten. 
vielleic'ht auch desha!b, nicht, weil der Himmel leider meis~ mit 
Wolken bedeckt war und die Tiere nur selten durch l~ingere Zeit 
direkte Sonnenstx'ahlen bekamen. E,s isr aber auoh mSglich, dass die 
Almahme der Allergie dutch die Progression des Krankheitsprozesses 
hervorgerufen wurde, welohe s4eh somit als ein stgrkerer Faktor er- 
wies Ms die allorgiostoigernde Liehtwirkung 1). 

Wir roSe, ten ~tts unseren Resultaten beztiglich Lichtwirkung 
mM Allergie der VersucJhstiere folgendes kurz hervorheben: 

I. Die Lic'httiere reagierten auf die Infektion mit einer grSsseron 
Allergie als die Dunkeltiere. Die Allergie war bei den 
Lic!httieren noch in der 7. Krankheits~'oche erhSht. 

2. Die Allergiv tier Liehttiere stand zu der Progression der 
Krankheit in einem entgegengesetzten Verhiiltnis. Die 
Allergie der Dunkeltiere zeigte mit dem Fortschrciten de~q 
KrankheitsproT~sses einen st~irkeren Abfall als die der 
Lichttiere. 

D ie  M o r t a l i t / ~ t s v e r h ~ l t n i s s e  d e r  T i e r e .  S e k t i o n e n .  

Wir haben spiiter den Pamllelismus unserer Versnche unter- 
brochen, d~ wir ein~n Teil unserer Tiere zu anderen orientierenden 
Vorversuchen verwOlden mussten. Somit waren wir nicht in der 
Lage, au.~ den ~ktionen in bezug der Farben- und Lic'htwirkung 
I~es~immtc Folgvrungen a.uf den GrM der Erkrankung ziehen zu 
k6nnen. 

Trotzdem die akut ablaufende Tuberkmlose der Tiere ein iiberaus 
I)untes pathologiseh-anatomisches Bild zeigt und wir bei dorselben 
~]ruppe beztiglieh der Lymphdrfiseninfiltration, MilzvergrSsserung 
und Fortschreiten bzw. Ausbreitung des' tuberkulSsen Prozesses die 
versc'hiedens~en Verh~iltnisse gefunden haben, glauben wir trotzdem 
behaupten zu diirfen, dass die biologisch.oa Reaktionen iu unseren 
Versuchen die quantitativ mess bare Schwelle mit der Generalisation 
,ter Erkrankuug e rreicht hatten. 

~) Wir mSehton an dieser Stelle die interessanten Beobachtungen yon 
Dr. R u s z n y ~ k fiber die Jahressehwankungen der Anaphylaxio erwtihnen, welche 
schon vor dem Ausbruch des Weltkrieges in unserer Klinik gemaeht worden 
sin& Es erscheint nicht ausgeschlossen, dass bei der Anaphylaxie lthnliche 
Falrtoren mitwirken wie bei der Allergic, und dass somit der Zeitpunkt der An- 
stellung der Reaktionen in den verschiedenen Jahreszeiten einen grossen Ein- 
fluss auf den Ausfall der Reaktionen austibt. 
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Wit' mOohten fornor olme Angabe statistischer Daten bemerken, 
dass die Mortalitiit der w~issen Tiere eine hShere wax als die der 
farbigen, trotzdem wir theoretisc'h infolge der grOsseren Allergie 
bzw. ReaX'tionsfiihigkeit c~er weissen Tiere das Bntgegengesetzte er- 
warteten. 

Sohliesslich erwiihnon wir noch, d~ss die Tiore am Ts der 
Tuberkulininjektionen ~nd in den dax~uffolgenden Tage~ eine gr6ssere 
~[ortalitiit aufwiesen als in dell Ruheperioden. 

Zusammenfassung.  

1. Das zeitliche Erschein~n d~r r e g i o n i ~ r e n  L y m p h -  
d r ~l s e n i n f i 1 t r ~ t i o n e n zeig-te Ms' quantitatives Zeiohen der ana- 
tomisehen I~fl:ubation in bez~g auf die F~rbe und Belichtung der 
Tiere keine Untorschiede. 

Ebenso zeigten sich keine Unterschiede in der Reihenfolge der 
Lymphdr~isensc'hwellung~en. Zuerst infiltrierten sicb die inguinalen, 
~0dann die p~)plitea.len Lymphdriisen. 

Beziiglic'h tier GrSsse der Lymphome ha.ben wir festgestellt, dass 
die inguinalen Lymphdritsen de~ weissen Tiere eine erheblichere 
GrSsse erreichten a]s die der f~rbigen. Diese Unterschiedo standen 
im direkten Zus~mmenha.nge mit der Faxbe der Tiere und erwiesen 
s/oh yon der Belichtung unabhangig. 

Die Belic htung bzw. BestraMung der Ti~re zeigte keinen Ein- 
fluss auf da.s Wachstum der Lymphdrtis.eninfil~ationen. Nur spiiter. 
von etwa dem 17. Tage ~b, zeigten die Lichttiere etwas gr6ssere 
Lymphdrt}senschwellungen als die Dunkeltiere. 

2. Das zeitlie,he Erscheinen d~s P'r i mii r a f f e k t e s lieferte 
uns keinen Anhaltspunkt ffir die Beur~eilung der Reaktions~higkeit 
uns,erer Versuehstiere, da diese nicht in der bereehnetea Zeit and 
in der erwaxteten Weise auftraten, sondern in weiten Zeitab,stS.nden. 
Dio prim~tren Impfgcsehwiire und di,o Lymphdrtisenab,szesse zeigten 
im Lidlte eine grSssere Heilungstendenz a ls im Dunkeln. 

3. Die T u b e r k u l i n r e a k t i o n e n  hatten beztiglich der 
g a r b e der Tiere und der a.llergisr Verl~ltnisse folgendes gezeigt : 

a) die Allergie der weissen Lic~httiere war h6her als die der 
farbigen, 

b) diese Untersehiede waren noch in der 7. Woche der Er- 
krankung experimentell na.d:weisbar, 

c') mit der Progression der E rkr~mkung wa~- die Allergie der 
weissen T iere in Abnatlme begriffen, wiihrend die Allergie der 
farbigert eine Tendenz zur Zunahme zeigte. 
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4. Die Tuberkul inreakt ionen h~tten in bezug auf  die L i c h t -  
w i r k u n g f o l g e n d ~  gezeigt  : 

a) die Licht t iere  r e ~ e r t e n  auf  die in t rakutane  I m p f u n g  mit 
einor grSsseren Allergie wie die Dunkelt iere,  

b) die erhShte Allergie  der Licht t iere  war  noeh in der 7. Krank- 
heitswoehe naehweisbar  1), 

c) die Allergie  erlitt  bei den Licht t ieren mit der Progress ion 
des Krankhei tsprozesses  eine geringere,  bei den Dtm'keltieren da- 
gegen eine st~rkere Abnahme,  

d) die a l lergies te igemde L ich tw i rkung  erwies sieh bei vor- 
ges,e~irittener E r k r a n k u n g  der D u n k e l t i e r e , -  naeh  10 Lieht tagen - -  
als unwirksam, 

e) die w,eissen 
als die farbigen.  

Tiere wiesen eine erhebl ichere  Mortalit~t auf  

2. Serie. 

[ ;be r  den Einf luss  der  Er ] f i ih rung  und  d e r  I n a n i t i o n  a u f  ,lie 
Al lerg ie .  

Bevor  wi t  unsere Vers~che  e ingehend besprechen,  miissen wir 
einige experimcntel le  Fn~gcn einer kr i t ischen Be leuch tung  unt~r- 
ziehen. Diese Fra.g, en betreffen die Beaiehungen des K6rpergewic,htes 
zu flen Mlergischen Verh~ltuissen unserer  Versuchst iere .  Wi r  werden 
(La.hor au f .  exper imente l lem Grund priifen, wie sic~l die Al lergie  
dor Tiere wfi, hrend der ProgTession des Kra.nkheitsprozesses verh~ilt 

1} A n m e r k u n g  wi ih rend  der  K o r r e k t u r :  Die Liehtversuche wurden 
im Sommer 1917 wesentlieh erweitert, indem die Tiere ,ran einer f a r b i g e n  
B e l i e h t u n g  {rot, gelb, grUn, blau) ausgesetzt wurden. Die ausgnfiihrten Intra- 
kutanreaktionen liessen erkennen, dass die allergiest, eigernde Wirkung nieht ejner 
jeden Spektralfarbe in gleicbem Masse zakommt. Die Allergie wurde durch die 
gelben und grfinen S~rahlen nur sehwach beeinflusst, wogegen die blaaen Strahlen 
eine starke allergieerhShende Wirkung entfalteten. Die h~mogenen blauen 
Strahlen vermochten die Allergie st~trker zu beeinflussen wie die bomogenen 
Sonnenstrahlen. - -  Das rote Licht hatte eine atypisehe Wirkung. - -  Auch die 
pathologisch-anatomischen Organveriinderungen waren je nach dei ~ farbigen Be- 
lichtung verschieden. Wir fanden bei den Versuchstieren mit grosser Allergie 
eine leichte Lungentuberkulose und schwere Lebnr- und Milztuberkulose, wogegen 
bei den Tieren mit Allergie eine schwere Lungentuberkulose und leichte Leber- 
und Milztuberkulose zu finden war. - -  Ferner wurden Versuche fiber die Wirkung 
der R ( i n t g e n s t r a h l e n  in Gemeinsehaft mit Priv.-Doz. v. E l i s e h e r  angestellt. 
- -  Grosse Dosen der RSntgenstrahlen ha|ten die Allergie ges'chwiieht, eine hohe 
Mortalit~t der Versuchstiere bewirkt, and zu schweren Organver~inderungen ge- 
ftihrt. Kleine Dosen der RSntgenstrahlen erhiihten dagegen die Allergie und 
setzten die Mortalit~it der Tiere herab. - -  Llber die erw~ihnten Versuehe wird an 
anderer Stelle eingehend berichlet. 
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und soda,nn dig Beziehungen d,es K6rpergewidltes zu den allergisehen 
Verhiiltnissen der Versuchstiere bespreehen. 

D i e  P r o g r e s s i o n  d e r  K r a n k h e i t  u n d  d i e  A l l e r g i e .  
Die Allergie tier kiinstli~h infizierten Meersehweiffehen wurde yon 
R 5 m e r eingehend studiert. Seine kNssise.hen Forsehungon ergabon, 
dass die Allergie mit der Progression der Km~lkheit notwendiger- 
weise nicht parMlel einhergeht, sondern dass sie ein weehselndes 
Verhalten zeigt. Wit mtissen ~us unseren Beobaehtungen aueh jene 
Tatsaehe verzeiehnen, dass sieh das Niveau tier Allergie mit der Pro- 
gression der Kra, nkheit, yon kleinen Sehwankungen abgesehert, nieht 
wesentlieh verfindert hatte. 

Was nun uns:ere Resulta, te tiber die Beziehungen des KSrper- 
gewic'htes zur Allergie betrifft, so ergaben die Versuehe, dass d i e 
S e h w a n k u n g e n  dex  A l l e r g i e  y o n  d e n  S e h w a n k u n g e n  
d e s  K 6 r p e . r g e w i c h t e s  u n a b h g n g i g  s i n d .  Das Gewicht 
der Tiere nahm trotz der Progression des Kraxikheitsprozesses stets 
zu nnd zeigte nur gegen l ~ d e  der Erkra~lkung gewisse Sehwa.nkungen. 
ohne jedoeh cLubei die Atlergie auffallend zu beeinflussen. Fine Aus- 
rmhme bildeteten hierbei nur die graviden Tiere, yon denen wit 
tibrig, ens beriehten werden. 

Unsere einga.ngs erwiihnten Frages,tellungen mit dem I/estimee 
beantwortend, dass .die Allergie bei der aktiven Form der Tuberkulosv 
wiihrend des Forts.chreitens des Kraxikheitsprozesses ihr Niveau zu 
bewallren scheint und nur kleinere Sehwankungen auf.weist, welehe 
yon den Ver~ndertmgen des KSrpergewiehtes, unabhiingig sind, ffehen 
wir a.uf die Bespree'hung un,serer eigenfliehen Vers~aehe in betreff 
des Einflusees der Erniihrung und Inanition der Versuehstiere, au[ 
die allergisehen Verh~ltnisse derselb,en tiber. 

Die Versudm, welehe sieh uuf die Ina,nition bezpgen, haben 
wir uussehliesstich an a.lbinotisehen Meersehweinehen ausgeftihrt, 
welehe wir mit einer 4 Woehen alten Bazillenkultur (Typ. bovin.) 
infiziert tmtten. Die benutzte Dosis betrug 0,005 mg in 0,5 eem 
Suspension. 

Die zweekm~sigste Art des Hungernlassens unserer Tiore war 
eine 'der Hauptprobteme unserer Vers~chsa.nordnung. In lgrmangdung 
yon experimentellen Erfahrungen und mit der frfiheren Mortalit~t der 
Hungertiere rec'hnend, zogen wir diese in ainer grSssere,~l Anzahl zu 
unseren Versnr hera, n a l s  jene der Kontrollem. Anfangs liessen 
wir :die Tiere jeden zweiten Tag hungern. Es lieas sie'h hierbei be- 
obaehten, dass die Beha~ruag der Tiere in den ersten Tagen brtiehig 
wurde, bMd eine treppenfSrmige Verktirzung zeigte, welche veil 
einem l-Iaarausfall begleitet wurde und an Intensit~t st.ets zunahm. 
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Es ~entstanden ka.hle Streifen und grSssere konfluieremde Fliie,hen; 
die Tiere nmgecten siehtlieh ab, verloren ihre Lebhaftigkeit und 
kauerten sich still zusammen. Diese Hungermetho'dik fiihrte jedoeh 
nie'ht zum Ziele, sie bewirkte einen zu ra.piden Vevfall und friih- 
zeitigen Ted dec Tiere, und wit befiirehteten, dass die Mehrzahl selbst 
den Zeitpmlkt der biologisVhen Inkubation nieht eclebt. Wir waren 
~dso genStigt.~ aa~ unserec Vers~ells'm,e/cheSik zu gndern, um so mehr, da 
wir in der Zweiten Woehe de*" Inanitions~ers~ehe auf einmal vier 
Hungertiere verloreu (A 14, A 25, A 17, A 26). 

Der Sc~hwerpunkt unsecec Hungerme~hodik b.esta~d nun yon 
tier Jzweiten Woehe ab in einer dauemden Untevemiihrung. Wit 
versue'hten a.lso nieht dureh H ungertage das Gewieht der Tiere zu 
vermindern, sondern wollten dieses vielmebr dutch die ~glich ge- 
roi~hte, ,aber kalorienarme Diiit im Gleiehgewieht erhaltea. Dutch 
dieses Verfatlren ist es uns g~elungen, die Ube~bleibsel unserer Hunger- 
tiere his zum Versl;reichen der biologisehen Inkubati~)n und aueh 
noeh 2--4 Woehen d~rtiber am Leben zu erhMten. 

Die Tiere dieser Gruppe mSdhten wir mit Rficks~cht da.rauf, 
class ~ie .a, nfanffs und wiiahrend dec Inkubation der Tubeckulose 
hungerten und erst spiis ~tlnterern~hrt wurden, als Hungertiere 
betrae'hten 'und unsere Resultate, die ans diesen Experimenten her- 
vorgingen, ,auf die Inanition beziehen. 

D i e  a n a t o m i s e h e E n t w i e k e l u n g  d e s  t u b e r k u l S s e n  
P r o z e s s e s verlief bei dies:er Gelegenheit nicht so gliieklich und 
typiseh wie in den vorigen Versuchsreihen. Die Infiltrationen der 
Lymphdrtisensehwellungen ersehienen erst naeh drei Wochon, bzw. 
sio wurden .sehon von dec zweiten W.oehe ab tastbar, aber sie ent- 
wickelten sich ersq; in der dritten Woehe naeh der Infoktion weiter. 
Am Orte der Infektiml entsN.nden friihzeitig gros'se und ausgebreitete 
Abszesse, im Gegensatz zu unseren frtiheren Ve~-suchen, we sieh 
nur ausnahms,weise oder ndr naeh Woehen primal.re Impfgesehwtire 
gebildet hat.ten. Selbst die Lebensdauer dec Kontrolltiere war Nne 
viel kleinere wie in den frfiheren Vecsuehsreihen. 

Auch die pa.thologiseh-anatomise'hen Ver~nderungen zeigten ein 
wesentlieh anderes Bild. Die Milz sehwoll nic'ht in so betrfiehtlichem 
~Iaasse wie in den frfiheren Versuchen an ~and zeigt.e mlr hie unh 
da zwischen ihren zahlreiehen Tuberkeln kleinere hiimorrhagisehe 
und nekrotisc'he Partien. 

Die T u b e r k u 1 i n r e a k t i o n e n fielen auth be~tiglieh ihrer 
Qualit~t und Intensit~t viel so'~lwiieher e~us' als wir-erwartet hatten. 
Wit folgerten aus allen diesen Tatsac]ten, d. h. aus der frfih~eitigen 
Abszedierung tier Primfira.ffekte und der Lymphdrtiseninfiltrationen, 
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~us der ~eriagfttgigkeit  und Sehwaehe der Lymphdrtlsenschwellmlgen 
und den Tuberkulinreaktionen, sowie aus dem malignen Ablauf 
der Erkr~nkung, "dass wir die Infektion mit einer unzweekmi~ssigen 
Kul tur  ausgefiihrt hatten. Wir  hal>on n~mliob bei diosen Versuehen 
- -  wie bereits erwiihnt - -  eine Kaxtoffelkultur eines b o v i n e n St~m- 
mes yon vier Mon~ten verwendet. In unseren frttheren Versuehen 
d~gegen, wo wir sowohl an~tomiseh wie biologiseh einen ekl~tafit 
regelm~ssigen Ablauf der spezifisehen Prozo~se beobaehtoten, h~tten 
wir znr Infektion eine vierwSehentliehe Kul tur  vom T yp .  h u m .  
benutzt. 

E i n f l u s s  d e r  U n t e r e r n K h r u n g .  

/ 
/ 

/ . , d .  ~ 

J / 
/ 

o ~  , -  o �9 

Kurve 4. 

L..~... f '  

J 
J 

gut genlthrte Tiere - - ,  unterornrthrte Tiere ..... 

Wir  waxen aber trotz des wenig~r glfieklichen Abla, ufes der Ea'- 
krankmlg doetl in der L~g'e, uns fiber den E influss tier In~mitiorL auf 
die Allergie zu orientieren. So ze i~en  die Hungert iere  gering, ere 
Lymphdrttseninfiltr~tionen Ms die Kontrolltiere (bei normaler Kostt. 

Die Tuberkulinre~ktionen zeigton wegen der ob~l an~ef0~hrten 
Grfinde sowohl bei den Hun~ert ieren wie bei den Kontrolltieren 
die gleie'hen Vertmltnisse. Als wir jedoch die Reaktionen n~e.h 
weiteren zwei Woehen vorgenommen ho.tten, erhielten wir emt- 
seheidende Aufschltisse fiber die Beziehunge~ der Inanition ~ur 
AllergiC. Die gleiehen Resulta.te ergabe,n aueh die 'Puberkuiinreak- 
tionen, welche naeh wei~eren zwei Woehen ~usgeffihrt wurden. 
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Aus dem Vergleieh der gea2tionen war n~mlich die Tendenz 
zu ersehen, da.ss die Allergie der gungertiore im allgemeinen eine 
Enliedrigung erfuhr, resp. da.ss diese sowohl beztiglir il~rer Qualitat 
wie ihres Empfindliehkeitsgrade~ sehwiichere Rea.ktionen aufge.wiesen 
Mtten als die Kontrolltiere. 

Wit h:~b,en uns trotz der eindeutigen Re~l ta . te  diesor Ver- 
suc~sreihen infolge der auss'erordentlichen Wie'tltigkeit dieser auf- 
geworfenen Frage entschlossen, s,elb,e zu wioderholen. Bei der .Aus- 
ftihrung tier neuen Experimente haben wir uns ers*ons fiber die 
Einwirkung tier Untererniihrung auf die Tuberkulinrea.ktionen ein 
Bild z~a vepsc~mffen ges~eht und sodazln die erniedri~e 2rllergio 
der unberenlfihrten Tiere dureh eine daxauffolg~tlde g'berenrSobrtmg 
wieder zu erh6hen g'estreb,t. 

Zu diL~en Vers'ue,hen verwendeten wir 10--10 weisse Meer- 
sc~hweinehen, welehe wir mit einer vier Woehen Mtan huma~nen 
Kultur in einer 3fenge yon 0,007 mg unter den fibti0heal Ka,utelon 
infizierten. Wit' hab,en die Nahrm~g dieser Tiere t~glie~ e,inge- 
sc'hrfinkt, die Kontrolltiere da~egen tib,erern~hrt. 

Die Gruppe tier untererni~tlrten T~ere ze~g'te bald die Sym~ome 
der ta.ts~ohliehen UnterernNlrung,, die Behaarung ver~nderte sich 
in ,der beka~mten Weiae, jedoeh nahmen die Tiore aa Gewieht nieht 
ab, was ja iibrig,ens: nie'ht der Zweek unseres~ Experimentes war. 
Die Kontrolltiere befa.nden sidh dagegen in s'ehSnster /~ntwiekelung. 

Das Kfrpergewicht der Hungertiere Nr. 1--10 betrug vor dem Versuch 285, 
255, 235, 285, 215, 210, 207, 190, 165, 145 g. 

Das KSrpergewicht der Hungertiere Nr. 1--10 beirug nach 3wSchiger 
Untererniihrung 205, 282, 278, 295, 250, 210, 215, -- ,  255, 175 g. 

Das KSrpergewicht der KontrolItiere Nr. 1-  10 betrug vor dem Versuch 295, 
280, 265, 215, 205, 190, 175, t72, 165, 185 g. 

Das Kfrpergewicht der Kontrolltiere Nr~ 1---I0 betrug nach 3 Wochen 350, 
355, 295, 275, 280, 265, 282, 255, 200, 222 g. 

Die lnfiitr~ttionen der inguinalen LymphdtqiSe~l bzw. ihre Gr6sse 
und Wa.c~hstumsgesehwflldigkeit ist aus der Mittelkurve b,zw. aus 
der Kurventabelle Nr. II! ersidhtlieh. 

Es erffab s4eh daher ganz zweifellos, dass die unterern~hrten 
Tiere tyez~glieh ihrer anatomisehen. Verfinderungen stark tfintor den 
gutern~hrten T~eren blieben. 

Naeh Ablauf der biologischen Inkuba.tion haben wit dann die 
Tuberkulinimpfung~n vorgenommen, welehe ebenfalls oindeutig ge- 
z, eigt hat-ten, da.ss die Allergie der Hung~rtiere eine Erniedrigtmg 
erftthr. 
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Die  Tiere  gaben auf  die In trakutan impfungen  folgende Reakt ionen:  

Hunger -TierNr .  1 + + + !  + + Kontr.-TierNr.  1 ! +  + + !  ! +  + !  + 

I ,  

,, 2 + + +  + 4 -  . . . .  2 ! + + + ! ! + + ~  
., 8 + + + .  , 7- ,, ,, 3 + + + !  + - ~ - !  

,, 4 + + ,, ,. 4 + + + + +  

,, 5 + + . . . .  5 ~ + + + !  + +  

,, 6 + + + + +  - ,, ,, 6 ! + + + !  + + !  

,, 7 + +  + . . . .  7 + + ~  ! + + !  

,, 8 + + +  ~ ,, ,, 8 + - ' - = ' ,  < . ~ - - ' .  
,, 9 + -t : . . . .  9 - + 

,, 10 + + +  + + - ~  ' ,, ,. 10 + + + !  + + I  

Nach Abschluss 4er ersten intrakutanen hnp,fungen habeq~ wit' 
dann die Hunger t ie re  ~uf norma.le Kost gesetzt bzw. diese z'u tiber- 
orniitaren versudht. Die Beha.arung der T/ere zoigte sehon imeh 
einigen Tagen ein Waehstum, sodann erreichte sie ihren urs'priing - 
lidhen Gla,nz trod GrSsse ba, ld wieder, und die T/ere wiesen allm~hlieh 
eine gute Entwickelung auf . '  Unsere in tmkutaaen  Imp,fungen, wolehe 
wit nun in tier ftinften Kra,nkheitswoe~e bzw, na.eh zweiwSehe~lt- 
l/Chef guter  Erniihrung der Versuchstiere ausgefiihrt hatten, zoigten 
~uffallend sehSn, wie die erniedrigte Allergie der Hungert iere  dutch 
die gute Erniihrung wieder zu erhShen war. 

D i e  Tiere gaben nun folgonde Reaktionen auf die Intrakutanimpfungen: 

Hunger-Tier  Hr. 1 ! +  + + I  ! + + !  
. . . .  2 + + + !  + + !  
. . . .  3 I + + + !  ! + + !  -: 
. . . .  4 + + +  ~ + .  -- 
. . . . .  5 ! + + + !  + + I  --  
. . . .  6 ! + + + !  ! + + !  - -  
. . . .  7 + + !  + + ~  -- 
. . . .  8 ! + + + !  + + !  - -  
. . . .  9 ~ + + + !  ~ + !  - -  

. . . .  10 ! + + + !  ! + 4 - + I  - -  

SChliesslich untersuehten wir noch den Einfluss der In~nitio~l 
~mf die Allergie be/ Tieren mit s'taxk vorges0hrittener Tuberkulose. 
Zu diesen VersuChen verwendeten wit  7 Meersehweinehen. welehe 
wit  ve t  zwei Mong.ten mi t  einer Kul tur  vom Typ,. hum. inf izien 
hatten und w.elehe seitdem stets gut ernahrt  und gepflegt wurden. 
[n unserer n~ehs,ten Tubelle ha.ben wit  das KSrpergewieht  der Tier,, 
be/ tier Infektion und am Anfan~e der Hungerper iode oingetragen. 

Die TSere hmigerten ztmiiehst an jedem zweiten Tage, nach  
zwei Woe!hen jedoeh h~,ben wir  die Hunger ta~e ausg'eset~t und 
die T/ere untererniihrt. Wir  lmben wiihrend dieser Hungerperiod~ 
his zum Beginn der Tuberkulinreaktionen die T/ere C 8, C 9 
und C 17 verloren und haben somit die Reaktionen nu t  an vier 
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Tieren ausftihrml k6nnen. Trotadem wir wegen der geringen Zahl 
unserer Vers"aehstiere mid aus unseren Beobaehtungen kein end- 
g'tiltiges Resultat verzeic~mn wollen, mSehten wir behanpten, dass 
die Allergie die.~er Tiere wiihreud der Hungerperio.de eine Steige- 
rung" erfuhr. 

So  r e a g i e r t e  das  T i e r  

Nr. 1 vor dem Hungern ! §  + .+! u_, +, 
nach dem Hungern + § + § § §  

Nr. 2 vor dem Hungern + + + !  + + ,  
naeh dem Hungern + -}-! § + ! ,  

Nr. 3 vor dem Hungern + + + + + ,  
naeh dem Hungern -t- § -]- + q- + -;- + .  

Nr. 4 v o r d e m  Hungern ! +  + q-!  q- q-, 
nach dem Htmgern + -}- + + + --~ + + + -{- + +. 

Mit R,iieksicht auf die  ga'osse Mortalitgt der Tiere hab.en wir 
leider diese Versuchsreihe abschliessen mfissen. Bei dem Vergleich 
der K6rpergewichtsverhiiltnisse vor und nach dem Yersuch kSnnen 
wir jedoch feststelle,n, dass die Tie.re, .obawar sie eine staxke Gewichts- 
abnahme zeigten, ihr anf~ngliches K6rpergewicht nach der Hunger- 
periode noch immer nicht erreicht hatten. 

Das urspriingliche KSrpergewicht des Tieres 
Nr. 1 bet~rug 242 g, am Anfang d. Hungerns 350 g, am Ende d. Hungerversucbs 250 g, 
Nr. 2 , 226 g . . . . .  360 g . . . . .  240 g. 
Nr. 3 , 253 g . . . . .  400 g, . . . .  270 g, 
Nr. 4 , 187 g, , , , , 290 g . . . . .  205 g. 

15S scheint daher wahrscheinlictl, dass da.s Abh~lgigkeitsverhiiltnis 
des KSqoergewichtes and der Allergie erst bei einem Gewichtsminimum 
beginnt, welc,hes durch unsere }tm,.ger~wiere noch nioht erreicht wurde. 
Wit  batten auch vorkin gesehen, dass die Schwankungen der Allergie 
yon denj~nigen des normMen K6rpergmridates unabhs sind. Wir 
halbert es daher ffir wahrs~c~min]ich, dass sic'h die allergieerniedrigende 
Wirkung der Inanition bei unseren Tieren mit fortge~hrittene~ 
Tuberkulose des~halb nie'ht entwiekeln konnte, v~eiI ihre KSrpem- 
gewidhtsabna.hme noeh nieht die Grenze erreicht hat.t< wo die 
allergieenfiedrigende Wirkung dot Inanition beginnt. 

Z u s a m m e n f a s s u n g .  

Die ,~esultate unserer Versuche bez, iiglich Ernghrung, Inanition 
und AHergie unserer tuberkulSsen Tiere mSchton wir im folgenden 
zusammenfassen : 

1. Die AllergievergncLerungen nern~t  gefiittert~T Tiere gingen 
nidht paxallel mit  tier Progression des Kmnkheitsprvzesses 
und waxen yon, den ,Sdlwankungen des KSrpergewichtes 

Beitr~igo zur Klinik der Tuberkulose. Bd. 41. H. 1 u. 2. 
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un~bh~ingig. Wiihrend das K6rpergvwidlt mit dem Fort- 
sehreiten des Krankheitsprozesses stets zunahm, blieb die 
Allergie a, uf fast konsta.ntem Niveau erhalten und aeigte 
nur geringe Se~hwomkungen. 

2. Die Infiltra.tionen der inguinMen Lymphdrtisen waren bei. 
den Hunger- und untererni~hrten Tieren kleiner wie bei 
den gutgenii.hrten Kontrolltieren. 

3. Die Allergie wurde dureh Inanition und Unteremiihrung 
erniedrigq:. Die Tuberkulinreaktionen waren bei dml 
Hunger- und nntorern/ihrten Tieren beziiglieh Quailitat, 
Quantitiit und Fanpfindhehkeitsgrad viel schw/ieher als 
b,ei den gutgena, hrten Tieren. 

4. Die erniedrigte Allergie unterern~thrtav Tiere wax dureh 
eine gute Emghrung zu erh6hen. 

5. Die Abmagerung tier Tiere mit fortgesehrittener Tubea'- 
kulose wax mit k.einer Aller~evermingerung verbundeql, 
im Oe,gens~tz zeigten dies, e (lie Zmmhme ihrer allergise]len 
Fghigkeiten. 

3. Serie. 

l~asuist ische Bei trgge  z u m  ~'erhalten tier Allerg'ie wiihrend und 
naeh der Graviditiit der Versuehst iere .  

hn Zusammenll~ng nlit unseren friiheren Ausftihrungen mSchten 
wir a.us den zahlreichen Beobacfitungen an graviden Tieren z:wei 
Fi~lle herausgreifen, und die~e einer ni4hereu Bespreehung unter- 
werfen. Wir bea.bsidhtigen tibrigens diese VerhNtnisse aa graviden 
Tieren noch in sysr au~gebauten Versuchen zu studiere~. 

F a l l  I. Am 7. Juli 1916 wurde d~a.s Tier mit 0,00S mg humaner 
'fuberkulosekultur subkutan geimpft. Das Anfangsgewic,ht des Tieres 
betrug 582 g. Da~ T~er wurde stets gut gefOttert und bef~nd sich 
in einer gleichm~ssigen T~gesbeleuchtung. Das Tier erhielt die 
Tuberkul!nimpfung am 27. Juli mit folgendem Result~t: 

Re~ktion auf 0,02 ecru T~tberknlin l @ T @! 
0,002 eem Tuberkulin l @ - r  ! 
0,0002 ecru Tuborkulin ! q-  q-! 
0,00002 ccm Tuberk~lin 

Das Gewieht des Tieres zeigte b.is zu diesem Zeitpunkt nut 
kleine Schwankungen, welehe denjenigen der normalen entspraehen. 
Sein KSrperg'ewieht betrug ~m 30. August bzw. in der aehten Woehe 
der Erkrankung dasselbe wie am Anfange des Versuehes. 
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Da~s Tier erhielt die zwcite Tuberkulinimpt'ung a,m 10. August. 
Wir hab,en aus den Reaktionen fes,tsteUen k6nnen, dass die allergi- 
schen Fiihigkeiten unveriingert blieben und remit die Rea.ktionen 
mit den vorigen bezfiglich QuMitgt, Intensitgt und Empfindliehkeits- 
grad fast iibereinsfimmten. Das Tier reagierte auf 

0,02 eem Tuberkulin mit ! @ -}- -}- ! 
�9 0,002 cent Tubarlrulin mit ! ~ -~- ! 
0,0002 eem Tuberkulin mit ! @ @! 
0,00002 ecm Tub,erkulin 

Das OewiCht 4e~ Tieres betrug bei dieser G~legenheit 600 g. Wit' 
mOchten jegoch nicht verhehlen, dass' wir infolge der grossen Zahl 
unserer Vers'ucihstiere versgumt h~tten, cta,s Tier vor der Infektion 
aouf seine Oraviditiit zu untersueh,en. Wir waren also fiberras.'eht. 
Ms das Tier 10 Ta,ge nadh der Tuberkulininjektion am 21. Allgust 
bzw. am E.nde der see'hsten Woehe der Erkraakamg zwei Junge 
wa,rf. Das eine wurde leider dure~h die anderen im Kiifige befind- 
lichen Tiere get6tet, dem sie na~ehher die Beine und Ohren a.bfpassen. 
Trotz4em war aber sowohl iittsserlie,h Ms' auch dure'h die Sektion 
die vollkommene Reife des Tieres, festzus~ellen. Da.s aa{dere blieb 
am Leben und war ein sehSn entwickeltes Albino, welches wit' 
nun mit seiner ~[utter isoliele.en mid vorzfiglieh verpflegten. 

Die All.ergie des .~Iuttertieres~ sa.nk nach de.r Geburt auffallend 
sdmell a.b. Die Tuberkulflweaktionen, welehe am 24. August vo.-- 
genommen wurden, zeigten schon ~uf eine hera.bgesetzfe Reuktions- 
fghigkeit des Tieres und zeigten im fibrigen folgende Werte: 

Reaktion auf 0,02 c'em T~berkulin ! @ @! 
0,002 ecru T~berk'ulin @ @ ! 

I 0,0002 eem T~berkulin -1 j 
0,00002 ecru T~berkulin - -  

Da,s Gewieht des' Tieres betrug 8 Tage naeh der Geburt (am 
28. August) 500 g, sein KSqoergewicht vergnderte sieh a.lso trotz 
des Oewichtsverlustes, welches da,s Tier infolge der Oeburt erlitten 
ha~tte, unbedeutend. 

Die Tuberkulinrea.ktionen, wele:he am 14. September vorgenom- 
men wurden, zei~en yon neuem eine rapido Abnakme der Allergie. 
Das Tier reagierte auf 

0,02 eem T~berkulin mit @ @ ~- 
0,002 ecru Tuberkulin mit @-t -  
0,0002 ccm Tuberkulin mit - -  
0,00002 e,cm Tuberkulin mit - -  

3* 
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Da~s Oewic]lt des Tieres b,etrug hierbei (am 17. Septecnber) 
435 g. 

Das Tier reagierte am 4. N'ovemb,er nur noch auf eine Kon- 
zentr~tion yon 0,02 g Tuberknlin, und zwax mit der schwiiehsten 
Form: @. Am n~i~hsten Ta.ge s,ta.rb, das Tier mit einem KSrper- 
g, ewicht yon 320 g. 

Die Lebensd~uer des Tie.res betrug somit 89 Ta,ge. Wir fanden 
I).ei tier Sektion in den Lungen teilweise isolierte, teilweise ken: 
fluierende, betr~chtliehe Herde mit zerstreuten miha~ren Ka~vernen. 
Die peribrondhialen Lymphdriisen waren bis zu BohnengrSsse in- 
tfltxiert. Die Milz wies besonders an der Peripherie fibe~ll  grosse 
Blutnngen und nekrotisdhe Herde tmf, ihr Gewicht betrug 4 g. 
Irt der Leber h~ben wit ebenfa,lls efilo ausgebreitete Tuberkulose ge- 
funded1. In den Nieren w~ren einige intransparente, grau-weisse 
Kerdchen zu linden. 

F a l l  II. Das Tier w n  rotbrauner Farb,e und yon 589 g 
K6rpergewieht wurde, wie alas vorige, o~m 7. Juli mit einer humanen 
Kultm" in oiner Dosis yon 0,008 mg infiziert und befand sich ebenfMls 
azn Tag;eslieht. Das Tier erhMt stets gute, gemisehte Kost. Das 
(~ewieht des Tieres zeigte eine a, llm~ihhehe Zunahm6. Am 30. Juli  
wog d~s Tier 675 g. Die, Tub~rkulinreaktioneh, wel6he 3 Tage 
vorher (a, lso am 27. Juli) ausgeftihrt wurden, zeigten folgendes 
gesulta,t : 

Beaktivn auf 0,02 cJcm Tuborkulin ! _i. ~_, 
�9 t I L 

0,002 eem T~l:erkulin ! : - ! 
0,0002 e.em Tuberkulin 
0,00002 c~m %lberkulin - -  

Da~ Tier entwickelte sich aueh weiter g'ut. Sein K6rp.ergewieht 
,vaa" am 5. August 687 g mid die Tuberkulinreaktionen zeigten eine 
intensive Zuna.hme seiner Allergie an, wie dies aus den ni~chst- 
a.ngefiihrten Tuberkulinreaktionen ersic]ltlieh ist: 

ge~ktion a.uf 0,02 e~m Tuherknlin ! -i- @ -t- ! 
0,002 corn Tuberk~lfll --- --F- =- '  
0,0002 c~m Tul;erk~alin l @ d_, 

0,00002 cem T uherkulhl ! @ @ ! 

Da.s Tier abortierte am 13. August. Ein gros.ser Teil des F6tus 
wurde aufgefressen, so da~ss wit die wahrseheinliehe Lebems.dauer des 
Tieres leider nieht feststellen komlten. Da.s' K6rloergewieht des Tieres 
naJam naeh 4era Abort auffallend ab. Es wog a n  20. August 610 g, 
am 28. 585 g. Die Tuberkulinreaktidnen, welche 11 Tage naeh 
dem Abort (a.m 24. Augnst) a,usgeffihrt wurden, zeigten sowohl 
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beziiglich der lntensiti~t wie der Empfindliehkeitsgrade eine starke 
Abschwiiehung der :Mlerg'ie. Da.s Tier reagierte niimlieh auf  

0.02 c:em Tuberkulin mit -'. ~ 
�9 i I 

0,002 ecru Tuberkulin mit - .  _L, '_ 
0,0002 cem Tuberkutin mit -~--i 
0,00002 ccm Tub,erlculin mi t  - -  

Da.s Tier wurd,e in ra,sdlem Tempo hinfiiitig, am 27. September 
re~gierte da.s Tier auf eine Konzentration yon 0.02 cem Tubarkuhn 
mit ' f - -  " 

Die tibrigen Konzentra.tionen hatten keine Reaktion hervorg'e- 
rufen. Da.s Tier sta.rb am 2. Oktober mit eittem K6rpergewie'ht yon 
410 g. Da.s Tier ha tte als.o eine Lebensdauer yon 86 Taken. Die 
Sektion zeigte a,uch hier eine a.usgebreitete vu)enrutos,e der I)riisen, 
Lunge und Mi]z,,da.s (~ewio']lt der letzteren b~tru~ 4,5 ,a'. 

Es wax b,ei .un~eren Tieren a.uffallend, a) dass sic die, Gr~vidit~t 
trotz dcr schwers~en lnfektion mit guter KSrperkrfft  trugen, b,) dass 
(lie Allergic ira. ersten l:Mle in dbr dritten mid f~tnffen Woe,he der 
grkra.nkung mlve:r~ind.ert blieb, *ira zweitt:n Fa]le jedoeh eine, Er- 
hShung derselben ~ufwies. Die Allergie unsere~s ersten Tieres be~ 
gann nae'h tier Geburt abzun~hmen und sa.nk mit dem allmfihliehea 
gerfi~.lI der I(Srperkriifte fast ,auf 0. Im zweiten Falle war die A.b- 
sehwiichung der Aller~'i,, tJnd die ~':~.t)id~ ~ (;ewiel)ts:a.l).na~me des Tieres 
ellen fa.lls a.uffallend. 

Wit" vergqichen nun die Anfa.ngs- und Endgewiehte. derjehixea 
Tiergrupp~n. welche uns,ero b, eiden Tiere ~ls Hitglieder enthielten. 
Wit" ersa.hol~aus den Dat.ell, das~s die Abnahme des Kiirpergewichte~ 
bei keinem Tiere so auffallend erfolgte, als .bei unseren gTaviden. 
Tieren, ja (ht.ss s,~g'a.r das (~ewie~tt siimtlieher Tie.r(~ tr~tz Progression 
der Krankhoit fit einer Zunuhme b,egTiffen war. 

Dass bei unseren graviden T~ere.~t die allm~hliehe Abnahnf(, (h~r 
Allergie nie'ht mtt der Progression der Kra.nkheit parallel TinT, 
darilber wurden wir-dut:eh die Tuberkulinreaktionen bei Vier anderen 
Tieren iiberzeux.t , welehe sieh in derselb~m Grupp,e befanden und 
~mdl ungefiihr eine gleiehe' Leb,ensda.uer w'ie jene 1)o~aas~e.n. 
Das Tier C..,, Lebensdauer 92 Tage ,  r e a g i e r t e  k u r z  

vo r  s e i n e m  T o d e  m i t  . . . . . . . . . .  - -:- _: : .,_ 

Das  T i e r  C4, L e b e n s d a u e r  S1 T a g e ,  r e s g i e r t e  k u r z  
w)r  se inem Tode  mit :_ + , + , v 

Das T i e r  C~, L e b e n s d a u e r  76 T a g e ,  r e a g i e r t e  k u r z  

v o r  s e i n e m  T o d e  m i t  _~_ _~ ! /_ + ! 

Das  Tier C~, Lebensdauer 81 Tage,  reag ier te  kurz 
v o r  s e i n e m  Tode  mi~ . . . . . . . . . .  r _- _, : + _ 
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Demgegeniiber reagierten die graviden Exemplare (C~ und Cn) von Lebens- 
dauer von 88 bzw. 86 Tagen vet dem Tode nur auf eine Konzentration mit -{-., 
bzw. + + - - A - + + ( ? ) .  

Wit ersehen daher aus tier Zusammenstellung, dass wir aus den 
~dlergischen Yerl~lLnissen dieser nieht gTaviden Tiere tiberhaupt 
nicht auf ihren bald erfolgten Tod schliessen dtirfen. 

Es. geht daher aus unseren Betrac'htungen tiber den Einfluss 
der Gravidi~t auf die Allerg% der Tiere klar hervor, dass tier 
Allergiesturz und die Hinf/~lligkeit der Tiere nae'h der Gebnrt (bzw. 
nacti dem Abort) begann,-wodureh dann tier Ted der Tiere dureh 
una.ufhMtsame Progression der Krankheit "erfolgte. 

4. Serie. 

Uber  die E i n w i r k u n g  des  B e n z o l s  a u f  die A l l er~ i e .  

Vor ,etvea zwef Jahren liess Prof. v. K o r ~ n y i VersuOhe 
iiber die Einwirkung des Benzols auf die Allergie yon tuberkulSse~ 
Mensohen vornehmen.-Diese Versuche werden wit im zweiten 
Ka.pitel unserer Arbeit eingehend besprec~ten und erw/ihnen an dieser 
Stelle nur, 4ass wir bei diesen Versadmn die P i r q u o t sehe Kutan- 
rea.ktion in verselhiedenen Konzentrati,onen vor und nach der Benz~l- 
b,~handlung ausftthrten, und urrs tiber die allergiseqqen Vertli41tnisse 
durc,h die Qualit;4ten and GrSssen tier einzelnen Reaktionen orien- 
tieff~en. Diese Vor~'ers~u~he sehien:en uns zu be~eisen, d~ss kleine 
Benzoldosen die Allergie erh6hen, .grosse Dosen sie dagegen er- 
niedrigen. 

Wir hubert nun unsere Versuehe dermassen angestollt, dass 
wir verschiedene Tiergruppen gleiehz~itig mit kleinen, mittelgrossen 
.und grossen Benzoldosen behandelten. Wir mSe'hten davon absehen, 
fiber die Versue,he, welehe an mehr Ms 70 Tieven angestellt wurden. 
eingehend zu referieren und mSe'hten unsere Erfalarungen nur in 
gedriingter Form mitteilen 1). 

V e r s u e h e m i t  k l e i n e n  B e n z o l d o s e n .  Diejenigen Tier- 
gruppen, welehe einer Benzolbehandlung mit kleinen Dosen unter- 
worfen wurd, on, erhielten t/~glidh 0,003--0,005 g Benzol subkatan. Sie 
zeigten we4er a~latomisch noeh b,i.ologiseh ein anderes Verhaltea 
als die Kontrollen. Diese Tiere vertrugen also gut alas einvorMb,te 
Benzol und zei~en keine siehtbaren Zeichen der Benzr 
Das Benzol wurde w/ihrend Woehen bzw. wiihrend Monaten t~glieh 
bzw. zweit~glieh verabreieht. Die TuberkulinreaktSonen z,ei~en in 

~) Auch bei diesen Versuchen hatten Frl. Dr. Breuer  und Dr. R o s e n t h a i  
eine gef~llige Hilfe geleistet, woftir ich ihnen an dieser Stelle verbindliehst danke. 
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tier dritten Woche der Erkraakun g oine Erh6hung dot Allergio an. 
Diese allergiesteigernde Wirkung der kldnen Benzoldosen konnte 
sparer nicht nachgewiesen werden. - -  Die Mortali~t tier Tfere war 
nicht gross, die Gowichtszunahmen zeigten eirten normale~l Verlanf. 
Die Sektionen der Tiere zeig'ten nhaJ;rosk.opiseh kehm auffallenden 
Besonderheiten. 

V e r s u c h e  m i t  g r o s s e n  B e n z o l d o s e n .  Diejenigen V~-- 
suc'hsr welche ~glich bzw. zwei~glieh 0,50 g Benzol erhiolten, 
zeigten im Anfa~lge einen Verlust des Ha~rglanzes, s,odann wurdon 
die ~ bvachig. Die Tiere verloren bald "ihren Appeti~, magorten 
ab und wiesen eine botr~chtliche Mortali~t auf. Die Verfolgnmg 
d er aw~omisch~n l(erfinderungea dutch die Betastxmg der ingu/nalen 
Lymphdyfiseninfiltrationen erwies sic'h bei diesen Tiore~ Ms un- 
ausfiihrbar, d~ an den Injektionsstelleu bereits yore 10. q/age ab 
ausg,ebreitete Infiltrationen in cter Haut bzw'. in dem s~abkutanen 
Bind.egewebe auftraten, welc'he sich 'bald auf 4on ganze~l Ober- 
k6rl~er der Tiere a.usbreitet~n. Infolged~asen war u_ng die gena, uo 
Kontrolle der Lymphdriiseninfiltrat/onen durch die Betas%un~ un- 
m6glich geworden. 

Die AUergie dieser Vers~r ze~gte bei der Aus:iiihrung der 
intrakutanen Tuberlculinre~ktionen eine starke Abnahmo. E,s ble~bt 
abet dahingestel]t, inwiefern dieso Abnahm(~ auf oino Benzolwirkung 
und inwiefer~l sie auf die ontzfindli0hen Prozesso ~riickz.uffihron 
i~. Dio H,uut 4or Tiere erlitt doch schwere Ver~inderung~en, so 
da.ss se[bsr dio Intrakutan-Impfung~n in oxakter Weise sdhwer aus- 
zufhhren waren. Die Tuberkutinreaktionen, welt'he somit auf einer 
entziindlich ver~nderten Haut ,der Ti.ere entstanden, zedg'ten keines- 
fails die r Reak~ionsbdlder. Die Frage - -  bezitglich de,' 
Einwirk-ung yon grossen BonzoIdosen auf die Allergie der Ver9uc'hs- 
tiere - -  ist also ;na~'h unseren ~fahrm~gen exp.erimentell recht 
schw'er zu entscheiden und erfordert g'ros~es Tiermatorial. 

Und nun noch einige Wort~ fiber den Sek-tionsbefund unser~r 
Tiere. Die entziindlichen Prozesse in der Haut und in dean s~b.- 
kut~nen Bindogewebe ffihrten oft zu stecknadolkopf- bis ]insengrosson 
H~morrha~en. Die Haut wax durch eine breite Fibrinschicht mit 
den oberfli~hlichen Faszien verklebt. In den inneren Orgaaen, wie 
Lunge~L Nebennieren, Diinn- un,d Dickda, rm, waren kleiner~ und 
grSssere Blutungen yon etw~ LinsengrSsse zu ffi~den. Ausserdevn 
~av meistons eine ausgesprochene Atrophie dor Magenschleimhaut 
vorhaaden. 

Im folgenden soll noch f iber  die Versuche berichtet werden. 
welehe mit m i t t e l g r o s s e n  B e n z o l d o s e n  ausgeftihrt wurden. 
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Dio Wirkung  der mittelgrossml Dosmn (s. u.) bestartd in einer Herab- 
setzuIlg der Allergie unmre r  Veraudlst iere.  Die Einwirkung diesel" 
Dosen liess SiCh n u t  bis zu einer boskin=nten Zeit naehweisen, 
sp~tter sehienen s~e ganz ohne Wirkuug  au sein. Die hffektion der 
Tiere gesehah am 4. Dezember 1.916 mi t  einer vier Woeheu altml 
Kul tur  (yon hnmanem Typus) in  e i n o r  Hemg,e yon 0,005 mg s~abkutaa. 

Das Ki~rPergewieht der Benzoltiere Nr. 1 - -8  betrug 825, 265, 205, 180, 125, 
160, 160, 155 g. 

Das  KSrpergewicht der Kontrolltiere Nr. 1 - -8  betrug 285, 255, 235, 215. 
145, 165, 135, 220 g. 

Die Behandlung der Tiere verlief a uf folgende Weiso: 
yore 2. Dezemher his 22. Dezember 1916 t~glich 0,10 Benzol subkutan 

,, 22. ,, ,, 25 . . . . . . .  0,05 . . . .  
,, 25. , 6. aanuar . . . .  0,10 . . . .  
,, 6. Janu';r ,, 24 . . . . . . .  0,10 . . . .  

Die erste Tubei 'kul inimpfmlg h~tben wir aan 24. 1)ezembe,r v o f  
genommen. Leider sind diese Impfungen  n id l t  e r fo lgrdch  ausge- 
fa.llen, do~ die Tiere einige Tage kindurctl,  infolge you Hange! a~t 
Grtinfutter,  welc'hes jetzt ill den Kriegszeiten nur recht schwer z:u! 
b~'ziehen ist. gehungert  ha,tten. Wir  haben bei dieser Impfungs-  
serio keine s ta,rken Wirkungen des Benzols auf  die Allergie be- 
ol~am'hten k6nnen. Die Tuberkul inimpfmtgen,  welche wit  am 8. Jan. 
1917 vorna.hmen, Ms die Tiere bereit~ .wieder gut g'e'n~hr~ wer&~n 
konnten, z eigten auf  eine .<c.hw~iel~ere Alleraqe din' Benzoltiere gegen- 
til)er dcu Kontrollen. 

Benzoltiere Kontrolltiere 
Nr. 1 !w- -k + !  q- + !  --?  Nr. 1 ! + - - ? ! !  q- 

! ~ + - t - !  + §  + + ?  2 - ' ~  q-! + 
3 + - - - ? ' .  -~- + !  -- a ! a _ +  q_! + 
4 -i- . - - - ! !  + + !  + .: 4 ! - - -  q-!  q- 

6 -~-!-! + 4  6 '.'. : q? -5 
7 ! '- -4-+ 7 !-: - q-'. + 

+ 
L. 

+ 
:5 + § ,-F + q- 8 ! + +  ~ - ! ? + - F ?  

Jedoeh blieb das Benzol nach weiteren zwei Wochen wirkungs- 
los, die behaudelten Tiere reagiecten mit  don Kontrollen in gloieher 
St~rke. 

l~:beraus h~teressante Beobachtungen haben wit  iiber die .~I o f -  
t a 1 i t g t s v e r h fi 1 t n i s s e der Tiere gemaeht. Die Bmlzoltiere batten 
niimlieh stets eine viel geringere MortalitSt als die Kontrolltiere. Die~ 

lhergruppe 1, welehe mit kho~e~ b.ezog sic'h na.tOrlich nur  auf  jene ~" i 
und mit tdgrossen Benzoldosen beha.ndeIt ~,qu'den, da die Tier< 
welchen grosse Dosen einverleibt wurden, Nne friihe und hohe 
~[o,'ta.litfit aufwiesen. 
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Unsore Erfa.hrungen k urz zusa.mmenfassend, mOc~hten wir 
folgendes hervorheban : 

Die Allergie wurde dutch gros.s,e Benzoldosen st~rk geschwiieht 
und selbe be~drkten eine frahe und grosse ~{ortMi~t de.r Ver- 
suehstiere. 

Mittelgrosse Dosen s~eihw/iehten a.nfangs die Allergie, spiitea' er- 
weisen sie sidl jedoeh, wa.hrseheinlieh infolg~e eingefretener Benzol 
g'ew6hnmlg, unwirlrsam. Die Lebensda.uer der Tfere war hierbei 
Nn,e grSssere Ms jene tier Kontrollen. 

Die Boha,ndlung mit kleinen Benzoldosen bewirkte anfangs und 
voriiberg'ehend eine Steigertmg der Allergie. Die Lebensd~uer dieser 
Tiere wa.r ebonfatls ]~Sher a.[s jene tier Kontroll.en. 

5. Serie. 

|~ber die E inwirkung  yon org~tnotherapeutisehen Dri isenextrakten 
~tuf die Ailergie.  

In dies.ev Vers.uchsreihe Ira.ben ~x.~ir den Einfhc~ f,~lgender 
I)riisenextrakte gepr/ift : 

Thyreoidin PoeM, 
(~landuovin Richter, 
(~la.nduitrin Rio]lt,er. 

Diese Versud~e w u r d ~  i~ffolge des gros:so~t ~'im~gels an Meer- 
schweinehen nur a~l Oruppen mit je 5 Hi~g'tiedern aus~efiihrt. Leider 
fa, nden wit" keine Ausweis,e fib,or die D osierung der angewandten 
Organextra.kte bei langda.uernden VersuOhen vor. WJr musston also 
d~von absehen, unsere Tiere mit b.estimmten einheitlichen Dosen 
zu b.ehandoln und ha.tten urts vorher in Vorvers, udhen bezfig]ieh der 
Totcranz unsorer a.ng'ew~mdten PrS, p,arate orientiert. Die~o Vorver- 
sudle ttberzeugten mls d~von, da.ss wir die Versuehstiere 3--4~ Woehe:H 
la.ng sicherlieh a,m Leben erha.lten kSnnen. Naeh_her gingen wit 
dann a.uf die eigentlichen Versuehe an infiziert,en Tiercen fiber. 

V e r s u c h e  m i t  T h y r e o i d i n .  

Uber die Behandlungsweise der Tiere we,rden wit weiter unten 
b eric'hten. Die Tiere wurden 9 Woehen la.ng nfit diesecn Organextrakt 
behandelt. Es war auffallend, wie gut  die Tiere das oinve'rleibte 
Extrakt vertrugen, sie ~eigten w~hrend tier Applikation des !~itteds 
kein a, uffallendes Verhalten. Wir hab,en nur mlmittelb~r, im An- 
schluss an die Injektionen eine gewisse Unruhe der Tiere b,eobachtet. 
~ol<~he jedoeh na,ch erfolgter Injektion t~ld aufhSrte. Die T~ore 
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entwic'l~oRen sich im Ver luufe  dor Erkrankm~g obenso.gatt wie die 

Kontrol]en.  Wi r  sehen in  der ni~chs~n T~belle das Anf~ng-  und  

En4gewidh t  der Tiero. Die D~uer  des V,ors~che~ be t rug  67 Ta.ge. 

Die Tiere en twickel ten  sieh wiihrend der E r k r a n k u n g  gut  (Nr. 1. 

3, 4, 5), ein T~er  zeigte jedoeh (Nr. 2) k a u m  eine Gewieh t szunahme  

und  dieses' ver loren  wi r  am 29. J anua r .  
D e s  Kiirpergewicht  betrug vor  und naeh dem Versuch bei den behandelten 

Meersehweinehen  Nr. 1 215 bzw.  390 g 
,, 2 265 ,, 300 ,, 
,, 3 295 ,, 340,, 
,, 4 165 ,, 250 ,, 
,, 5 280 ,, 860,, 

Die Beha~ldlung der Tiere  mi t  dem Sch i lddr ik~nex t rak t  wurde  

n~ch der ersten T u b e r h f l i n i m p . f n n g  begonnen ,  und  zwas" erhie.lten 

die Tiere 
vom 26. Dezember 1916 bis 8. Januar 1917 titglich 0,50 ccm Thyreoidin 

,, 2. Januar 1917 ,, 24 . . . . . . .  0,75 . . . .  
,, 24 . . . . . . .  29. , . . . . .  1,0 . . . .  
,, 29. , . . . . .  7. Februar ,, zwei ,, 1,0 . . . .  

Die Verfofgung der om~tomischen Veri~nderurtgen h a ~ e  bN don 

b.ehaxt~elten Tieren  zweima] k le inere  und  zweimM g'rSssere Inf i l -  

tm~ionen ebenso wie bei den  K~)ntrol!len go~e~gt. Info lgedessen  

k6nnen  wir  aus  den ana, tomis0hen Veriinderun,ffen der  verwendeten  

V.orsaehsti.ere keine s ieheren  Sehlfisse auf  die a~lergisehen gerh~lt-  

nisse ziehen. 

W i r  haben  aus  den Tuberkul inrea l~t ionen dieser Tiere zweifellos 

feststel len k6nnen ,  dass die behande l ten  Tiere  e ine  gesteigerte 

Al le rg ie  besussen.  

Die mit  Thyreo id in  t )ehandelten Tiere  erreichten den Empfindl ichkeitsgrad IV 2 mal,  
. . . . . . . . . . . . . . . .  l II  1 ,, 
. . . . . . . . . . . . . . . .  II  2 ,, 

Die  Kontrollt iere erreichten den Empfindlichkeitsgrad IV 0 real 
. . . . . . . . . .  III 0 ,, 
. . . . . . . . . .  II 5 ,, 

Die Tiere  gaben auf die Intrakutanimpfungen in der 4. Krankhe i t swoche  
fo lgende Reakt ionen  : 

T h y r e o i d i n t i e r  K o n t r o l l t i e r  
Nr. 1 + + - t -  +- t -  + - t - !  : §  Nr. 1 + - t - + !  +- i -  
,, 2 + + + !  + + !  + + !  ,, 2 + + + !  + +  
., 3 ! + + + !  ! + + !  - -  - -  ,, 3 + + + !  + +  
,, 4 - -  + - -  - -  ,, 4 + +  + s. sehw.  + 
,, 5 ! + + + !  ! +  + !  + + !  - -  ,, 5 ! + + + !  ! + + !  

Diese Al le rg ios te igermlg  war bei den behandel ten  Tieren noeh 

in der f i inf ten  Woc~e  der  Erkra .nkung naehweisbar .  
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Wir  mSehten unsere Resultate beziiglieh dieser Gruppe dahin 
zusan~nenfa,ssen, dass die Allergie der Yiere durch des Schil'ddriisen- 
extra.kt erhSht werden konnte. 

V e r s u e h e  m i t  G l a n d u o v i n .  

Die Versuehstiere ze/gten eb,enfalls aine ausgezeichnete Toleranz 
des Pr / ipara tes ,  welches fib.rigens auf  die ]gntwickelung der Tieve 
keinen Einfluss ausz~tfiben sc'tfien. Atmh ciiesen Tieren wurde alas 
Mittel wie den ob,igen n~e~ den ersten intrakutanen Reakti'onen 
verabreicht. Die Tiere erhielten : 

veto '26. Dezember  1916 bis 2. Januar  1917 tiiglich 0,25 ecru Glanduovin  
,, 2 Januar 1917 ,, 7. ,, . . . .  0,50 . . . .  
,, 7 . . . . . . .  19 . . . . . .  , 1,0 . . . .  

b ,, 19 . . . . . . .  8. Fe r u s r  ,, zwe ,  ,, 1,0 . . . .  

Die Gewiehtsvertmltnis~e der Tiere zeigten bei alien Tieren eine 
Gewidhtszunahme. Bis hum Absehluss tier Exper imente  (7. Februar  
19175 haben wir kein einziges Tier verloren. 

Die nmrphol~gischen Ver~nderungen der. inguinaJen Lymph-  
dnisen kabob a.ueh bei diese~t Tieren kein oindeutiges VerhMten 
g,ez~igt. In  ~wei Fiillen beobaehteten wir  paketfSrmig'e Infil trationen, 
wesl~lb diese re_it den Kontrollen nieht gut  zu vergleiehen waran. 
In ,einem Falle beoba~2hteten wir  kleinero, in oinem Falte gTSss~re 
Infiltratione,n wi,o bei 4en Kontrollen. Aus den anatomi~khen Vor- 
i~nc~erungen m Sdlten wir  d'aJaer ebenfalls keine Schltisse auf  die 
Reaktionsf~higkeit tier Tiere ziehen. 

Di.e Tub.erkulinreagtionen lie~sen ebe~ffMls keinon ]ginfht~s dieses 
Priiparat.es a.uf di,e Allergie der Tiere erkennen. 

V e r s u d h e  m i t  H y p o p h y s e n e x t r a k t .  

Die Tiere t~ben  dieses Orgaaext rakt  anfaags gut vertragon. 
Einig:o d.er Versuchstiore z~igten t r o ~  der ausgodehnten - -  his ~u 
den Muskeln und Xnochen reiehend.en - -  eitrigen Nekrosen, welche 
an den Infektionss{ellen entstanden, betI~0htliche Gewichtszunahmen. 
Von fiinf Tieren bliebe~ bis zum Absehluss .des Exper imentes  
(7. Fel~ruar 1917) drei Tiere am Leben. 

Die Behandlung "der Tiere geschah folgendermassen:  
v o m  26. Januar  1916 his 2. Jal ,uar 1917 t~iglich 0,25 ecru Pit.  

,, 2. ,, 1917 ,, 12. , . . . . .  0,50 . . . .  
,, 12. , . . . . .  20. , . . . .  ,. 1,0 . . . .  
,, 20 . . . . . . .  24. ,, ,, zwel ,, 1,0 . . . .  

Die anatomiseh~n Verandermlgen b,zw. die Infi l trutionen der 
htguinalen Lymphdri isen z, eigten bei den behar~delte~l Tieren kern 
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konsequentes Verha.lten. Ebenso g]fic,kte uns uicht, aus den 
Result~te~l der Tuberkulhfimpfungen die bes.ondereu AllergieverhS~lt- 
nisse zu erkemlen. Wie aber bereits' erwi~hnt, traten an den Injektions- 
stellen ausgedehnt,e, eitrige Nekrosen auf, weshalb die Resultate der 

.Intrakutaninlpfungen nie'ht einwandsfrei zu beurt~eilen \varen. 

Zllsammenfass.llg. 

Bevor wit  die Result~te unserer Versudle  absehliessen, m6chten 
wir hervorheben, 4a~s, wir in einer anderen Versuc~hsreihe die Ex 
p erimente in gleicher Riehtung wiedorholen wollen, und da.s Pra.- 
pa.r~t yore T'~g,e 4er Infektion an und n id l t  naeh dem Abl~uf der 
biolog'ischen Inkuba.tion zu verabreichen beabsiehtigen. 

Wit" mOdhte~l unsere Erf:fln'ung'en a.uf Grund mlserer letzt 
besc'hriebenen Experimente im folgcnden zus,mmlenfassen: 

I. Es gehmg uns wegen der geringen Anza.hl der verwendeten 
Versuc~hstiere nieht, b e.stimmte Differenzen in den m'akro- 
skopise'hen Verfindc'rungen der regiouSren Lymphdriise~ 
infiltrMionen so unter sieh aJs im Vergleich zu den Kon 
tr()llen zu ,erkennen. 

2. Von den :mgewandten Mitteln zeigte nu r  das Sehilddrtison- 
extrakt ,eine a.llergiesteigernde Wirkung. Die.s,e ~tusserW 
sie~l iu den versNrkten T'ub,erkulinreaktionen der behan- 
delten Tiere, welche n()eh fit der fiinften Woehe der Er- 
lcra.nkung deutlich zu erkennen wa'. 

6. Serie. 

Die Einwirkung der akuten Zeotoxikose (experi,.entelle Tier- 
pellagra) auf die Allergie. 

N e u s s e r ,erkaamte die Ta,tsac~he, class sich unter den pellagr6sen 
Menschen wenig"e mit klinisch na.chweisbaref TuberkuloSe befinden. 
Naeh den Be,obaeht.mlgen im OSrz,er BarmhorzigenSpitale wurde 
innerha.lb mehre re r  Jahre  unter den im Spiral befindlic'hen Oeistes 
kr~nken ke.in einziger Fall yon Tuberkulo~e notiert, w~hre~d sonst 
f~st siimflicho in denselben R~um,en untergebrachten Oeiste~kranke.u 
an Tub.erkulose starb.en. Wir  haben also dfe ];rage einer exp,erime~ 
tellen P~i fung  unterworfen und na.e~t den Ursaehen d ieser /mmuni ta t  
der PellagrSsen gefors, eht bzw. festzustellen gesueht, ob diese hnmunL 
t~it nur  eine seheinbare oder eine t~ts,~ehlieh bestehende ist. 

Wir werden a.n aaderer Stelle yon unsere.n zahlreiehen Beobach- 
tungen und E[fa.hrungen, welehe sieh auf die s,p.ezielle Verpfleg~un~ ' 
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tier Tiere sowie auf die Symp~onm,tologqe tier doppelter~ E rkrankung 
trod auf die pathologiscl%ana.~omis~chen ~nd mlkroskopischen ger -  
hfiltniss, e derselben beziehen, ref~rier.en. 

Diese Tierversuche gingen mit denjenige,n tier Selqe I para.lM, 
wodure'h Mso die V,ersnehstiere der vorigen Serie gleiehzeitig als 
Kontrolle (in bezug ,a,uf ilas Ge~ic'ht, Farbe, Beleuehtung und E,r- 
nahrung) dienten. Die Gruppe der MMstiere und die der Kdntroilen 
bestand somit aus 17--17 Gliedern mit je 10 weissen und 7 farbigen 
Exemplaxen. Eine Gruppe tier Maistiere befand sic'h im Lichte, die 
a.ndere Grup.pe im Dunkeln. 

Das K6rpergewicht der Lichttiere Nr. 1--17 betrug 81'. ), 241, 285, 208, 214, 
245, 242, 211, 175, 182, 805, 260, 248, 210, 218, 175, 144 g. 

Das K6rpergewicht der Dunkeltiere Nr. 1--17 betrug 688, 2:33, 259, 2'~)6, 
228, 224, 238, 204, 212, 193, 636, 315, 300, 218, 218, 188, 167 g. 

Die a n a t o m i s d h e n Veriin,derungen, welehe die }Lais~tiere 
wiihrend der ,doppelte~l Erkrankung ~eigten, mSe~aten wit  im folgenden 
l>esprechen. Die ,~na.tomisehe Inkubation der Maistiere liar mit der 
der Kontrolltiere ,gleiehzeitig o~b. W i r  beobaeht, e~en aueh bei unseren 
~laistieren die regelmfissige Erkra~lkung der inguinalen Lymph- 
drtisen entgegen der p.opliteulen. Wir  l~a.ban ferner  die interessa~lte 
Beol:ac~htung gemaeht, class die goplitealen Lymp.hdrtisen bei den 
~{aistieren spiiter ers, ehi~snen als bei .4an Kontrolltieren. 

Bei den Lichttieren fanden wir folgende Verhiiltnisse: Die inguinalen Lymph- 
driisen infiltrierten sich bei den Maistieren durchschnittlich nach 10 Tagen, die 
poplitealen nach 17 Tagen. Bei den tuberkuliisen Kontrolltieren dagegen nach 
10 bzw. 15 Tagen. 

E i n f l u s s  d e r  F a r b e  d e r  T i e r e  b e i  d e r  Z e o t o x i k o s e .  

Kurve 5. 
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Lichttiere. weis~e Mai~tiere - - ,  farbige Maistiere 
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D i e  ( 3 r 6 s s e  u n d  W a e ' h s t u n l s g e s g h w i n d i g k e i t  d e r  
i n g u i I1 a 1 e n L y m p h d r ti s e n zeigte bei den Mais,tieren einen 
Ablauf, weleher in den nAehstan Mittelkurven ~nd Kurventabelleal 
vera~lse,haulieht i s t  Wenn wir die Lymphdrfis~ninfiltrationen der 
Versuc.hstiere beztiglich ihrer F a r  be  vergleiohen, so ergibt die 
Mittelkurve Nr. 5 bzw. die Kurventabelle Nr. IV, (lass die sieben 
weisseli Liehttiere a.uf die Infektion mit geringeren Lymphdriisen- 
s ehwellungen reagiert ha, tten wie die sieben farbigo~l. 

Dieses Verhalten cter weissen Tiero steht demjenigen der Kon- 
trolltiere entffegen, d~ diese umgekohrt auf die stattgefundene In- 
fektion starker wie die faxbigert antworteten. 

Wenn wir die pellag'rSsen Dunkeltiere beziiglieh ihrer Farbe 
vergleic.'hen, so ergib,t sieh interes,s~,nterweise d~s ni~nfliche Ergeb- 
his" Es ist aus n~iehststehender Mittelkurve 6 und Kurventabelle IV 
zu ersehen, d~ss im D'unkelu die weissen pellagrSsem Vers~ae'hstiere 
yore 19. Tage a~l geringere Lymphome aufwiesen wie die farbige~l. 
und zwar ebenfalls im Oegensatz z:u den Kontrollen, welehe sich 
in umgekehrter Riehtung verhielten. 

Ub,~r d.eif Einfluss der L i e h t w i r k u n g wurden wit  dureh 
weitere Vergleiehe unserer Ti~re belehrt. Wit  habe~l di.esbeztiglieh 
in der Nntwickoluag der a~atomiseh.en Verknderungen keine~ be- 
stimmten Dffferenzen fosistellen kSnnen. Dio Tiere verhielte~l sich 
zfemlich gleieh nnd wie~en nut gerinfffiigige Differeazea auf, welche 
noch in den Rahmen der Versuehs~ehler fallen. Dies is.t in n/ichste,r 
Mittelkurve 7 u'n~ in Kurventabelle- V ersiehtlieh. 

Wenn wir nun s~hliesslieh unsere TJere beziiglie'h ihrer 

Z e o t o x i k.o s e betrachten und re_it d, en Kontrollen vergleiehen, 
und hierbei yon tier Farbe und Beliehtung'sverhii.ltnissen absehen. 
so ergibt sieh aus den zugeh6rigen Mittelkurven 8 und 9 und 
Kurventa3~,ellen VI und VII, sowohl irn Lidhte wie im l)unkeln, die 
stark allergieerniedrigende Wirkung der Zeotoxikos,e, welehe s~eh 
in b.edeutend gering~eren Lynlphdriisen-lnfiltrationen gegen die normal 
geffitterten Kontrollen kunc~gibt. 

Nun gelmn wit  a.uf die AnMyse der Tub,  e r k u l i n r e a - k -  
t i o n  e n unserer Versuchstiere ttb,er. 

Die ersten Tuberkulinreaktionen zeiff~en beziiglieJh der F a . rbe  
der Tiere, dass die weis~en Liehttiere zwa,r we~taus starker rea~er t  
hatten wie die farbigvn, die Differenzen jedoe~l lange nieht so seharf 
a.usgepr~igt waren wie bei den Kontrollen. 

Die fferingere Ilea.ktionsffihigkeit der pigmentierten T%re geg,?n 
die a.lbinotisehen war aueh bei den Dunkeltieren zu be~baehten. 
jedoetl waren hierbei die Differenzen b~z,gq, der Intensitiit der I~:~- 
aktionen grasper wie im Liehte. 
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E i n f l u s s  d e r  F a r b e  d e r  T i e r e  b e i  d e r  Z e o t o x i k o s e .  
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Die  T u b e r k u l i n i ' e a k t i o n e n  e r g a b e n  i n t e r e s s a n t e  E r g e b n i s s e  be- 

z i ig l i ch  der  B e l i c h t u n g  de r  T ie re .  Be i  d e r  e r s t e n  I m p f u n g  

re~g ie r t en  d ie  L ichLt i e re  sowolf l  in  de r  Qual i t~ t ,  I n t e u s i t ~ t  u n d  E m p -  

f i nd l i c ' hke i t sg r ad  der  R e a k t i o n ( m  s,t~rker a ls  die" D u n k e l t i e r e .  D i e  

M l e r g i s c h c n  Verhi~l tni~se  d i e s e r  T i e r e  v e r h i e l t e n  s ich  a lso  d e r  R i c h -  

t u n g  m~c,h g l e i c h  w i e  die K o n t r o l l e n ,  j odoch  b l i e b e n  diese  q u a n t i t a t i v  

b e d e u t e n d  h i n t e r  d e n j e n i g e n  der  K o n t r o l l e n  zu r t i ck .  Boi  de r  z w e i t e n  

und  d r i t t en  T u b e r k u ! i u i m p f m ~ g  e r h i e l t e n  w i r  die g l e i c h e n  Resul , ta te ,  

j edoch  m i t  d e m  U n t e r s c h i e d e ,  dass  d ie  M a i s t i e r e  im  V e r g l e i e h  zu  den  

K o n t r o l l e n  r~och s c h w i i c h e r  r e a g i e r t  ha t t en .  

Die  T u b , e r k u l i n r e a k t i o n e n  e rg ' aben  b e z ii g 1 i c' h d e r Z e o t o x i -  

k (, s e ,  Ms,o yon dea  Fat :ben-  u n d  Be l i ch tungs~corh~ l tn i s sen  a b g e s e h e n ,  

(lass die  Ma i s t i e ro  b e z i i g l i c h  Qttalit~,t, Itlte~lsit~it u n d  E m p f i n d l i c h k e i t s -  

g ra.d dc r  e n t s t a n d e n e n  R e a k t i o n e n  wesen t l i c ' h  schwi~cher  r e a g i e r t  

ha t t en  wie. d i e  K t m t r o l l e n .  D iose  U n t e r s c h i e d e  w a r e n  d i r ek t  f r a p p a n t .  

Dor Empfindliehkeitsgrad IV wurde bei  der  ersLen 
Intrakutanimpfung erreicht yon . . . . . .  15 Maistieren 2 real, 

Dot Empfindlichkeitsgrad III wurde bei  der ersten 
Intrakutanimpfung erreicht yon . . . . . . . . . .  8 ,, (1?) 

Der Empfindlichkeitsgrad II wurde bei dot' orsten 
Intrakutanimpfung e r r e i e h t  y o n  . . . . . .  ,, ,, 6 ,, 

Dor Empfindlichkeitsgrad IV wurdo bei der ersten 
Intrakutanimpfung erreicht yon . . . . . .  17 Kontrolltieren 7 ,, 

Der Empfindlichkeitsgrad III wurde bei der ersten 
Intrakutanimpfung erreicht von . . . . . . . . . .  15 ,, (2?) 

Der Empfindliehkeitsgrad II wurde bei der ersten 
Intrakutanimpfung erreicht yon ,, ,, 2 ., 

Die Licht-Tiere reagierten auf die Intrakutanimpfungen mit folgenden Re- 
aktionen : 

M a i s t i e r  Nr. 1 -p q- = + + + __ 

,, 3 -t- + + ! § 2 4 7  - -  
. . . .  4 ! + + §  + - ~  -~'? __ 

,, 5 + + +  §  § 
,, ,. ~ .v ~ §  § + : '  § 

. . . .  7 - 4 - + +  - / - +  - -  - -  

. . . .  9 + § 2 4 7  § __ _ 

. . . .  10 , + + I  + +  + z -  . 

. . . .  11 + ~  ~! ! + + !  + - - !  _ _  

. . . .  12 + + + !  + +  + __ 

. . . .  13 + + +  + - - + +  + __ 

,, ,, 14 + + +  + 

. . . .  15 + + - - + + +  - -  4-, __ 

. . . .  16 + q- +" + + 

. . . .  17 + + +  

B o i t r ~ g e  zu r  K l i n i k  d e r  T u b e r k u l o s o .  Bd .  41. H .  1 u. 2. 
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K o n t r o l l t i e r  N r .  1 ~ +  + + !  ! - -  ~ - !  

,, ,, 2 ! +  + + !  + + - - +  ! i 

. . . .  3 ! + + + !  ! + + !  

. . . .  4 ! + - ; - + !  ! + + !  
. . . .  5 ! + + + !  + + 2 _ ,  ! 

. . . .  6 ! + + ~ '  ! - ~ + + !  

. . . .  7 !t +~! ! +  ,-~ @- ! 

,, ,, 8 ! + + ~ - !  ~ + + !  

, ,  ,, 9 ! + + + !  + + !  

,, ,, 10 + + + !  ! +  + , !  

. . . .  11 + + + ~  ! + + !  

,, ,, 12  ! +  + + !  + +  

. . . .  18  + + +  + +  

. . . .  14 + -" + + + 

. . . .  15 + + + + - -  

. . . .  16 + + + ! + + 

. . . .  17 + + + -:- 

+ +  

~L- 

= +  
._ ,L 

+ 

+ 

-i 

+ 

+ 

-= 

+ 

+ 

[5O 

Bei dieser Oolegenheit miisson wir au~ unseren spCkteren Aus- 
fti_hrung~n einige l~saltate hervorgroifen. Diose betreffon die M o r- 
t a l i t / i t s v e r h / ~ l t n i s s e  der Maistiere in bezug auf die Farbe 
derselben und im Vergteich zur Mortalit~t der Kontrolltiore. 

Die Mortalit~t der Maistiere war im allgemeinen eine viel hShere 
v.ls die der Kontrolltiere. Wir batten bi~ zum 65. Tag"e der Erkr.an- 
kung vier Kontrolltiere verloren, w~_rend in dies~ Zeit  s~mtliche 
Maistiere, an der Zahl 35, zugrun4o gingen. Es, ergab sioh ferner, 
dass die weissen Versuohstiere viel eher der doppelten Erkrankung 
zum Opfer fielen als die farbigen. Bis zum 46. Tage der Erkrankung 
batten wit 10 weisse Versuchstiere verloren, w~i.hrend wit in der 
gleic'hen Zeit nut  vier farbige Tiere verloren. 

In Versuchsserie II habon wit bereits den Einfluss der Inanition 
und Unterern/thrtmg auf die Allergie studiert. Wit  sahen, da.ss 
dio Unterernahrung die Allergie der Versuchstiore staxk erniedrigt 
und dass die Hungertiere eine exhoblieJhe Mortalit~t erlitten haben. 
Es war daher der Einwand, class die Maisr nicht der Zeotoxikose, 
sond.orn der Unterern~i.hrung zum Opfer fielen, naJaoliogend: 

Zur Klarung dieser Frage ha, ben wir die Gewichtsverh~ltni~e 
tier Maistiere mit denen der Kontrolltiere verglicl~en. I~s ergub sich 
aus dem Vergleich, dass die K6ntrolltiere eine Gewichts'zunahme 
zeigten, die Maistiere dagegen im Gleichgewicht blieben. Eine Aus~ 
nahme bfldeten nut  die grossen und alton Exemplare, weleho in 
beiden Gruppen betr~chtlicho Gewichtswerlusr erlitten. 

Wir mSdaten nicht verhehlen, dass wit am Anfange unserer 
Versudhe vers~umt batten, unsere Tiero be'zti~lich ihrer Crraviditat 
zu untersaachen, und dass w i r  daranf nur nach zahlreichen Be- 
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ob~c,htungen und Erfahrungen aufmerksam geworden siad. Diego 
Verl~Itui~se wurden bereits b esproc'hen, und wir erw~hnen hier- 
bei nur kurz, dass die graviden Exemp.lare stets' unter den grosser~ 
und alten zu finden waxen, welc:he nazh der Gravidi~t eine gewaltige 
Gewichts- und Allergieabnahme zeigten. Wir beobachteten bei den 
Maistieren 5frets Aborte, und glauben nic)ht zU irren, wenn wir an- 
nehmen, dass sich die graviden T~ere unter den grossen Maistiere.q 
befahden, welche sodann nach erfolgtem Abort betr~chtliche Ge~ 
widatsabna.hmen erlitten. Von diesen F~llen abgesehen, steht also 
fest, class die Maistiere beziiglich ihrer Gewichtsvorh~ltnisse stark 
hinter den Kontrollen blieben. Der erhobe~qe Einw~nd, dass die 
Piere nidht infolge ihrer Zeotoxikose, sondern infolgo der Unter- 
erni4hrung zugrunde gingen, scheint somit an Wahrscheinlichkeit 
zu gewinnen. Diejenigen Tierkontrollen aber, welche mit T~berkulose 
nieht infiziert wurden, sondern ausschlie~slich nur Ms Kontrolle 
tier MaSstiere dienten, fiberzeugen'uns yore Gegenteil dieser Annahme. 
Diese Tiere erlitten niimlic'h anfangs und vortibergehend eine geringe 
Gew~chtsabnallme und zeigten ~odann aber eine betr~chtliche Ent- 
wickeluag und Gewichtsznnahme, indem de im allgemeinen ein viel 
hSheres Lebeasulter erreichten als die tuberkulotischen Kontrolltiore. 

Infolgedessen fiel auch unser oben erhobener Einwand, u n d e s  
ging einwandfrei hervor, d a s s  d i e  A l l e r g i e  d u r c h  d i e  Z e o -  
t o x i k o s e  u n d  n i c h t  d u r c h  d i e  E r n i i h r u n g s v e r h i ~ l t -  
n i s s e  g e s c h w ~ c h t  w u r d e .  Es stand ja iib,rigens un-:,eren Mais- 
tieren frei, sich mit der n/~tig~n Nahrung zu versehen und diese 
ebenso zu verwerten wie die entspreclhe~lden Kontrollon, welche 
nut an Tuberk'~lose bzw ~. n~r an Zeotoxikose litton und welehe 
~mtlic'h eine betriichtliche Gewichtszunahme zeigten. 

Im Sinne der herrschenden photodynami~chen Theorie der 
Pellagra kSnnten wir jodoc,h unsere Res~ltate dermas~a deuton, dass 
unsere Tiere nic~ht infol~e ihrer Zeotoxikose,, sondorn infolge der 
photosensibilisier~nden Strahlenwirkung zugrunde gingen. Auf die 
Unhaltbarkeit dieser Auffassung mSc'hten wir an dieser Stelle mit 
einigen Tat.sac, hen hinweisen. Wir haben n~mlich beroits darauf 
aufmerksam ffemacht, dass die weissen Kontrolltiere, welche bei nor- 
maler Kost geha.lten wurden, der tuberkulSsen Erkrankung frfihe~r 
zum Opfer fallen als die farbigen. Es wiirde daraus niCht die sen- 
sibilisierende Einwirkung der Sonnenstrahlen auf die weissen tuber- 
kutSsen Tiere, s~)ndern vielmehr ~in Umstaad yon allgemeiner Gtiltig- 
keit folgen, dass die albinotischen Tiere gegen infektiS~e und toxische 
Sc'h~digungen im allgemeinen weniKer resisCent sind als die pigmen- 
tierten. Die Erkl~rung dieses Umsb~nde,s', wolcher yon den Experi- 

4* 
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men 'tatoren nie'ht geniigend berfieksiehtigt wurde, lieg~ in der patho- 
logisehen Na.tur der albinotisehen Tiere, welehe als heredodegene- 
tqerte Objekte aufzufassen sind. Wit hatten somit de;n Einwand, 
d~ss die Tiere nieht der akuten Zeotoxikose, svndern der seh/idig'enden 
Strahlenwirkung zum Opfer fielen, eb,enfalls behoben. 

Und nun mSehten wit kalrz die experimentelle Antwort a, uf 
die eingwngs besproehene Fragestellung: weshalb sieh unter den 
pello, gr6sen 5Iens.e~helt a.uffa.llend wenige mit kliniseh naehweisbarer 
T'uberkulose befinden, geben. 

W i r  ha, tt.en bereit~ ge~hen, dass .die E.rkrankung naetl der 
}la.isffit~erung mit einer Intoxika.tion einsetzt, we.le']le die Allergie 
gegen Tuberkulose sta.rk erniedrigt und da.dure'h die Energie tier 
Schutz- und Ab,wehrkri~fte der Org'a~nislnen sehw'Xeht. - -  Wenn wit 
die Resultate der Tierverguc'lle a.uf den Mensehen tibertra.ffen diirfen, 
so ist, die Anna.hme, dass ,4ieser, itffolffe der vorwiegenden Mais- 
na.hrung eingetretene S~urz seiner Allergie, 4er tuberkulS~en In- 
fektion erliegt, berechtigt. Nur wenJge tier Pella.grakandida~en er- 
felt'hen somit den Zeitpunkt der chronisehen Zeotoxikose, a.ls' die 
Erkrankung die eha, ra.kteristisehen Symptome der Pellagra. aufweist. 
Die Immunit~t der Pella.grakranken gegen Tuberkulose isqc also durdh 
die Selektion bedingt und ist somit nur eine s~he,inba.re. 

1. 

2. 

. 

Zus~mln ell|~SSUllg'. 

D a s  E r ~ c h e i n e n  d e r  i n g u i n a . l e n  L y m t / h o m e  
wird yon der Zeotoxikose der Tiere niekt beeinflusst. 

D i e  R e i h e n f o l g e  d e r  L y m p h d r i i s e n s d h w e l -  
1 u n g e n (inguin,a.le, popliteale) stimmte mit derjenigen 
der Kontrolle iiberein, jedoe'h erscheinen bei dell Mais- 
tieren die Infiltra.tidnen der poplitea.len Lymp.hdrfisen sparer 
a.ls bei den Kontrolltieren. 

D i e  ( } r S s s e  d e r  L y m p h o m e  zeigte ill bezug auf 
die F ~ r b e unserer Tiere folgeades. VerhMten. Die weissen 
Lic'httiere besa.ssen geringere Lymphdriiseninfiltrationen als 
die d.er pig~nentierten. Die Tiere verhielten sic'h in dieser 
Beziehung" den Kontrollen entgegengesetzt, bei denen die 
grossen Lymphdriiseninfiltr~tionen der weissen Lie'httiere 
diejenigen der f~tbigen a,n Gr6sso fibertxa.fen. Im Dmlkeln 
h~ben wir ebenf~lls die Beobae'htmlg g'emacht, dass die 
Lymphdriiseninfilfira.tionen der weissen Dmlkeltiere kleiner 
wa.ren ~ls die der farbigen. SpOiler waren iedoe'.h einwand- 
freie I)ifferenzen nietlt zu erkennen. 
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Was die Lymphdriisengr6ssen der Tiere be,zfiglir ihrer 
B e l i c h t u n g  betrifft, so h~tten zwax anfang~ die Licht- 
tiere a.uf die Infektion mit griisseren Infiltra.tionen reagiert 
~ls die Dunkeltiere, jedo,ch verwiseh~m sich s*pitter die 
Untersdhiede. 

E,s erg~b sigh fernerhin a, us den Vel,uchell, dass die 
Z e o t o x i k o s e die Rea~ktions~higk,~it der Tiere erheblie'h 
enfiedrigte, wodttrch die Lymphdrtiseninfiltrationen din' 
MaJstiere viel geringere wure~l als' die der "Kontrollen, und 
da~s die Erniedrigtmg in qua.litativer mid quantitativer ttin- 
sicht diejenigen Vergnderungen fibertraf, welehe dutch 
die Farbe und Belichtung der Tiere hervorgerufen ~,urden. 

4. D i e T u b, e r k u 1 i n r e a. k t i o n e n zeig-ten ,/olgendes Ver 
h~dten. Die nach ihrer F a r b e  gruppierten Tiere zeigten 
die gr6ssere Allergie tier weissen Ma.istiere gege~ die 
f~rbigen, wobei jedoch die quantitativen Differenzen nieht 
so scha.rf ausgeprggs xrar~n wie bei d,en Kontrollen. 

Der Vergleicll der T'uberkulinre~ktimlen nach de r 'B  e- 
l i c h t u n g der Tiere ergab,, dass das Licht die Allergie 
der Muistiere im Gegensatz zu den Kon~rollen nur in 
geringem Grade erhShte. 

5. Die Tub erkulinrea.ktionen der Maistiere wareal beziiglieh 
ihrer Qu21iffit, Intensi~t  und E.mpfindlieJhkeit~grad erheb- 
lich geringer aas bai den Kontrollen. 

(i. Die Maistiere erlitten gege,h die Kontrolltiere eine reeht 
erheblie~he Mortalititt. 

7. Die weissen Ma.istiere ha.tten eine gr@sere ~iortali~t al~ 
die faxbigen. 

~. Der Ted der Tiere erfolgte nieht infolge einer ina.nition 
oder Unterern~ihrung, sondern infolge des gleie,hzeitigeH 
Bestehens der Tuberkulose und der akutm~ Zeotoxikose. 

3. K a p i t e l .  

A l l g e m e i n e  Zusammenfassung .  

I. ['!ber die allgemeine Methodik. 

Wir verwenden gleichfa~rb,ige, am besten albinotisehe oder nut 
in geringem Grade partiell pigmentierte Meerschweinchen in einem 
Alter yon 2--3  l~Ionaten mid einem Gewic,ht vo.n 170--350 g. Gr~vide 
Tiere sind zu den Versuchen nicht geeignet. Die ~*tsgewiihlten TieTe, 
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w elctm zweelmg4ssig in Gruppen geor4net sind, welehe aueh beziig- 
lich 4es KSrpergewichtes einander elltsprechen, werdon mit einer 
4--6 wSe~lentlichen frisch virulenten Kultur vom Typ. hum. in einer 
"Henge yon 0,005--0,008 mg in 0,5 ecm Suspeasion gleiehzeitig sub- 
kutan infiz, iert. Die Tiere werden in einom gleichmiisgig belichteten 
Raume gehalton un,d in gleiehor Weise geffittert. Die artatomische 
Reaktionsfiihigkeit bzw. die Allergiever&nderungen werden mit dem 
Ablauf der anatomischen .Inlrubation bzw. veto 10. Tage der biologi- 
so'hen Inkubation durch die Kontrolle dee" Lymphdrffs~ninfiltrationen 
und nac'h dem Abluuf der biologischen Inlrubation dm'ch Intrakutam- 
impfungen, wolc,he n~eh R 5 m e r mit oiner Tuberkulinmenge yon 
0,02, 0,002, 0,0002 und 0,00002 cem vorgenommen werden, verfolgt. 

1I. Uber  die Beziehungen der anatomisehen Veriinderungen zur 
Allergie. 

1. Dire a n a t o m i s c h e  I n k u b a t i o n  d e r  T u b e r k u l o ~ e  
stand in keinem Zusammenh~age. mit der Farb,e und Bolie'htung der 
Tiere und blieb yon der Zootoxikose, Inanition, Thyreoidin-, Glan- 
duovin-, Pituitrin- und Ben~olbehundlung ebenfa.lls unbeeinflusst. 

2. D i e  R g i h e n f o l g e  t i e r  (inguinale~l und poplitealen) 
L y m p h d r f i s e n ~ e h w e l l u n g e n  erwies s~eh yon obigen Fak- 
toron ebenf~lls una.bhiingig. 

3. D i e G r 5 s s. e d e r L y m p h o m e wvor bei den ~lbinotisehe~ 
Tieren b,edeutendor uls boi den faxbi~en. E,ine Ausnahme bildeten 
die Maistiere. Unter dem ]ginfluss de~" Zeo*oxik, ose reag-ierten n-~m- 
lic~l die weissen Versuehs*iero mit g, eringeren Lymphdriiseninfiltra- 
tionen als die f~rbigen. 

Das Wa.chstum der Lymphdrffsen war ira allgemeinen unab- 
h~ingig v0n tier Belic'htung der Tie~e. 

Mit den KSrpergewic~htsverhi~ltnissen st~nden die Lymphdrtisen- 
infiltrationen ebenfalls in keiner Be.ziehung. 

Die Lymphome der Maistiere waren kleiner als die der normal 
erniihrten Kontrollen. 

Die Lymphome der Hungertiere waren ebenfa.lls kleiner als die 
der Kontrollen. 

4. Da,s E r s e ' h e i n e n  d e r  P r i m i ~ r a f f e k t e  gab uns keinen 
Anh~ltspunkt fiir die quantitative Beurteilung der allergisc hen Ver  
tg41tni~e. 
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III .  Uber die B e z i e h u n g e n  der T u b e r k u l i n r e a k t i o n e n  zur  Al lergie .  

D i e  T u b e r k u l i n r e a k t i o n e n  der albinotisehen Tiere 
zeigten auf eine erh6hte Mlergis~he F~ihigkeit dieter Tiere gegeniiber 
jener der farbigen. 

Die Unterschiede der Ih~aktioneil waren noch in der siebten 
WoOhe der Erkmnkung deutlich au~epr~igt. 

Mit der Progression des Krankheitsprozesses lmhm die Allergie 
der weissen Tiere ~b, die der faxbigen dagegen zu. 

Die Tuberkulinre~ktionen zeigten in bez~g auf die L i e h t w i r - 
k u n g eine erh6hte Allergio 4or Lichttiere im Vergleich zu den 
l)unkeltieren ~n. 

Die erh6hte Allergie 4~r LMlttiere wax noch in der siebtea 
Woche der Erkr~nktmg experimentell n~chweisb~r. 

Die Allergie der Lichttiere nahm re_it don Fortschritten des 
Krankheitsprozesses nur wenig, diejonige der Dunkeltiere starker ab. 

Die Tuberkulinreaktionen waren boi den M ai  s t i e r e n viel 
a;hwacher wie bei den Kontrollen. Die Abnahme der Allergie iiber- 
traf an St~rke diejenige, welcho durch die Pigmentation und den 
Lidhtabschluss bewirkt wurde. 

Die Tuberkulinre~ktionen zeig'ton bei den g u t e r n ~i h r t e n 
Tieren a.uf eine Unabh~ngigk~it der Allergie yon der Progression dos 
Krankheitsprozesses binnen des untorsuchten Zeitraumes, sowie auf 
die Unubl~ngigkeit yon den KS~]~ergewichtsschwa,nkungen dec Tiere. 
Bei den Hungertieren exfuhr die Allergie eine E.rniedrig'ung, welche 
sodann dutch eine darauffolg~nde Uberern~ihrung wieder erhSht 
~yerden konnte. 

Die kiinstlich hervorgerufene Gewiehtsubnahme des K6rper- 
gewichtes bei Tieren mit vorgo'schrittener Tuberkulose beeinflusson 
k~um die Allergie, falls die Tiere vorher gut ernahrt wurden mid 
sich in guter Entwickelung befan4en. 

Die Tuberkulinrea.ktionen ~eig'tea bei g r a. v i d e n Tieren 
wShrend der Gra.vidit~t fast konsCantes Allerg'ieniveau an. 

Nach der Oeburt qgzw. Abort erfuhr die Allergic eine Schw~ichung 
und sodann .eine rap.ide Sen]rung. 

Die Tuberkulinreaktionen zeigten bei den Tieren, w,el~he einer 
O l a n d u o v i n - ,  P i t u i t r i n b e h a n d l u n g  unterworfen wurden, 
a.uf keine Beeinflussnng der Allergie. 

Da.s S C h i l d d r i i s e n e x t r a k t  erwies sich jedoch als wirk- 
sam und besas~ eine allergiesteigern4e Wirkung~ Die erhShte 
Allergie kennte noeh in der siebenten Krankheitswoehe naehgewiesen 
�9 werden. 
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Die Tuberkulinreaktionen der B e n z o I t i e r e haben die allorgie- 
sc'hwiichende Wirkung der ~ossen Dose~n erkennen lassen. Mittel- 
grosse Dosen bewirkten ebe'nfalls eine Se~hw~ehung der Allergie, 
erwiesen, sieh aber spiiter - -  wahrscheinlieh infolge GewShnung an 
dies Mittel - -  unwirk~m. Kleine Desert sc'hienen die Allergie" tier 
Versuchstiere vortibergehond zu steigern. 

IV. []ber die Mortalitiit der Tiere usw. 

Die weissen Tiere wiesen eine grSssere Mortalit~t auf als die 
farbigen. 

Die Maistiere besa.ssen ebenfalls eine viel grSssere Sterblichkeit 
als die Kontrollen. 

Die weissen Madstiere fielen der doppelten Erkra~nkung friiher 
und schneller zum Opfer als die pigmentierten. 

Die Mort~lit~t hungernder Tiere war oine reeht ~rhebliehe. 
Die TJere, welehe grosse Benzoldosen erhielten, besassen eben- 

falls eine hohe Mortalit~f, diejenigen, weIehe mit kleinen und mittel- 
grossen Benzoldosen behandelt wurden, wiesen jedoeh eine li~ngere 
Lebensdauer auf als die Kontrollon. 

II. Tell .  

S t u d i e n  an M e n s e h e n .  

1. K a p i t e l .  

[Jber die quantitative Best imnmngsmethodik der mensch- 
Iichen Al lerg ie  g'egen Tuberkulose.  

Wit ha.ben im I. Tell die aJlgemein~ :~[ethodik gese, hildert, 
wele,he sieh zum qu~itutiven und qu~mtitativen Studium der allergi- 
st'hen Verhiiltnisse im Tierver~uehe als geeignet erwies. Mit Hilfe 
dieser Methodik lies.sen s~c'h exp.erimentelle Fragestellungen b.eziig- 
lic~a ktinstlicher Beeinflussung der Allergic mit ausreiehender Ge- 
nauigkeit 15sen. In diosem II. Tell mOe'hton wir diejenigen expe,ri- 
~entellen Bestrebunffen und Re~ultate mitteilen, wolohe sieh auf 
die Auffindung geeigne~er }Iethoden betreff dos Studiums menseh 
lie'her Allergiogesotze und ldinstlieher Beeinflu~ung dersolben be- 
zogOn. 
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Sehon R 6 m e r tm~tte den Geda.nlcen gehegt, die qua~titativen 
lntrakutanimpfungen zur Unterscheidung der aktiven und inaktiven 
Formen der Tuberkulose her~nzuziehen. R 6 m e r versuVhte, de~ 
~r~d bzw. die Grenze der Tuberknlinecnpfindlichkeit festsustellen. 
und suchte in diesen einen erkennb~ren Unt.erschied je n~eh der 
in~ktive.n bzw. aktiven Form zu linden. Diesbezfigliche Versuchc 
fiihrten jedoe~l - -  wie uns diet: R5  m e t  mitteilt - -  nicht zum ge- 
x~nsd~ten Resultate, offenbar infolge der grossen Tuberkulin- 
empfindlic'hkeit des mensehlichen Org~nismus. ,,Auf unsere Ver- 
anlassung hatte ein uns n~het.tehendet Krankenhaus sole'he Unter- 
suchungen in die Wege geleitet, sie ~ber bald unterbrochen, weft. 
wie ma~ uns mitteilte, a.uch tuberkulosefrede (natiirlich klinisch 
tuberkulosefreie) Mensc'hen schon auf ganz geringe M'gngen intra- 
kuta.n injizierten T~lberkulins re~.giert hatten. Leider haben wir nic'ht 
i n .E r fah rung  gebrac'ht, nm welche Mengen es sieh gehandelt hat, 
noc'h ~ueh, was bosonders wiehtig und d~s Entscheidende ware, wie 
Patienten mit n~c~weisbar aktiver Tuberkulose sich in der St~rkc 
ihrer Empfindlic,hkeit verhielten." 

Obzwa.r die yon R ~ m e r  empfohlene Methode zur Entsc'hei- 
dung der F r ~ e  systema, tisch nicht welter ausgeb,aut wurde, er- 
sc;hienen uns gleichgerichtete Untersuchungen aussichtslos. Vergeb- 
licit hgtten sich ~uch unsere Versnche darauf gerichtet, als Mast- 
stab und zur Verfolgung a.llergit.(t~er Verhaltni t te  die Grenze der 
Tub,erkulinempfindlichkeit nnserer  Kr~nken zu bentitzen. Wir  
mustten dasher in der Anwendungsweise der R 6 m e r schen Intra.- 
kuta.nimpfungen gewisse prinzipielle Xnder~mgen vornehmen. Wir  
versuehten als Grundlage unseres Verfahrens die qualitativen und 
qua.ntitativen Verhaltnisse der e i n z e 1 n e n Reaktionsformen zu ver- 
wenden. 

Et  s,e'lfien uns daller zun~ehst wieht.ig, ein a.llgemeines Bild 
i~ber die Qu~litSts- und GrSssenverhaltnis'se towie Abl~uf der Tuber- 
kulinre'a.ktionen zu gewinnen. Dies konnte nur durch die Vorna.hme 
v0n Massenimpfungen verwirklic,ht werden. Diese ha.tten wir im 
lnvalidenspita.1 yon B e t z t e r e z e b "A n y a ausgefiihrt, wo dessert 
Leiter Herr  Priw~tdo~ent v. B e n c, z u r  die Gfite h~t.te, bei diesen 
Untersuehungen mitzuwirken und uns b,ei der Autf~ihrung unserer 
Experimente giitigst zu unterstiit~en. 

Zuerst haben wit  Mso an einzelnen grossen Gruppen qua.ntit.ative 
[ntrakuta.nimpfungen vorgenommen, sodann folgte das Studium der 
qualitativen und quantitativen Eigenschaften der einzelnen Reak- 
tionen. Wir  verirr ten unt  sehon fast im Labyrinth der erhaltenen 
R-etultat~, als wir nae'h einer grossen Anzahl yon Erfahrungen 
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durch Erkenntnis gewisser A l l e r g i e t y p ~ n  ~uI sichere Wege 
g,eleitet wurden. Auf Grund unserer Tierexperimente lmben wir 
n/im~ch das wiehtige experimentelle Prinzip ~ufg~tellt, die einz~lnen 
Allergietypen voneinand~r zu tronnen und Individuea mit gleidher 
Allergic grhppenweise in. den V.~rsnchen zn verwend~. 

Nach Ausfiihrung unserer M~ssenimpfuagen haben wir also 
Kranke yon gleicher Allergic a.us~w~hlt bzw. gruppiert. "Nun h~ben 
wir die einzelnen Allerg/e~uppen in zwei weitere Grupp~n geteilt, 
yon 4enen die eine die entspre~hende Behandlu~g erhielt, die aadere 
da~egen unbehanddt blieb und zur Kontrolle diente. 

Durc]l diese weitgehonde Verfeinerung mlsorer Methodik ge- 
l~ng es uns tats~chlich, 4en grSssten Teil der individuollen Einfl~isse 
~uszusch~lten ~nd dadurch diejeni~e ~Iehh~de zu finden, welche 
zw~r aaf einem Massenversuch boruht, jodoch vorz'~iglich gee~g'net 
ers~heint, um mit ihrer Hilfe die Tub,erkulose-Allergie des menseS- 
lichen Org'~nismtts einem qua.ntitativen Studium zu unterwerfen und 
die kfinstlic~e Beeinflussb~.rke;it der~elb.en experimentell zu voll- 
ffi_hren. 

D i e  q u a n t i t a t i v e  ~ e t h o d e  d e r  I n t r a k u t a n -  
i m p f u n ~ e n .  

N~r wir bereits die leitenden Pl~nzipien tier ~llgemeinen 
~'[~thodik kennen ~etemt haben, roSe,ten wit den tech~aisehen Tell 
unserer Versdc~le b~prochen. 

Wit  verwendeten zu deal Intra.kuta.nimpfungen aaeh Erw~igung 
4er H a m b u r g e r schen Arbeiton, wolche sieh auf die Bestim- 
mung der Tuberk~ulinempfindlichkeit des M~mschen bezieh~n, folgende 
Tub.erk~linkonzentrationen: 1/looo, 3/looo, 5/loo o .5cm. 

Die Tec'hnik der Herstellung unserer Tuberkulhlverdiinnungell 
war folg~ende : 

wit haben uns vor Mlem folgendes vorbereitet: 
1. 4 Stiick sterilisierte Messzylinder von 100 ccm Inhalt mit 

der Bezeichnung AT. 1, 2, 3. 
2. 4 Stiic'k s~rilisierte Erlenmeyer-K61bchea yon 100 ccm 

Inlmlt mit 4er Bezeichnung 1, 2, 3, 4. 
3 .  2 Stiick sterilisierte Olasis~be, welche l~nger waxen als 

di~ HShe der ~I.ess~ylindev. 
4. Eine Mikropipette mit H~hn (s. Abb.). 
5. ESne Pipette yon 10 ~va Int~lt mit Zehatelteilm~g. 
6. 500 c~cm sterilisierte physiologi.~ehe KochsalzlSsung. 
7.  Alttuberkulin Koch. 
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Fig. 1. 

Die Reinigmtg unserer Mikropipette gesehah mit Alkohol und 
2ither. Die Luft wurde mit Hflfe d~r Wassem~rahtp,umpe durch- 
gezogen, indem wir vorewst am ]gnd~ tier Pipette behuf~ FiLtration 
der durchstrSmenden Luft ein st~eriles Wa, ttebi~usehchen angebracht 
l~tt, en. Die Pipette ha.be~] wir niernMs durc'h Ws s~erilisiert, 
d~ wit eine )~nderung des Ka, liber~ beffirehteton. Der Hahn dot 
Pipette wurde s~ets troc~ren bo, olassen uad niemals eingefe}/et. 

Mit tier gereinigten und sterilisierten Pipette zegen wir nun 
alas kon~entrierte Tuberkulin hoeh, versehl,ossen soda~m den Hahn 
und trock~.et,en die Mti~dun$ mittelst eines S~ieke'hens steriler Watte 
ab. Nun stellten wir das Tub~rkulin auf einen bestimmten Teil- 

Fig. 2. 

strieJh em und behielten dell Hahn der Pipette aueh wei~r in 
unserer Hand. 

Der Assistent entfernte nun die Watte aus dem Hesszylinder 
AT. und setzte, ihn se~Ng ~ unter die Ntindung der Pipette, und wir 
liessen, die W~nd des 5'Ies~szylind.ers mit unserer Pipette beri]hrend, 
0,10 eern Tuberkulin ~b. 

De~- GehiIfe fit~ernahm nml die Pipette yon uns uad 'wi r  tiber- 
nahmen aus seiner Hand den Hesszylinder mit der abgemessonen 
Tuberkulinm.enge. Nml gossen wit" in 4on l~e~szylinder 100 ecru 
Kechsalzl6sung und sorgten fiir quantitatives Abspt~len des Tuber- 
kulins auf das ffenaneste. Naehdem M r  den Messzylinder b,is zu.r 
Harke aufgeftillt hatten, riihrten wir die Verdiinnung mit Hilfe eines 
sterilen Giasstabes urn. Diese Lgsnng diente mls als Standard- 
tub,erlmlinlSsung. 
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Nun wurdon die weiteron Verdtinnungen hergestollt. Wir ent- 
fernten aus den iibrigen drei Zylindern die Watte und pipettierten 
mit Hilfo unserer 10 ecru-Pipette in den ersten 1 ecru, in den zweiten 
3 ecru, in don dritten 5 ecru unserer StandaxdtuborkulinlSsung ab. 
Sodann wurde die KochsalzlSs~ng bis aur M~trke aufgegassen, wo- 
durch sieh also im ersten Zylinder 99, im zweiton 97, im dritten 
95 ecru der KoehsalzlSsung befanden. Diese Verdtinnungen wurden 
mm mit dem zweiten sterilen Glasstabe umgeriihrt, und zwax wurde 
zun~ic'hst die schwgchste und sodann aufsteigend die st~irkere Ver- 
diinnmlg umgeriihrt. Nun wurden die einzelnen Verdiinnungen in 
die entsprechend bezeichneten E r l - e n m e y e r s c h e n  KS[bche,n (1, 
2, 3) gegossen. Im vierten Erlenmeyer befaad sial1 steri l"h~slerte Koch- 
s~lzlSsung. Wir hab,en bei jeder Gelegenheit dafiir gesorgt, dass wir 
stets die gleichen Ge.f~so zur Herstellmlg b,zw. Aufbewa.hrung der 
entspredmnden Konzentrationen verwenden. Wir haben die Tuber- 
kulinverdilnnu~gen auc'h dann auf die geschilderte Weise vorberoitet, 
falls es sieh um die Impfung einer oinzigen Persvn gehandelt ha.t. 

D i e  T e e h n i k  d e r  I n j e k t i o n .  

Wit m6chten im folgenden die Teehnik, welehe wir bei den 
Hassenimpfungen angewendet hab,en, mitteilen. Die Ausfiihrung der 
lmpfungen u.n einzelnen Individuen folgt notwendigerweise a us dem 
vorige,n. Wir hatten uns folgende Gogenstgnde vorbereitot: 

1. 4 St~iek ]~ekordspritzen yon l o o m  Inh~lt mit der Nume- 
rierung 1, 2, 3, 4. 

2. 5 Stiiek feine, dtinne Platinnadeln. 
3. Spiritus- bzw. Buns, enbrenner. 
4. -ither und W~tte. 

Die vier Rekordspritzen wurdea mit den Pla.tinna,deln armiert 
(eine Platinnadel blieb in der Reserve). Wir zogen nun Tub erkuliu- 
verdiinnungen (Erlenmeyer-Kolben 1, 2, 3, 4) in die entspree'henden 
Spritzen (Nr. 1, 2, 3, 4) auf, naehdem die Spritzen vorecst mit den 
"Puberkulinverd~tnnungen wiederholt gut ausgespiilt wurden. Die 
Spritzon wurden sodann auf ein s'teriles Handtuch gelegt. 

Die Kranken stellten w ir in einer Reihe auf. Wir lie~sen sie 
ihre Hemden gut hina.ufziehen und forderten sie auf, die rocht- 
wink elig gebeugten Untera.rme a.usgestree'kt zu halton, und siiuberten 
nun mit J~-ther die radialen Seiten b,dder Unterarme. 

Der Assistent g~b mls nun die Spritze zur H~md, naChdem "r 
erst die Pl~,tinnadel an der Spiritus'- odor Bunsenflamme ausgegliiht 
v~nrde. Der Assistent reichte uns die Spritze, indem or die N~,del 
gegen sieh wonder ulnd wir iibernahmen diese zwischen ,den Phalangen 
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unserer Zeige- und Mittelfinger, w odurc~ der Daumen frei blie,b. 
Der Kraake ka.m null zu uns und leg{e auers{ seinen i:echten Arm in 
unsere linke Hand; wir spaamten dio Ha.ut gnt an und fiihrten die 
Nadel in zentrifttga.ler Richtung mit leichtem t)ruck in die intr-a- 
dermale Schicht ein. Die Na.del rutsehte mit der ge~childerten rich- 
tigen Handha.ltung in die intz'akutane Sc]aicht sozusagen sp.ontan. 
Naclhher setzten wir unseren freigebliebenen Daumen auf 4en Kolben 
der 8pritze, welclle wit - -  wenn notwendig - -  leieht herumdrehen 
konnben, um die Teilung der Spritz~ zur Sidht zu b,ekommen. Wit 
spritzten mit leiVhtem Druek 0,10 ccm Fltissigkeit alex Tuberkulin- 
verdfinndng ein. Die Verdiinnung II ~rurde am selb,en Unt~ra.rm 
wie Verdfinnung I injiziert, und zwax in einer ISntfemung yon etwa 
4--5 era. 

Der Kranke musste sich na.ch Ausf~rung" c[er I. m~d II. In: 
jektion umdrehen, wodure'h wit seinen linken Arm in unsere rechte 
Hand zu liegen bek~men. Auf der Streekseite die~es Armes: nahmen 
wit die Intrakutanimpfung m]t der Verdiinnung Nr. III und mit der. 
Kontrolle IV ~uf ,oben a ngegeb~ner W else vet. 

Wit fordea:ten nun den Kra, nk,en ~uf, mit welter ausg'e~treckt. 
gehultenem Unt~raxm die Revision tier Impfung abzuwarten. Auf 
diese Weise $elaag uns, im VerLuufe einer Stunde etw~ 80 Kranke 
qua~ntitativ mit Tuberkulin intrakutan zu impfen (320 EJnzo]- 
impfungen). Eine Rekordspritze re~chte zur Impfm~g von 10 Kraxtken 
aus. Nach erfolgter hnpfung d.er Oruppen go~chah die Revision 
derselben. Wit beoba,chte~n oft d~s E~scheinen yon einem Blut- 
tr6pfchen oder das Attssiekem einer minima.len Fli~sisigkeitsm~nge 

�9 aus dem 8tic'hl~u~ml. Diese wurden mit troekener W~tte vorsiehtig 
abg,ewischt. E.s sei jedoeh hervorgehol~n, da,ss die Anwendung der 
III. bzw. der I. und III. Konzentm.tion im a.Ugemeinen vollst~indig 
a,usreicht~ und da.ss die Vorna.hme "der ImpUtation in mehrerea Ken- 
zentrationen nur den Zwee~: verfolg%, sie ein~,nder a.l~ Kontrollen 
gebrauchen zu k6nnen. 

D i e  H e s s u n g  d e r  R e a . k t i o n e n .  

Die R~aktionen haben wir anfangs nach den vorge~chriebenen 
~lb,licherl tJ--8 Stunden ~emes~on. Dies erwies' sich aber sp~iter Ms 
(iberfliissig, cta in dies,era Zeitpunkte die Verh~ltnisse der traumati- 
ze'hen und chemischen, night a.b,er die der spezifis~he.n Re~ktionen 
im Vorde~'grunde stehen. Die GrSsse der It~a~ionen wurde svda~nn 
nac]~ 24, 48 und 72 8tunden geme~sen. Die Mes.~ung geschah zweek- 
m~s~g'erweise mit einem H ei s s n e r so]len M~ssappaxat (s. Abb.). 
Hit diesem Appa,rate haben wir die Hessunaen fiu.gser.~f sc~hnell und 
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ptinktlie'h ausftthren kSnnen. Anl'aalgs ver .wandten wir andoro Nonien 
und Mikromet~rsehrauben, jedoeh erwios sieh keine so bra:uehbar 
und ffeeignet als die yon uns amtffohlene. Wit  erw~hnen n och aal 
dieser Stelle, dass-die Ileaktionen ihr Maximum na~k 48 Stundell 
erreie'hten, und dass die Gruppierung tier Kr'aaken naeh Allargie- 
typen nur naeh der Aufnahme der Reaktionsm~sse naeh 48 Stunden 
g~s0hehen ist. 

V e r l a u f  u n d  C h a r a k t e r i s t i k  d e r  R e a k t i o n o n .  

Wit  untersc'heiden im Verl~uf dor Reaktionen zwei Stadien. 
Erstens das traumatisbho und chemische, nieht spozifiseho St~dimn: 
welches binnen 6--24 Stun4en sch~'f ausgepr'%~t s:ein kana, jedoeh 
spiites~ns naeh 48 Stmlden vollst~ndiff ab,klingt. Zw~itens das spe, 
zifisehe Stadium, dem das subakute S~dium vot~ng~ht, w~lehas 
6--8  Stunden nach erfolgter Injektion b~ginnt, vort dot traumatisehen 
nicht zu trennea ist und s~eh aus ersterer ohne erkealnboren ~lber- 
gang entwickelt. Die spezifische Reaktion erreicht ihre H6h:e in 
48 Stund, en. Nac'h 72 Stmlden sind die Gr6ssen- und Inte~ns~t~tsver- 
hiiltnisse im Rfir begriffen, klinffon naeh 1--4  Woche~l voll- 
st~ndig" ab und heilen, ohne eine Sitar von Vomnderung auf der 
l taut zu hinterlassen. 

D i e  Q u a l i t / i t  d e r  g e a k t i o t t e n  

lioss sieh in folgenden Mlgemoinen. Formon erkeanen: 
1. Diffuse, meist Masse und mittelstaa~ke Hyper~mie. 
2.  Starke, gut abgegrenzte Hype~mie.  
3. a)Blasso Pal>el mit eirtem dJffuson, blassen oder mittel- 

starken Hof. 
b) Blasso, bis mittelstarke Papel mit g-ut mess,harem hyper- 

~misehem Hof. 
~) Starke Papel mit stark hyper~misehem Hof. 
d) Papel (oft vesikulSs) mit meist staxk~ Infilta-a~tion des 

Re~ktionsbezirkes. 
Wit haben" diese QuMit~ten in nnseren Protok.oilen mit folgenden 

Budhstaben bezeiehnet: 
b = blass, 

sb----- sehr blass', 
g = gross, 
H = Hof (d. h. diffuser Hof), 

Hy = Hypea;~nie, 
k = klein, 
P ~ Papel, 
V = Vesilrel. 
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Wit h~b,en bei jeder R.~'ision attssor den ang~ef'iihrten QuMi- 
t~ten auch die Intensit~t der Ro~tionen notiert, in.dem wir auf 
Grund unz~hliger Eaffahrungen zun~chst die entsta.ndenen Inten- 
sit, ten in drei Gruppen teilte~. 

Die I. Gruppe umfasst Reaktionen, welelm eine~l g~t ab,gegrenzten 
Hof besitzen. Sie kSnnen blazs, mittolstaxk und stark attsgep,r~gt 
sein. Diese Reaktionen pflegen in cter Regol keine Papel aufzuweisen 
oder nut eine k~um merkli~he Pa.pel. Diese Reaktione~ bekommen 
keine besondere Erkennungs~ bzw. Intensit~ts'zeicJhe~l. 

Die iI. Gruppe umfasst Reaktionen, welr mit bestimmten 
Konturen gut zu mes~en sind, eine s~arke Hyper'amie und eine stark 
ausgesproc~hene Papel be~itzen. Di~e Reaktionen bekommen aJs In. 
tensit~tszeir ein Ausrufung~z~ichen (!). 

Die III. Gruppe umfa.sst Reaktionen, welc~he mit st~rkeren E,nt- 
~iindungserschoinungen und Infiltrationen des Reaktionsbeairkes, 
sowio grossen P~peln, Vesik~ln verbunden sind. Die Mitto der 
letzteren ist oft h~morrha,~s~h. Diese Roaktionen erhalten als In- 
~ensit~tszeichen zwei Ausrufungs~-eichen ( ! ! ). 

Die GrSssenverh~ltni~se d,or Reaktionen erg~ben folgende Re- 
sulta.te. Die Reaktionen orreichten bei tier erste~ Tuberknlinimp.fung 
nach 6 Stm~den eine Durchschnitts~Ssse yon 2- -4  ram. Die trau- 
m~tisc~mn Reaktionen verschwanden im Verlaufe der weiteren Zeit, 
sie wa.ren nach 24 Stunde~ entweder nicht mehr zu s~ehen oder sie 
batten ao~h eine DttrchschnittsgvSsse yon 2- -3  ram. Dio spezifischen 
Tuberkulinreaktionen erreic'hten das Maximum ihrer E,ntwickelung 
nach 45 Stunden, ihre Durchschnitts~Ssso betrug bei hyl~lergischen 
und mittelallergis~hen Kraaken 3--10 mm, boi hyporallergis~hen 
dagegen 20 mm. Der maximale Dttrehme~ser der Pal>el betrug bei 
den ersten Impfungen durchschnittlich 10--12 m~n. 

( J b e r  d i e  A l l e r g i o t y p e n .  

Wie bereits eingnngs erw~hnt warde, batten wir naCh der ge- 
nauen Notierung der Quantit~ts-, QuMi~ts- und Intensit/its~cerhi~ll~isse 
der Reaktionen unserer Krankoa nach ihrer allgemeinen a 1 l e r g i- 
s c h e n  R e a k t i o n  gruppiert. Wir unterscheiden foigende Typen.: 

1. die sehr stark reagierenden h y p e r a 11 e r g i s c h e n,  
2. die mittelstaxk reagierenden m i t t e l a l l e r g i s e h e n ,  
3. die schwach reagierenden h y p a l l e r g i s c h e n  T y p e n ,  

hiexzu rechnen wir ausserdem: 
a) die sc'hnell, aber sehw~ch  verlaufenden Reaktionen, 

welc'he nach 48 Stunden a,b,kling~n, 
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b) die torpiden R,ea.ktionen, welehe naeh 72 Stunden ihr 
Ma.ximum .erreiohen und gew6hnlich eine lnkuba,tions- 
4a]uer yon 48 Stunden besitzen, 

4. die niehtreagierenden' a n e r g i s e h e n Typen. 
Hierher reehnen wit aus prakgischen Oriin4en a ueh diejenigen 

R.eaktionen, welehe trotz hoher Konz.entra,tionen nur se.hwa,eh aus- 
fielen. 

Die prozentuMen Verhiiltnisse der Allergietypen haben wir so- 
da.ml an einem reie,hhaAtigen Material fest.gestellt. Unsere Impfunge~ 

5,6 0/o 
gabon: 

tm 124 Kra,nken ergaben: 
mittelallergisehe I/eaktion 7 t real, 
hypa.llergisehe t{eaktiml 24 mal, 
torpide Rea.ktion 4 real, 
na.eh 48 $td. negative R.eaktion 2 mal, 
hyperaller~sehe Rea.ktion 16 mM, 
anergiseh erwiesen sieh 7 Kranke, 

124 Kr~nke. 
hn t~llgemeinen rea.gierten daher 94,4 % der Kranken positiv. 

der Kra.nken negativ auf die Intrakutanimpfungon. Somit 

mittelMlergisehe Reaktion 60,7 % 
hypallergisehe Reaktion 20,5 o. 
hyperallergisehe 1Reaktion 13,7 go 
torpide Ileaktion 3,4% 
n~ek 48 Std. negative Reakti.n 1,7 ,, 

100 % 

D i e  G i " u p p i e r u n g  d e r  K r ~ n k e n  nac 'h  A l l e r g i e t y p e n .  

Die einzelnen Gruppen bah,eft wir da,nn in weitere z.wei Oruppen 
geteilt; die eine bekam die vorhergesehene Behamdlung, .die anden. 
da, g.eg'en blieb unbehandolt, und diente als Kontrolle. Es sei an diesel' 
Stelle erwghnt, class es zweekm~ssig ers.eheint, gleiehgeriehtete Ver- 
suche nut an mitteMlergis.ehen Kranken anzustellen, und zwar mit 
Riicksieht amf die niedrige prozentuelle Za.hl der hyper- und hyl)- 
:dlergisc.hen Kra.nken, sowie mit Rtieksieht auf das atypisehe Vet 
h~lten dieser Reaktionen, worauf wit iib,rigens spRter noCh zuriiek- 
kommen werden. Wenn wir z. B. eine Gruppe yon 40 Kra.nke~ 
~mf vorgesehriebene Weise mit Tuberkulin impfen, so befinden sieh 
unter diesen durehsehnittlieh 24 mittela.llergisehe Individuen, und 
wir k6nnen somit den Versueh gleiehzeitig a.n 12 Kr~tken und 
12 Kontrollen mit m6glie'hster Ausseha.ltung individueller Differenz.en 
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quantitatii~ a.nstollen. Die individuello~l Untor~chiedo lr aber 
leider zum Vorsc~ein, wenn wir .zu ~nsecert quantitativen, ver- 
,gleichenden Untersuchungeaa eine geringe Zahl der Kranken ver- 
wenden. Nun befinden sidh in oinor Gru. p,pe yon 40 M_itg'liedorn der 
geimpften Kranken nur 4--6  hyper- und hypallorgische, welche daaan 
g.emiiss unserer Vo,rgchrift gotoilt werden mtissen. Wegen der go- 
ringen Zahl der Kra~ken g-ib~ ~dso der Vorgleieh dor entstandenen 
ReaJ~tionea keine einwaadfreien Res~ltate. 

Die KrunlCen w ~ d e u  nach dor entsprechenden Behand:ong zum 
zV~elren Male geimFft. Wir haboa sodann na~h orfolgCer ~ufnah.me 
d,er Re~kCionsmas~e urtd ger~uor Notiorun~ tier Qualit/iten und In- 
tensit~iten die beha~dolto mad die Kontroll~ruppo in oino Reiho auf- 
gestellt und die entataadenen Tuberlmlinveaktionen vergloiehend be- 
trachtet. 

Die Reaktionsmaa~ bli(~bem bei tier zwe,iten Impfung entweder 
anver~nd.ert oder fiolen gTSsSor oder kleinor aus als boi der 
ersten Impfung?. E~ gelang uns .jed'od~ nicht, in dora Reak~ions- 
modus der Kranken bes~immt~ Eigonsc~hMten zu erkennen, was 
fibrigens vom Stan(tpunkte des ]~xporirnent,~ aus a~ch belang- 
los ist. Diese zweiten Tube~lrulinreaktionen erreichton ihr Maxi- 
mum ebenfalls nadh 48 S~r~den. Uflter oin.em kiinstlichen ]~influss 
erreic~aten die Reo&tionen ihr Maximum meistens nac'h 48 Stunden, 
in oinigen Fgllen jodoc~ ~ar  oJne zeitliche Vorschiobung bemort~- 
bar, in d, em sidh da,s Ma~ximum fraliher oder sparer e~twickolte. 

D i e B o w o r ~ u n g  d o r R o s t t l ~ a t e .  

Die Allergio wur4e dutch dio Bohandlung im a.llgemeinen in 
dreifacher Weise ver~dert .  Dies~ Verfi.n'd,ortm~ gab, sich in g~w/sson 
Eig,errs0haften der efllzelnen Tuberltulirrreaktionen kamd. Entweder 
wurdea n/imlich die Reaktionsmasse odor die Intensit/dten oder baide 
zusammen ver~ndert. Um die ~halton.en Res~tate auch ~hlon- 
mass~g vorgleichen zu kSnnen, miis~n wir nns Zun/ic'ksr ~us den 
ReaktionsmasSen der behand~lt~a und unbehandelte.n F/file die Dutch 
sc, hnitts~erte berechnan. Dies gesehieht, ind~n wit di.e erha, ltermn 
Re~ktionsmasse der einzelhen Konzentrati,onen nach 24 b,zvr 48 
Stun,den addieren und dann ein Mitt~ ~us diosen bere~hnen. Die 
Rea&tionsmasse Werden na~ll 72 Stunde~l nic'ht berechne~, da sfieh 
die l~aktionen im Abklingen beffitrd.en und sigh die feinoron Diffe- 
renzen verwisc.hen. Dio Durehsehnittsv~erte zeigen nun naoh 24 
und 48 Stunden je rrach Ea-h6hmaff bzvr Erniedrigung der alle~gi- 
sehen Kr/ifte eine Zunahmo bzw. Abnahmo der Reaktionsmasse. 

Beitr~ge zur Klinik der Tuberkulose. Bd, 41. H. 1 u. ~. 
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Bei dee Berochnung de~ Durehschnittswerte miisson wit von 
den Qualit~ts- und Intens~t~tsverh~ltnissen der einzelnen R,eaktionen 
absehen. Wir  wer4en umgekehrt  bei de,r vergteiehenden Betmch- 
tung der Intensit~N,~erh~ltnis~ die Reaktionsmasse ausschaJten. 

Die praktisc'he Aus~iihrung d e r z a h 1 e n m i i s  s i g e n W i e d e r -  
g a b  e der Qualit~ten und Intensit~t~erh/iltnisse w urde erst durch 
die Aufstellung der R e a k t i o n s g r a d e  mSglich, in denen wir 
einen _Ausweg gefunden haben. Dies~ Realrtionsgrade dmc,kten ge- 
wisse qualitative Eigen~etmften b,zw. die Intensitiitsverhiiltnisse dee 
Reaktionen aus. So b,edeutet 

R e �9 k t i o n s g r a d I eine diffuse. Hyper/mlie. 

R e a k t i o n s g r a 4 II  eine gut mes~bare, intensive Hyperfimie 
o4er eine Masse mittelsta, rke Pape ! mit diffu~em oder gut mess- 
bare~t Hof. 

R e a k t i o n s ~ r a d  III  eine ~eaktion, wol.che aus einer starken 
P~pel und intensiv hyl)eriimischem Hofe  b,esteht. Sie en(s]3,rieht 
gleichzeitig dem II. IntensitS, tsgrad, welchen ~dr bei dee Notierung 
unserer Ablesungen m i t e  i n e m Ansrufezeidhen b,e~eic'hnot h~tten. 

R e a k t i o n s g r ~ d IV s~ellt eine l~eaktion vo~:, welche aus 
intensivster, oft vesikulSser Pa~p~[ besteht, un4 eine mittol- 
stark'e oder /itts~erst starke Infiltr~,tion dee Rea.ktionsbezh-ke a uf- 
w~ist. Sie entspridht a, us,~erd.em dem III. Intensit~tsgrad, welchen 
wir bei der Notierung der Able~ungen duvdh z w e i Aus~rufungs - 
zeichen .a~usdt~iekten. 

Wir  hab,en die l~ea.ktions~rrMe nach 24, 48 und 72 Smnde~ 
berectmet. 

Im FMle einer Allergieaehwi~ehung sahen w i r  vorwieg, end die 
niedrigen ReaktionsgrMe, im Fa.lle einer Allergies~igerung die 
hSheren. Die Differenz~n waxen oft nur  na,eh 24 und ~ 72 Stunden 
ausgepri~gt. Die Untersehiede verwisehten sieh manehmal nach 
48 Stun4en, als die Reaktionen ihr Maximum erreic, ht hatten. Oft 
blieben ~ber die Differen~en vom ersten Tag~e bis zum Abklingen 
tier Reaktionen best(~hen. 

D i e  K r i t i k  de ' r  M e t h o d e .  

Wir  ha, ben uns iib~r die Genauigkeit unserer  Versudm durch 
Ha,s~enimpfungen tiberzeug~n kSnnen, weMle wit  in versehiedenen 
Zeitpunkten m~ 30 - -40  Kranken ausgefiihr~ batten. Diese I/eaktionen 
bewiesen die Ge~lauigkeit unserer  Tec~fik,  da die t~eaktionen bei 
siimtliehen Impflingen fa~t in gleicher W.~ise ab,liefen mid kleinere 
Differen~en in den ReaktionsgrSs~en nur  vereinzelt vorka.men. 
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Wit tmb,en sodann, um die einwands{reio Beurtei lung unserer  
Resultate zu erm6gliehen, die s e n s i b i t i s'i e r e n d e Wirkung der 
ersten Tuberkulinimpfung fesqczustellen gesueht. Deshalb haben wir 
die Reaktionen der unbehandelten FS,11e in prozentualer Hinsieht 
studiert. 

Unsere diesbeziigliOhen Studien ergaben folgendes. ]gs reagierten 
unter 52 Kr~nken zum zweiten MMe: 

starker 26 Kranke 50,0 olo 
unver'~ind.ert 23 ,, 4 4 2  % 
sc'hwiicher 3 ,, 5,8 o/o 

Unter 26 starker Reagiere~lden revogierten: 

mittel~Ilergis~h 20 Kra.nke 
hyp,era.llergiseh 3 ,, 
~nergiseh 2 ,, 
hyt~llergis~h 1 ,, 

Unter den 23 unverii.ndert l~eo.gierenden erwiesen sqe'h: 

mittelaJler~sc'h 12 Kranke 
hypera.llergise]l 2 ,, 
hypa.llergisch 5 ,, 
torpid 2 ,, 
a.nergisdh 2 ,, 

Unter den 3 sc~hw~cher Re~gSetrenden b,efa.n,den sich: 

hyp,erMlergisoh 2 Kranke 
hypgllergisc~h 1 ,, 

Die ersten Tub,erkulinimpfunge~l batten al~o in 50o/0 tier Fglle 
eine sen~ibilisierende Wirkung entfaltet. Dies;at Umstand ist fibrigens 
dio eigentliehe Ursaeh(~ der Unb,rauchbaxkeit der intrakutanen 
Impfungsme~hode zum Studium der Allergie~eriinderungen e i n e s 
Individuums. 

Was die zweekentspreehe~lde Auswahl unserer Kranken b,etrifft, 
so m6c'hten wir vorerst  uns,ere Erfolge im folgenden referieren. 

Wir hab.en zuerst die Fr~ge aufger~orfen, inwiefera die Tuber- 
kulinreaktionen yon dem A l t e r  der Kranken, der D a u e r  d e r  
E r k r a n k u n g und sc'hliesslich yon de," offenen bzw ~. geschl,ossenen 
F o r m  t i e r  T u b e r k u l o s e  abh/irtgen. Wi t  kSnnen es. a]s ein 
besonderes Glfiek bezeichnen, da, ss wit  dureh die Gtite des Herrn  
Dozenten v. B e n e z u r ~us s,einem nach Tausenden z~ihlenden 
Krankenmaterial rund  125 Kranke mit  fast iiberednstimmendem 
Lung enstatus zu unseren Versuc'hen verwenden und da.durch obige 
Frage beantworten konnten. 

5* 
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Das Alter unserer Kranken s0hwmlkto zwis~hon 20--40 Jahren. 
Die Reaktionen zeigton diosbezfiglich keine Untersehiede. Auch be- 
einflusste die D~,uer der E~k~anl~urtg den Ausfall der Tuberkulin- 
reaktionen nicht. 

Was die Tuberkulinreaktionen beafi~lich der offenen resla, ge- 
sohlossenen Formen 4er Tubetrk'ul, ose betrifft, so haben wir zun~ichsr 
die quantitativon Intrakutanimpfmlgon an 15 Kranken mit Koch- 
positiven and an 1 5  Kra.nken mit Koch=negativem Sputumbefund 
angestellt. Die Pms~ltato dieser Impfungen hatten ~e~eigt, da~s die 
Koc~h-positiven Fglle sowohl qualitativ wie quantitativ schwii~her 
reagierten als die Kontrollen. Ohne jed.och die,se Fragen durch 
unsere Massenimpfungsmethode endgfiltig gekliirt zu haben, m6c.hten 
wir huf Grund ~nseror Res~ltate nur die Au~wahl soleher Kranken 
zu gleidhgerichteten Vers~ehon empgehIen, welche oinander beziig- 
lidh ihres klinischen Befundes entsprecfien. 

Wir haben uns femerhin rmeh die Beantv~ortung dev Frage vor- 
~elegt, wie sich .die RmJaionen d e r m i t  Tuberlmli~ behaadelten 
Ko~h-positiven Fglle ~erhaltem. An d~oser Stelte mSehten wir noch 
fiir !die gefiillige Hilfe des Herrn ~ssisCenzaxates Dr. M a n  d 1 anseren 
besonderen Da~lk aussprochon, d, ex urns in der einheitlichon ,u 
ffihrung unsorer Elxperime~t~ ebenfalls gfitigst untorsttitzte. Wir 
fanden die Reaktio~sfiikigkeit joner mit TuberCulin s~hon beha.n- 
delten Fiille gesehwgcht; me roagierton im allgemefimn nttr auf hShere 
Tuborlmlinreakti, onm i stiia'ker. A~c3h die Vergleichsinsl~ktion der 
Reaktionon bowios schw~chero Inton~tsvorh~iltnisse bei" den KoOh- 
positiven, mit Tuberk-ulin boha~de].ton F~llerL den Kontmll,e~ gegen- 
fiber. A uf Grund dieser Erfahrunge~l musSte~" wir also bei unseren 
M~senversuchen Kranke ausschliesson, die bereits einer Tuberkulin- 
behaadlung unterT_~gen w'urden. Wir bemerke~, das~ wir fiber s~mtli~he 
anamnestische Daten, sowJo fiber die ~enauen Statusbefund~ unserer 
Kra.nken verffig~en, tu~d nur mit Rfic~s/c'ht a~f die gro~o Zahl der 
untexsuchten F~lle v~olle~ wir sJe an dieter Stelle nicht tmblizieren, 
sind jedoch geme beredt, an,sere Protokolle den sieh eventuell Inter- 
ess~eren4en jederzeit za~r Verfti~ung zu stelle~L 

Auf Grund ~nserer Erf.~hrun~en und ttesult~te m50hten wir 
zur ~usffihrun~ glei~hgerichtoter Studie~ nur Fi~lle mit gese~h]os- 
senem inzipienten Lun~e~proz~ss a m  ~e~ignots~n ha.lten. KoVh- 
positive Fiille, sowie diejeoA~en, welche be~oits einer Tuberlmlin- 
b,etmndlun~ untervcorfen wurden, sind atts~usv~flie~sen. Das Alter 
der Kranken und die Dauer der E.rkranl~un~ modifi~ieren die Allorgio 
wenigstens in nennenswerterem Ma,sse nicht. 
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D i e  W i r k u n g  d e r  T u b e r k u l i n i m p f u n g e n .  

Das intrakutan einverleib,te Tuberkulin h~tte bei unseren 
Kra.nken trotz der fferingen Mengen ,yon 9/~ooo bzw. lS/~oo o mg eine 
unleugbare Wirkung erttfaltet. Di.ese Wirkung offenb~rte sich in 
einer StSrung der Tempe~tur, welVhe in fund 35 O/o uns.erer F~i.lle 
zu beobac'hten wa,r. In tier Mindersahl der F~lle haben wir Tenl- 
pero4urerhShmiffen nor oral Tage d.er Injek-tion bzw. am 1.--5. 
Tag,e, in der Mehrza~l der F~lle dagegen am 6.--10. Tage b,~baehte.t. 
Die Tempera.turerh6hurtgen b,etrttgen yon mehre.ren Z ~ f f t e l - h i s  
ganzen Gradem Die Temper~tur kehrte jedoch nach einem oder 
mehreren Tagen wieder auf ds~s ursprtinglic.'he Nivea.u zuriick. Vide 
Fiille rea,gierten sowohl auf die erste wie auf die zweite Impfung 
mit einer Temp.era.turerhShun,g. (S. Tempera.turkurve I.) 
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Wit he,ben fernerhin Fs beoba.dltet, bei denen die Tem- 
peraturerhShung nur bei der ersten Impfung auftrat. (Siehe Tem- 
peruturkurve 2.) 

In einer a~ldere.n Zahl d ~  FMle haben wir die Tempe,ratur- 
erh5hung nicht n~ch der ~rsten T~dbsrkulinim~ung, sondern nach 
der zweiten konsta.tieren kSnnen. (S. Temperaturkurve 3.) 

Wir hub,en sdhliesslich in meAreren Fs beobachtet, da.ss 
n~ch den Tuberknlinimpfnngen subfebrile Temp.er~turen ~uftr~ten, 
welChe durch l~ngere Zait bestanden, ebenso sahen wir na~h unseren 
Tuberkulinimpfungen .Sfters intermittierende Fieberformen, so dass 
wir an die MSglir einer provoka~orischesa Wirkxmg des Tuber- 
kulins uuf ~ewisse K1~nkheiten (Malaria) denken miis~sen. (Siehe 
Tempera.turkurve 4.) 



71] Uber dio kiinstliche Beeinflussung der Allergie bei Tuberkulose. 71 

2. K a p i t e l .  

S p e z i e l l e  Versuche .  

1. Serie. 

Uber die Beeinflussung der Allergie durch Benzol. 

Wie wir b,ereits in unserer Einleitung erwi~hnt h~tten, habe ical 
auf die Veranlassung des Herrn Prof. v. K o r ~t n y i im September 
1914 u  fiber di.e ldinstliche Boeinflusstmg der Allergie vor- 
genommen, uhd habe die Allergiever'anderungen durch die P i r q u e t -- 
schen Reaktionen vor, wiihrond und na~h einer Ben~oltherapie kon- 
trolliert. 

Aus diesen Versu.ehsveihen mSchten wir nur die wichtigst~n 
Resultate mitteflen, w~Icho uns fiber die Dosi~ lmd fiber die Rich- 
tung 4er Allergiebe~infiussung oriontiert batten. Unsero Kranken 
erhielten na.c'h der orston P i r q u  e t,schen Impfung gruppon~eise 
dreimal ts 0,3 bzw. dreimal t~glich 0,10 g Benzol el. otiv. gtgt 
in caps. gelodurat, whhrend 4--10 Tage. 

Zwei Kranke wurden 4 Tage lang und 12 Krank,e 7--10 Tage 
lang mit dreimM 0,10 g Benzol behaadelt, wo~ogen 3 andere Kranke 
4--7 Ta,ge lang dreimal 0,30 g Bdn~ol erhiolten. Die Resultate 
unserer Impfungen batten nns ~ezeigt, das~ 3 Kranke, welohe 0,30 g 
Benzol 10 Tag o lalLg erhielt~n, eine g~stei~orte Reaktion aufwiesen 
(9, 10, 11). Unter jenen Kranken, w~lChe mit 0,90 g Benzol pro die 
b,ehanctelt wurden, zeigt,en zw.ei eine ges~ige~e lZeakt-ion (15, 16) 
und eine (17) zeigte nur a.uf die Konz~ltmtion @ 100 eine erh6hte 
Reaktion. Aus di~s~n Versucheu, sowie aus den Intensitgtsverhglt- 
nisson unserer Reaktionen haben wir die Impression gew.onne~, dass 
die Allergic duroh kleine Desert des ange~waadten Benzols' gosteigert 
werden kamn. 

Diese Versxtc.he h~bon uns dman einon Anhaltsp~nkt bei der 
spiiteren Aus{fihrung uns'erer Masse~nvers,uche geliefert, /t~4em wir 
uns entsc'hliessen muss*on, die Kramken mit bestimmten Dos~n zu 
b,ehaadefn. Die Mlergiesteigernde Pmizdosis baben wit auf Grund 
unserer glteren Ea~porimente in 0,50 g Benzol pro die festg~esetzt und 
hab.en diese bei den Massenversuchen dutch ungefghr zwei Wochen 
verabreic'ht. Die Mlergioorniedrigende Heflunungsdosis des Benzols 
babe~ wir in 3 g pro die festgese~zt, Itachdem ~dr uns in Vorver- 
suc~er d~rfiber fiberzeugt barton, dass die Bebandlung gesunder 
Porsonen mit der gloiehon Dos*is wiihrond zwei W.ochen das norma.le 
Blutbild nicht v~/kndert. 
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D i e  R e s ~ i t a t e  d e r  I n t r a k u t a n i m p f u n ~ o n ,  w o l d h e  in  Besztercze~ 

b / m y a  a u s g e f i i k r t  w u r d e n ,  e r g a b e n  fo lgendes .  Das  B e n z o l  w u r d e  a n  

1 5 - - 1 5  Kranl~e  v e r a b r e i c h t  .und 15 K r a n k e  d i e n t e n  als  K o n t r o l l e .  

D i e  R e a ~ i o n s m a ~ s e  z o i g ~ n  u n s  s~hon  n a c h  24  S t u n d e n ,  das s  d ie  

g r o s s ~ n  Dos~n  4 i o  A l l o r g i e  s t a r k  e r n i e d r i g e n .  N a ~ h  48 S t u n d e n ,  a l s  

d i e  R e a k t i o n e n  i h r  M a x i m u m  e r r e i d h t e n ,  besta .nden d ie  q u a l i t a t i v e n  

and quantit~tiven Differenzen w~iter, eb~nso na~h 72 Stunden, ale 
sic'h die Reaktionon im Abk~nge~ befanden. 

Der Mitteldurchmesser der Tuberkulinreaktionen yon 9 mittelallergischen, 
mit Benzol behandelten Kranken und 9 mittelallergischen Kontrollen betrug bei 
der 1. Impfung nach 24 Stunden vor dem Versuch 5,3 bzw. 5,3 ram, 

2 . . . . . . . . .  nach . . . .  8,6 ,, 15,1 ,, 
1. ,, ,, 48 ,, vet  . . . .  9,2 ,, 8,5 ,, 
2. , ,, . . . .  nach . . . .  13,5 ,, 20,2 ,, 

Reaktionsgrad I wurde erreicht bei der 1. Impfung vor der Behandlung nacb 
24 Stunden 7 real, bei den KontroUen 7 real, 

,, II  wurde erreicht bei der I. Impfung vor der Behandlung nach 
24 Stunden 1 real, bei den Kontrollen 1 mal, 

,, I l l  wurde erreieht bei der 1. Impfung vor der Behandlung nach 
24 Stunden 1 real, bei den Konfrollen 1 mal. 

,, I wards erreicht bei der 1. Impfung vet  der Behandlung nach 
48 Stunden 3 real, bei den Kontrollen 2 real, 

,, II wurde  erreicht b ei der 1. Impfung vet  der Behandlung nach 
48 Stunden 2 real, bei den Kontrollen 5 real, 

,, l I I  wurde erreicht bei der ]. Impfung vor der Behandlung nach 
48 Stunden 4 real, bei den Kontrollen 2real. 

Demgegentiber fanden sich nach der Benzolbehandlung - -  also bei der zweiten 
Tuberkulinimpfung - -  folgende Verhaltnisse: 

Reaktionsgrad 1 wurde erreicht nach 24 Stunden bei den behandelten Ftillea 
7 real, bei den Kontrollen 1 real, 

,, II  wurde erreicht nach 24 Stunden bei den behandelten Fallen 
1 real, bei den Kontrollen 0real, 

,, l I I  wurde erreieht naeh 2i  Stunden bei dev. behandelten Fallen 
I real, bei den Kontrollen 7 real, 

,, IV wurde erreicht nach 24 Stunden bei den behandelten Ftillen 
0 real, bei den Kontrollen 1 mal. 

,, I warde erreicht nach 48 Stunden bei den behandelten Fallen 
4 mal, bei den Kontrol[en 0real, 

,, II wurde erreicht nach 48 Stunden bei den behandelten Fallen 
2 real, bei den KontroUen 0 real, 

,, III  wurde erreicht nach 48 Stunden bei den behandelten Fiillea 
3 real, bei den Kontrollen 7 real, 

,, IV wurde erreicht naeh 48 Stunden bei den behandelten Fallen 
0 real, bei den Kontrollen 2 real. 

Es isr ~us den Daten klax ~rs4c~tlich, dass dutch die ~rossen 
Benzoldosen die Roaktions~rSssen eiae Ab~ahme, die Reaktionsgrade 
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eine Zunahmo erfuhron, und dass die Allergie somit stark erniedrigt 
wurde. 

Die Intrakutanimpfungen der mit der Roizdosis behandelten 
F~tlle ergaben folgondes: Naeh 24 Stunden gab sieh die Wirkung in 
einer geringftigigen Abnahme her berec, hneten Mitteldurchmesser 
der Reaktionen kund. 

Vor der Behandlung 5,8 mm bzw. 5,3 ram, nach der Behandlung 13,9 mn~ 
gegen 15,1 mm der Kontrolle. 

Ms wir jedoch die Reaktionon der behandelten F~ille mit deu 
Kontrollon bzw. mit c[enjenigen, woldho die hohen Benzoldosen er- 
hielten, vergleiehond betxa~htet huben, liessen die I n t e n s' i t ~ t e n 
der Reaktionen eine Steigerung der Allergio unsere~ mit Reiz~losis 
b.eha~delten F~lle erkennen. Als wir sodann unSere Protokolle be- 
ztiglic'h der erhaltenen RoaktionsboTaxie der Kranken zusammengestellt 
hatten, stellte sich die allergiosteigernde Wirkung der l~izxtosis 
ebonfalls horaus. NaCh 48  Stun, don war dor MitteldtlrchmesSer noch 
immer kleiner Wio boi tier ers~en Tuberkulinimp~ung. 

Vor der Behandlung 10,3 mm bzw. 8,5 ram, nach der Behandlung 17,7 ram. 
gegen 20,2 mm der Kontrollen. 

Die Differenzen in de~ Intensi~tsverhi41tni.ss~n der Reaktione(1 
haben sioh auch verwis~t ,  was, ~icht zu vorwunhorn ist, da ~lie 
Re~ktionen ihr Maximum nac'h 48 Stun4en etvoichten und dadurch 
auf ,der H6he her Reaktionon kleinere s-idhtbare Difforen~en nicht 
mehr gut ~u unterscheiden waren. Als sich :die Re~ktionen nach 
72 Stunden im Ab,klingen b~fanden, habon sich die I n  t e n s i t a t s -  
d i f f e r e n z e n wioher in ausgepr~i~tor Form ge~eigt, indom die 
Reuktionon dor Konixollen s~rk abgoblichon waxen, diejenigen der  
Benzolf~lle jo4och weiter intensiv bestanden. 

Wir mSchten aus un.seren E.rfahrtmgon .den Schluss ziehen, dass 
kleine Benzoldose~ (ReiMosea) eine allergiesteigernde Wirktmg be- 
sitzen. 

2. Serie. 

Die Beeinflussung der Allergie durch Jodkalium. 

Unsero Kr~nken orhiolton dureh 18 Tage ti4glic~h ! g Jodkali. 
w i r  haben naf.ia Ausffihrung der Intras koine 
stimmte qualitativen Unters~hiedo foststellen kSnnen, da wir loider 
nidht in her Lage waxen, die Kra~kon dieser Gruppe gl6ichzeitig 
zu imp~en. Die quantit~tiven Vorhi41t~isSe haben nns aber sowohl 
na~h 24 wie 48 Stunden fiber die allorgiesteigernde Wirkung des. 
Jodka~iums fiberzettgt. 
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Der  Mi~teldurchmesser der Tuberkulinreal~tionen betrug 
v o r der B e h a n d h m g  bei der 1. Impfung  nach  24 Std. 6 bzw.  7 , 1 m m  (Kontrollen) 

. . . . . .  , . . . . . . .  ,, 48 ,, 9,7 ,, 10,3 . . . .  

a c h  . . . . . . . .  2 . . . . .  24 ,, 14 ,, 10,9 ,, ,, 
. . . . . . . . . . . . . . . .  48 ,, 16,5 ,, 14,3 ,, ,, 

3. Serie. 

U b e r  d i e  B e e i n f l u s s u n g  d e r  A l l e r g i e  d u r e h  T h y r e o i d i m  

Das Krankenmaterial zum obenge.naanton Zwe~ke warde au~ dem 
Ambul~torium lmsecer Klinik durch Dr. v. So 5 s gef~illigst zu- 
sa.mmeagew~ihlt. Die Kranken bekamen unmittelbar am dritten Tage 
nac'h e rfoigter Intrakutanimpfung durch 4--5" Ta.ge dreimal tiiglich 
die R i c h t e r schen Thyreoidintab,lotten und w~rden titg'lich iirzt- 
]iCh kontrolliert. 

Wir haben unter 14 behandelton Fi~llen 5 F~lle gefunden, 
welche viel sthTrker ro~i.ect hatten wie boi c~ec ersCen Impfm~g (1, 2, 
6, 8, 9), und w.eitere 3 Kranke, w.~ldhe na, ch der Bohandlung aus- 
gesproChen interLsive~o l~eaktionsfiihigkeit besass~n wie bei der ersten 
intra.kutaaen Impfung (3, 4, 7). 

Wir haben unter cLem ~Einfluss dec Thyrooi.dinbeha~dlung eine 
gewisse Spezifi~t dor Tuberk~linrea.l~tionen z:u beoba, chten geglaubt, 
indom wir oft die Wa]lrnehmu~g ~nacJhte~l, dass die GrSsse und 
Intensit~t dieser Reaktionen frtiher ihr Maximum erreichton wie 
bei den Kontrollen. Dieso B~schleunigung des Reaktionsabl~ufes 
~lurch Thyreoidin haben wir 5fters beobaehte~l kSnnen. Diese Ver- 
hiiltnisse vers~irkten uns' somit darin, dass das verabl~ei~hte Schild- 
driisenpr~p:axat ehm all~rgies~igernde Wirk~mg (mtfaltet. Es s~i 
hervorgehoben, dass sich unter den geimpften Kranken drei (Nr. 2, 5, 
11) mit siaa'k progwe4ienter Tuberkalose befa~den, welche auf die 
intrakutaae Tuberl~ulinimpfun~ mit einec minima.len Allergio r~agier- 
ten und dass diose durch da.s Thyre~)idin ~anz unbeeinflusst blieb. 

Wir haben die Intrakutanimpfungen in drai weiteren Fi~llen 
mit der ~ehnfac'hen Dosis~ ausgofiihrt, d. h. mit 1/lO0 , 3/lOO , 5/lOO mg 
Tuberk~lin. Na,c'h Been.digung der Thyreoiclinkur haben wir die 
zweite Inh'a.kutanimpfung vorgenommen, welc,he in allen F~llen zu 
bedeutend intensiveren Reaktionen geftihrt hatte wie vor dec Kur. 
In zwei Fallen wurden aueh die Reaktionsmasse erheblich gesteigert. 

Auc,h diese Befunde spra.chen entschieden fiir die ~llergie- 
:steigernde Fiihigkoit dos Thyreoidins. 

Es isr jedoc.h zu bem~rkon, class sich diese erst durch die 
il~ethode der Massonimpfungen endgiiltig fests~ellon li~ss.r 
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Uber  die B e e i n f l u s s u n g  der  A l l e r g i e  d u r e h  G l a n d u o v i n .  

Wir haben 3 Kranke duxch intravenSse Glanduovin-(Riehter-) 
Injektionen 4 Tage lang bellundelt trod gleic'hzeitig Kontrollen an- 
g:esteUt. 0bzwax wir nur fiber eine geringe Zalfl yon Intrakutan- 
impfun~en verftigen, scheint aus dieser eine ~llerffiesteigernde Wir. 
kurLg des Prfipar~tes hervorzugehen, eta die behandelton F~lle auf 
die zweite Tuberkulinimpfung geg~n die Kontrollen stets sti~rker 
reagiert haben. 

Auch diese Experime~lte werden ihre endg~iltig~e exakte LSsung 
b.ezfiglic'h der allergies~ei~ernden Wirktmg des 0variumpri~parates nur 
durc'h d ie  Na.ssenimpfunffen erha,lten. 

4. Serie. 

( ]ber  den E i n f l u s s  der M e n s t r u a t i o n  a u f  die A l l e r g i e .  

Wir h~ben die Gelegenheit gehabt, a,n der Lmlg'ena.bteihulg 
masarer Klinik gleichzedtig 12 Kr~nke z:u impfen, unter denen s~ch 
4 Fii~e vor tier Menstruation, 4 w~hrend der Mens~rua.tion und 4 nach 
der Menstruation befan4e~. Die l~esultute habea ~n's zur~ehst einen 
g'anz b,estimmten Zus~mmenhang ~wisc'he,a der Menffcruation und 
dar Allergie gezei~ und eine gesteig, erte Re~-tions~iihigkeit w~ihrend 
der Menstruation bewiesen. 

Der Mitteldurchmesser der Tuberkulinreaktionen betrug 
8--8 Tage vor der Menstruation naeh 9.4 Std: 8,9 ram, naeh 48 Std. 12,4 ram, 

withrend ,, . . . . . . . .  17,9 . . . . . . . .  20,2 ,, 
1--4 Tage naeh der . . . . . . . .  8,9 . . . . . . . .  10,3 ,, 

Wh" h~ben nun unsere Intrakutanimpfun~e~l an dens,elben 
Kranken zu menstruationsfreiexl Zeitpunkten a~s~eftihrt, um den 
Zusammenhang der Allergie mit den periodischen Sehwankungen 
der Menstruation in grossen Ztigen lcennen zu lernen. 

Ob.zwa~" wir infolffe tier geringen Zahl der untersueht.en Falle 
und infolffe der sehwere~ Durehfiihrbarkeit des Experimentes nicht 
in der L~ge sind, ein endg4iltig~s Urteil auszuspreehen, kSnnen wir 
doctl yon ffewissen Tendenzen beriehten, welehe sieh ~.us unseren 
Impfunffen erkenn:e~ liessen. Die Allergie sehien 10--14 Tage vor 
der Menstruation am sc'hwitchs.ten zu sein, und indem sie wiihrend 
der Menstruation gesteigert wurde, sunk sie n~eh tier lVIenstrua~ion 
�9 uf einige Tage wieder herunter, um soda~n wieder eine E.rh6hung 
zu ~eigen. Diese s~reite BrhShung sehien in ihrer Intensiti~t die- 
jenige der ersten zu iibertreffen. 
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5. Serie. 

U b e r  d i e  E i n w i r k u n g  y o n  T y p h u s s c h u t z i m p f u n g e n  a u f  d i e  A l l e r g i e .  

Wir tmben 20 K ~  gegon Typhus g~impft. Wir erw~men, 
das~ der Lungenbefund diosar Krmlken obenso wio derjealige der mit 
Jodkali und Benzol behandelten F~lle miteinander fast itbereinstimmte, 
und dass a io  s~ntli6h ein bazillonfreies Sputum lmtten. 

Die orsto SchutzimFfung wawde am 4. Januax 1916 mit 0,5 ccm 
Impfstoff mlcl die zw~i~o am 12. dossolbe~ Moaats mit 1,0 c4cm 
Impfstoff vorg~nommon. Die Tub~rku]inimpfnng wur&o zum zweitotl 
MMe am 19. Januar aus~ffihrt.  Die Tub~rkallinroa&tionen zeigten 
sowohl bezti~lieh der Intons~t~ton und dot Reaktionsgr6sSen die 
Hor~bsetzunff dot A1Mrgie unserer Kranken dmv3h die Schutz- 
impfung an. 

Die Mitteldurchmesser der Reaktionen yon I1 behandelten mittelallergiscben 
FMlen und 10 Kontrollen betrugen 

ve t  der Typhusschutzimpfung (1. Intrakutanimpfung) nach 24 ~td. 7,5 bzw. 7,4ram, 
, ,  , . . . . . . . . .  48 ,, 11,1 ,, 11,6 ,, 

naeh ,, ,, 2 . . . . .  24 ,, 9,9 ,, 11,3 ,, 
,, ,, , . . . . . . .  48 ,, 15,6 ,, 1,7 ,, 

Reaktionsgrad I wurde erreicht vor der Schutzimpfung nach 24 S~unden 7 ma], 
bei den Kontrollen 7 ma], 

,, II wurde erreicht ve t  der Schutzimpfung nach '24 Stunden 4mal ,  
bei den Kontrollen 2real, 

,, III wurde erreich~ vor der Schutzimpfung nach 24 Stunden 0real, 
bei den Kontrollen 1"real. 

Reaktionsgrad I wurde erreicht nach der Schutzimpfung nach 48 Stunden 7 real, 
bei den Kontrollen 4 real. 

,, tI wurde erreicht nach der Schutzimpfung nach 48 Stunden 2 real, 
bei den Kontrollen 0 real, 

,, III wurde erreicht nach der Schutzimpfung nach 48 Stunden 2 real, 
bei den Kontrollen 6 real. 

Gleiche Differenzen ergaben die Reaktionegrade nach 48 und 72 Stunden. 

Offers wurden die beroits bekann~en 1--2  Tag~o lang dauernden 
kleiner~n und gr6ss~ron Temporaturedl6hung~ beobaehtot. Dia~hSon 
und subjektives U~wohlsoin waxen ~u~h zu beobaehten. 

Vier F~ille zoigten jode(~h ein abweichendes Vorhalten. Der Fall 
Nr. 15 bekam kleinero, 6fters auftretende subfebrilo Temperaturen. 

FM1 Nr. 7 bekazn na6h der Typhusschutzimphmg monatdang 
dauernde subfebrilo Tomperattwen. Fall Nr. 13, desSen Tempera~ur 
vor den Schutzimpfungen nach bere4ts ~bgelalffene~ hoher Fieber- 
periode einen subfobrilen Chaxakter zeig*e, bekam nach don Typhus- 
impfun~en wieder botr~htlieho Tempora~rerhShu~gon, sein ZusCand 
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verschlimmerte sich a.llm~hlich un4 4or Kranke starl) dann in Ktirze. 
Die Temperatttrkurven .&er mitgetefltau drei F~lle mSchten wir im 
Anhang bekannt geben. 

Ein vierter tmserer Impflinge verlor seit der  Ausfiihrung dot 
Typhussohutzimpflmgen 13 Kilo an K6rpergewicht. 

6. Serie. 

Uber die Beeinflussung der Allergie durch 'Pockenimpfungen. 

Der Ausbruch 4or Budapester Pockenepidemie im September 
1916, welche dutch die siobonbiirgigehen Flfichtlirtge in unsea'o Stadt 
eingeschleppr ~mrdo, gab, uas Gelegenheit, e4nen groschen Toil dos 
klinischen Krankenma.teria~s gegen Pocken zu impfen. Wir ]~abon 
vor und nach don erfolgroich ausgoffihrten Pockenimta%mgon die 
Tuberk~linreo~ktionon ' vorg~mommen. 

Die Impflinge wurden in 3 Grap,lsem geteilt. Die orst~ Gruppe 
erhielt die Tuberkulinimpfung n~ch Abla~f einer Woche (veto Tage 
der Pockenimpfung gerechnet). Die zweite Gruppo w ~ d e  na~h 
Ablauf yon 12 Tagen, die dritte Gruppo nagh 14 Tag~n mit Tuber- 
kulin inta-as geimpft. 

Die Reaktionen der ersCen GruplsO z~igten fol~ende~ Vorhalten. 
Von sieben Kra~ken zeig~en zwei keine Ver~n4ertmg ihrer allexgi- 
s.Ghen Verh~ltnisse, w~hread die iibrigen Kra~k~en eine Stoigerung 
ihrer Allergie erkennen liess~n. Wir h~ben ein frfiheres ]~rscheinen 
der Reaktionen (nach 24 Stunden) mit einer st~keren Intensi~t wie 
unter normalen u 6fters beobachten kSnnen. 

Nadh Ablauf yon 12 Taken - -  ~om Tag~ tier Pockenimlsfm~g 
gorechnet - -  habe~ wir dann, wio oben erw~.lmt., die zwe~te Gruppe 
mit Tubork~lin intrakuta.n ~eimpft. Diese Grpppe enthiolt 10 Krank~. 
Unter dieson roagi, erten drei F~lle mit fas~ unverfi~aderter A.11orgie, 
sieben Kra~ke da~egen zeigCen eine erh/ihte Roa.ktions~fiJaigkeit. W ir 
haben uns a.l~o a.uch dies~nal yon der a l l ev~rhShenden  Wirlrung 
der Pockenimpfungen ,iiberzeug~en kSnnen. Es sell au~rticklich her- 
vorgehoben werd, e~a, dass die Mehrzahl dieser Fiille an beginnendem 
,,Spitzenkatarrh" litt und sigh untor ihnen keiner mi~ oftener Tubor- 
kulose bofa.n4. 

Die n~chste Gruppe, we~che 14 Tage na, ch V,ornahme der Pocken- 
impfu~e~ mit T~berkulin intmkutau geimpft  word~n ist, enthielt 
Kranke, unter den,e~, drei au stark vorgeschrittanor Lunge0atraber- 
kulose urtd eine art dopp~lseitiger Adnextuberk~,ose orkraakt war. 
Es scheint uber, da.ss die e r f o 1 g r e i c h e n Poe'kenimpfungon ent- 
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w~der nur binnon 14 To, go die Allergie bei manifester Tuber lnflose 
zu ste/gern ims~nde sind odor class sigh die ~tllergiesteigernde Wir- 
kung bei Kraaken mit vorgesohritt~nor Tuberlrulose und mit stark 
ges6hw~chter Allergie nur tmbede~ttend oder iibertmupt nicht zur 
Geltung kommt. Die Resultate dor Tuberlrulinreaktionea liessea also 
in dieson F~llen keine Wirkung der Podkenimpfungen ~uf die 
Attergi~ unserer Kraaken erkennen. 

E~ is~ zu erwaxt~n, class die Mothodik der Massenimpfunge~ 
auoh auf diesem Gebiete manch inter~ssante Fragestellungen end- 
gfiltig kl~iren wird. 

3. K a p i t e ] .  

A l l g e m e i n e  Z u s a m m e n f a s s u n g .  

I. Uber die allgemeine Methodik. 

1. Wir h~b.en clutch Vornaktme yon inLrakutaaen Massell- 
impfungen die Qualit~ts-, Intensit~ts-und OrSs~envorh~ltnisse der 
Tuberkulinre~ktionen ~nserer Kranken ,sVacli~. Die Impfunge~l 
wurden in Gruppen mit 30--40 Mitgliedern ausgefiihrt. Naeh 
48 Stunden - -  als die Rea~ione~ ihr Maximum erreicht~n - -  haben 
wh" die ein~eInen Glieder retch Alle,rgi~type~l sort~ert. Die Beurteilung 
tier Endrosultate ~rfolg-to in der mittelallergis~chen Oruppe als der 
entsc~eidenden. Im allgomeinen erhielt jedoeh die ein~ H~lfte jeder 
Gruppe die entspreehende B ehaadlung und die andere diente Ms 
Kontrolle. N~eh beendigtor Botmadhmg w-urdert ~nsere Kr~nkea 
mit Tnberk-ulin unter den gl~ichen qu~ntitafiven Massregeln wie 
zuerst intrakutaa geimpft. 

2. Als g~nz besoi~ders geaignet erwie~en sidh z~ tmseren 
Studien F~lle mit beg'/nne~dem und geschlo~enem Dunge~sI)itzen- 
k~t~rrh, mit meistens "normalon Te~nperaturen oder nur zeitweise 
auftretenden kleinen Temperuturerh6h~m~on. Diejenigetl F/~lle w~arden 
~uc'h bevorzttgt, die niem~ls einer Tuberk'ulinkur unte.rworfen waren. 

Das Alter unserer Krankon und die Da.tter der E,rkrunlcung 
srdaienen den AusCall de~ Reaktionen nicht zu b.eeinflus,~e~l. Die 
Allergie erwios sieh bei der offenen Tuberkulose und in den tuber- 
kulinbehandelten FSllon Kegen die Allergie der beginnendon and 
g es6hlossenen Tub~kulose sowie der unbehaaadelten F~lle vermindert. 

If.  Uber die ReakIionen. 

1. Die Me~samg der Tub~rkulinre~ktioneal erg'~b t~i dor ei'stea 
Tuberkulinimpfung na, c'h 6 Stunden einon durchsehnittliehe~t Wert 
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yon 2--4  mm. Die tra.um~tisc'he Ileaktion verschwand meisten~ naeh 
24 Stunden, best~nd sie abor weiter, so iibertraf ihre durc.hsehnitt- 
lithe Or6sse meistems nicht delt Durchsehnittswert von 2--3 nun. 

Die spezifischen Tubexkul,inreaktionen entwie'kelten sieh jedoch 
n~e~l 24 Stunden weiter und ea'reiehten ihr Maximum naeh 48 Stun- 
den. Die Reaktionsn~sse errei~hten diesmal b.ai den mittol- und 
hypa.llergise'hen Individuen 3--10, be~ d~n hyperaller~sehen 20 ram. 
Der ma.ximMe Durc.~messor tier Pa,p,el b~txug bei der ersten Imp- 
fung 10--12 mm. 

2. Die Rea.ktionen bosassen sowohl bezti~lich ihrer Qualitiit wie 
Intensitiit chaxakteris~tische Ei.ge~seha.fton, die wir oingehend studiert 
und besehrieben ha,ben. Wir tin, ben ferner die allge~eine R.oaktion 
unserer Kranken ha.oh R~ktionsgraden geordnet, welche den Aus- 
druek gewisser qua.tit~tivar E.igensehaften ~ n d tier InteusitS, tsver- 
�9 h~ltnisse einzelnor Reaktionen vorstellen. 

3. Die erste Tubexkulinimpfamg h~tte in fund 50 % unserer 
Fiille eine se~sibilisierende Wirkung. 

4. Im Zusaa~m.enha~g mit den Tub,erkulinimp~r~gen beob~ehtetea 
wir in etw.a. 35 O/o unserer F~i,lh~ kurz b,zw. liinger d~uernde Tem- 
peratumrhShu~ffen. 

IIL (~ber die Allergietyl~en. 

Wir hab,e.n ~l~ch den quMitativen ~m~d quantitativen :Edg~nschaftei1. 
tier Tuberkulim'ea.ktione~l fol,g,ende a.ligemeine, AUergietypen aufge- 
stellt, und zwa.r die hype,rMlergis6hen, mittelallergisehen, hypaller- 
gise'hea mid anergischen Typ~n. 

Im ~ltgemeiaan reag%rfien auf die intrakutanen Tub,~rkuhn- 
impfung~n yon 100 Kra,nken 94,4 o/o positiv, 5,6 ~o da, g~ge~l nog~tiv. 

(Inter den 100 pvsitiv reagierenden Kra,nken erwiesen s i c h  
61 O/o mittelallergisch, 
26 % hypallergisch, 
13 O/o hyp,amllergisc'h. 

IV. l~ber die kiinstliche Beeinflussung der Allergie. 

l. Grosse Benzol4osen h~be~ die A]lergie unserer Kr~nken ge- 
schw~cht. Kl.eine Benzvldose~l besassen eine aJlergiesteigornde 
Wirkung. 

2. Die Beha~ndlung uns6re~ Krm~keI1 mit Jodkalium wirkte 
~llergieerhShead. 

3. Thyreoidin und Gla~14~tovin ~chienen ebenfa~is in gleicher  
Richtung zu reagieren. 
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4. Die Allergi.e .und Menstruation wiesen be~fimmte Beziehungen 
atff. Die Alle~gio srJhien 10--14 Tage vor de r  YfetrStruation am 
sVhw~chsten. W~hrend der Meas~ruation lieSs s~ch eine Zunahmo 
tier l~eaktionsf~higkeit erk~nn.on, wel.dhe einige Tage lrach dor Heal- 
struation wieder eino Ei'niedrigung erfuhr, nm sigh d~nn wieder zu 
erhShen. 

5. Die T y p h t m s ~ z i m p f u n ~ n  tr~ben d:io Alterg/e unserer 
Kmnken auffallend g~r  

6. Die mit .Pockonvirus erfolgre~c'h goimpften F/ille wiesell 
binnen 12 Tagen in tier Mohrzahl d~r F~lle eine AllergieerhShmlg" a.uf. 

A n h a n g  I. 

Pellagra und Tuberkulose. 
]~in,e oxp,  e r i m o n t o l l e  S t u d i o .  

N.e u s s e  r erkan~te gelegentlicth seine' Pellagrastudion in Ru- 
m~nien, dass sich unter den Pogagvakranken nnr wenige mit klini~h 
n~chv~eisbarer Tuberkulose bofinc~en. ,,Tuberknlose land ic'h nut 
in einem Falle in Rumidnien unter c~. 500 bi~.er getsehe~len Pitllen 
als Komplikation", sc.tlroib.t N e u S s e r  in seinem Aufsatze. Naeh 
don BeobaChtungen ira @6r~er Baxmherzigen-Spitale wurden immr- 
halb mehreror Jahre untor den im Spiral befindlidhen Geistoskraaken 
kein oinziger Fall yon Tuberkulose n,otiort, w~hrel~d ~ Sonst fast samt- 
liohe in Aenselben Raumen untergebraohten Geisteslcranken an Tuber- 
kulose staxben (N o u S s o r-  W i e s o 1). Wit  hubert experimentoll ge- 
priift" und festzus'tellon verSucht., ob die oben erwahnte Immunitat 
der Pellagrakranken gegen die Tub,erknlose eine s~heinbare odor 
eine tat~otflich bestehen:&e is~ und haben nach den Ursachen dieser 
Immuni~t  geforscht. Diese VerSucho b,oten eine gate Gelegenheit, 
um einige Problome un.d Theorien der sogenannten experimentellon 
Tiei]>ellagm oxperimentell-kritisch zu beleuchten. 

Wit ha.ben unsere Vevs~che nach der herrschenden photo- 
dynamischen Theorie d ~  Pollaffm arrg.eordnet urLd auSgeftihrt und 
benutzten zu unsoron Vor~ohen mit Tuberkulose ktinstlich infizierte 
weisse und faxb,ige Ti~re, wolche wir im Tageslic'ht bzw. im Dunkeln 
~ehalten haben. 

Den technischen bzw. m,e~hodis~hen Toil unsorer Vorsudie h~ben 
wir bereits an and, erer Stelle eingehend er6rCe~'t und m6chton diesma[ 
nur "die speziello Verpflegnng b,zw. Ern/~hr~ng der Tiore, sowie die 
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Symptom~tol, ogie der dopp,elten Erkrankung, die Mlergis~hen Ver- 
h~ltnisse unserer T~ere un4 die rna&ro- nnd mikroskopisc'hen Ver- 
/inderungen der Organe einer Besprechung anterw~orfen. 

Es sei hervorgehoben, dass' unsere Experimente nieht den ur- 
spriingHchen Zweck ha, tten, die v ers,ehiedenen Pellagratheorien 
(zeistis,ehe, toxikozeistisch% autotoxische, bakteriell-toxise.he, mono- 
pha.g~sdae, avitam~notische, s/iuretoxislch% ph~todynamische) einer 
Kritik zu unterw,erfen, nnd wenn wir im Verl~uf,e unserer Mit- 
teilung,en uns eban bei 4er photodyna~nischen Theorie aufhalte~l, 
so ges@ieht dies mit sp,eeieller Ri~cksicht d~r~uf, weil sich diese 
Theorie auf die Farben- und BelichtungsverhA[tnisse und der sl~- 
zMlen Ern~/lrungswei~ der Tiere aufbaut, ~uf F'aktoren also, welche 
die Allerg/e de,r tub,erkul6s infizier~ea Tiere nach unseren E~peri- 
m enten nicht unwesentlich boeinfhtssen. 

Wir mSchten im folge~den Gas Weson der photodynamischen 
Bellagratheorie kurz ~us~.mmonfa, s~ecL 

B o r b a z , e w s k y ,  L o h d e  und R a n b i t s V h e k  hal)on nn- 
abh~ngig' voneinanc~er s~uf Gcand d.ar Tap.p e i  n ersc~hea Arbeite.n 
iib,er die biologische Wirkung photose~sibilis~erender Substanzen die 
Theorie aufffestellt, daas sieh die Pellagra infolge gleiehzeitiger Ein- 
wirkung der fluoreszierenden Farbsfoffe nnd Liohtstrahlen entwickelt. 
Die Autoren fand.en niimlieh im T%,rexperiment, dass die weissen 
Lichttiere naeh der Maisftitterung analoge Symptome "con s.eiten der 
Ha.ut, Magen-, Darmtrakt and Nervensyste~a aufweisen wie der petla- 
grSse Menseh. Auf Grund dieser Erscheinungen wurde yon den 
Photodynamisten angen.omm.en, d~ss die Pellagraerkrankung in einer 
pa.thologischen Ver~nderung des Gesamtorganisraus beruht, woftir ein 
urs~ehlich.er Zusammenha~g zwisehen den fluores'z.ierenden Maisfarb- 
stoffen uad den p,ho~odyna~mis:ch wirksamen Sonneastrahlen verant- 
wortlich zu maehen ist. Die alte SolarhyFohhese der mensehliehen 
Pellagra bildete fiir die~e Auffassnng eine starke Sttitze (A s o h o f f). 

U m n u s sehli~st sieh im gTossen und ganzen der photodynami. 
sctmn Theorie an, jedoeh mit dem Untersehied, das's er die p.rimiiren 
Ursa&en der Erlrrankunff nicht in den fluoreszierenden Maisfarb~ 
stoffen bzw. in einer Strahlex~wirkuag sueht, sondern haup{s~eh- 
lie% in den Maistoxinen. "Die iitio}ogische Wirkung dot Farbstoffe 
wiirde sieh nae'h U m n  u,s nut  als Adjuvsms tier Toxinwirknng 
g, eltend maehen. 

Wie bereits .erwi~hnt, hsbon wit in unseren Versuehen na.e'h der 
photodynamisc'han Auffasrsung der Pellagra mi~ weisson uad faxbigen 
Tiergruppen experimentiert, welehe wit im Liehte bzw. im Dunkeln 
gehalten haben. 

B~it~li~ zur Klinik d~r Tube*'kulos~. Bd. 41. H. 1 u. ~. 6 
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T i o r v e r s u c h e .  

Die @ruppen bestand~ ~us je 17 Maistieren mit je 10 w ei~sen 
und 7 faxbi~en Bxemp,laxen. D~o eine Gruppe wurde im T~gesticht, 
die andere im Dunk~ln gehalten. Gloidhzeitig wurden entsprechende 
Tierkontrollen ein~estellt, welahe s~wohl b~ziiglich Gewi(~ht (GrSs~e), 
Farbo und Belichtung den vorigen e~tsprachen. 

Die Tiere w~r~en gleichzeigg, unter Cluantit~tiven V orh~ltnissen, 
mit einer 6 Woc~hen alton vi rul~ten Tubork~ulos~ba~illonkultttr, Typ. 
hum. infiziert. 

Was die Ern~hrung unseror Ver~uchs~iore betrifft, so mfis~n 
wir vorerst erw~hnen, (l~s~ wir tretz d~r g~os,sen Zahl der experim~n- 
tellen Pella~raforschunge~ keine bestimmte und einheitliche" Vor- 
schrift bezttglich tier Erni~krung yon Meorsehweinchen finde~ 
konnten. R a u b i t s c h e k ,  B e z z o l a ,  L u k s c h ,  B a l l n e r ,  
L o h d e, U m n u s experimentierten haupts~chliCh mit M a ~ n  and 
l~t~en; ihre Meorschweinehen konnten nur schwierig durch l~zlgere 
Zeit am Leben .orhalten werd~n, was .fibrisens die Richtung ihrer 
Versuche nicht wesentlich be~influs~t hatte. Der spezielle Zweck 
unserer Untersue]aunge~ erforderte jedoeh oin mSgliehs~ hohes 
LebensMter dev Versuchstiere, in Anb~tra~ht dessen, da~s die Tiere 
gleich~eitig mit Tuberlmlose infi~iort w~r4on und wir die Aller~e 
w~hrend ihrer Erkra~kun~ dutch l~ingere Zeit kontrolli~mn wollten. 
Anfangs batten wir bei tier Ffitteruag die U m n u ~ s c~he Vorschrift 
einzuhMten versucht, wolche sich bei ,M~usen ~ut bew~hrt h~tt~. 
U m n  us  ffitterte sein~ Tiero mit Ma/smehl, d a s e r  in Form yon 
Pole~ta verabreichto. 1 Liter koc'heades W~sser wurde mit 10 g 
SMz v~rset~t, s.vdann 250 g Maismehl zu~e~z~, 15 Minute~ lang 
gekocht und kalt den ~eren  vorgolegt. Leider haben wir bei 
uns.oren Me~rsc'hweinc'h~m mit d/eser Darrei'chun~s~orm kein Glfick 
g,el~bt. Die Lichttiero nahmon nur minimale Mengen zu sich ~md 
lie~sen die vorgelegte Nahrung b~inahe unberfihrt. Die D~lnkeltiere 
hatten zwax ihre NMmm~ schoa vom er~e~ Ta~e ab mit ~iemliehem 
App~tit ver~ehrt, t r o t ~ m  tr~ten nac'h eini~en Tag~n. auch bei diesen 
die Symp~ome der Unte~ern~hrung auf. Wir beffirdhteten hievdurch 
etw~ige Komplikationen und  sahe~ un~ genStigt, an dem Ffitterungs- 
wrfahren Yer~nc~erun~n vorzunehmon. Nach mehreren V~rsuchen 
ist es uns schliesalich ~elung~n, d,~ Maismehl in eino Form zu 

bringen,  welche yon c~on Tieren schon vom ers~en Moment a~ 
gerne verzehrt wur&e. Wir hab.en diese Nahrung folgendermass~n 
b.ereitet: am ~or~ben4 bzw. fr~ih morg~ns wurden-500 g Mais~nehl 
mit 500 g heissem Wa.~,ser gut durchgemischt and fiber Naeht s~ehen 
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g,elassen. Am a.nderen Morg.en haben wir noch 100 ccm Wasser zu- 
gegeben und 150 g orstklassige Wei~enkleie zug~et~t, welc,he wir 
vorher rnit Wassor eb,enfalls gut durchgefeuchtet hatten. Die Tiere 
b,ekarnen in einem Nap,f die oboe Misc'hung und in einem ar~darea 
Trinkwasser. Die Ffitterung gesc~mh zweirnal am Tage, rnorgens 
und abends. 

Es wax auc'h hierbei intoressant, die Beobachtung z:u machen, 
dass die Dunkeltiere auch .diese Nahrung in grSsserem Quantum ver- 
zehli hatten wie die Lichttiere. 

Wir haben sodann die Wei~onkleie allmi~hlich aus~setzt  und 
den T~eren start Mais~.ehl erstklassiges Maiskom verabroieht. Ausser- 
dern erhielten sie 2--3  t~glich einige Krautbl~tter odor etwa eine halbe 
Hand yell Gins. 

Ferner war~n wir auf diejenigen Riic'kwirkungen bedacht, 
welche bei den Tieren durch die eigena~ti&e Nahrung hervorgerufen 
werden kSnnten. Wir befiirchte~en die Atrophie der Kaumuskulatur, 
das Loc]rerwerden ~dor ZS.lme, weshalb, wir in die KMige Hol~tiickch6n 
g!elegt hab.en, urn den Tieren eine Kau~elegenheit zu geb~n, und 
hiardureh auch die Sekrelions- und Verdauungsverhiiltniss% we.lche 
mit diesem zusammenb_~ngea, zu verbessern. Die Tiere nagten tat- 

. . . . . .  G 

sadhhch rnzwlschen lhror Mahlzeit s~ets' an den Hol~stiickchen. 
Ferner habea wir das Kochsalz nicht zur Nahrung bzw. zum Trink~ 
w ~  gemisr ~ondarn di,eses in Form won Steinsalz v0r~elegt. 
Die Tiero d~cJkten somi~ w~hrend des Ta~es b.eliebig ihren K0chsalz- 
bedarf. 

S y m p t o r n a t o l o g i e  d e r  E r k r a n k u n g .  

Das klinische Bild der me~schlichea Pellagra besteht haupts~ch- 
lieh atu~ Symptorn en yon seit, en des Ma~en-Darmtrakts, Nervensystems 
and der HauL. Die Exp.erirnentatoron haben bei der experirnentellea 
Tierpellagra dieso Hauptstymptorne ebenfalls beobachtet. Diese Be- 
obac~tung veranlass~e sio daher, d ie  rne~s~hliehe Pella~oTa und die- 
j eaig~ Erkrankung, wolche bei den Tieren nac.h der Maisfiitterung 
auftra~, in unmittelbaren Zusammeahang zu bria~en und die Re- 
sulfate der Tiorversudhe auf die rnensctfliche Pellagra zu iiber- 
tra~en: 

Was nun die Sympt~rne botrifft, in donen sfch dor E.ffekt de~ 
Maisfiitterung -k-und~Tab , so hatte als or~ber B e z z o 1 a an Meer- 
schweinchen beobachte~, class diego ihro Haare verloren, aa Gewicht 
abnahrnen and an einem akuten odor chronischen Darmkatarrh littea. 
L u k s C h,  R a u b f t  s c h e k 'undL o h d e habe~ bei den Meorschwein- 
dhen, Ratten und M~iusea da~ klinisc'he Bild in einem bed"innendea 

6" 
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und sparer aufh6renden Haarausfall, Ab,mafferung und Paralyse der 
unteren E.xtremitS, ten gesehen. H o r b ~ z e w s k y ,  dessen Tiere am 
liingsten am Leben blieb.en, b.eobaehtete bei seinen Mausen Haut- 
symptome, welc~lo in ekzematSsen Entzfindungen b,estanden, mit einer 
fast kons~anten Ausb,reitung aaf d:en vorderen Teil des' Tieres. Ausser- 
4em beobaehte,te H .o r b a z e w s k y Konjunktividen, Mumifikationen 
a~ den Ohren und Blutungen aus tier Ohren- und Sehwanzspitze. 
Seitens dos' Nervensystems wurden azlfangs verringerte, spiiter ge- 
steig.erte Reflexroizbarkeit (auf Bertthrung), ausgesproehene Parese 
des Detrusor vesicle und sparer Paresen und Paxalysen der unteren 

Extremit~ten beot~dhtet. Die gastrointestinalen Symptome traten im 
terminMen Stadium auf. 

Wir mSchten nun unsero eigen.e,n Beob~ehtungen im folgenden 
mitteilen. Es sei jedoe~h hervorgeh.oben, dass sieh die beobachteten 
Nrs.etleinungen unter dem Einfltts~ der dopp.elten Erkraakung - -  
Ma~skrankheit und Tubsrkulose - -  entwi&:elten. Wit hab.en bereits 
oben erwi~hnt, class sich die Licht~iere wonig,er an die. vorgesetz.te Nah- 
rung gewShnt ha,t~en urtd diese mit gering.erem Ap.petit verzohrten Ms 
die Dunkeltiere. Im Lichte wax koin Untorschied zwisehen, den 
wedssen und farb.igon Exemplaren zu beobaehten. Uns~'e Tiers 
waren in den arsten T ~ e n  der IM.entanah}ung zw.sifellss im Zu- 
sta~d.e der Inanition. 

Auffallend wax fernar das Verhalten der weissen Tiere. Ihre 
Behaarung ring sic,h bald an Zu verktir~en, s~e wurde brfichig und 
fiel allra~hlie~h aus. Naeh 8 - - 1 0  Taffen wios- die Stirn und der 
Rtieken tier Tiers kahle Streifon auf. Die Ve~nderung der Behaarung 
war besonders bei den Dunkeltieren auffaltend. Der Haarausfall 
bzw. die Kahlheit dot Tiere bestand weiter trotz der attsreiohenden 
Na, hrungsaufrmhme. Wir mSc'htan alas lange Besteh.en dieser Sym- 
ptome mit einer zweifellos tsxisehen Wirkung der Maisftitterung 
in Zusaxnmenhang b,ringen. 

Es wax ferner nach wei~eren 2 Woehsn nicht zu verkennen, 
d~s  die Behaarung dot Dnnkeltiere wei~er fortsehreitonde Vc~-~Xnde - 
rungen erlitt, wogegon der Ha~rausfall  bsi den Liehttieren bald 
aufgeh6rt hatte m~d dio Havre wieder zu wadhs.sn bsgonnen hatten. 

Dis Behaarur~ tier farbigsn Tieve zeigte gegen diejenige der 
weissen folgende u D,sr Itaarausfall der farbigen Tiere 
b,ega~n erst n~c~h 2 Wochen und zw'ar im Lichte in bedeutend ge- 
ringerem Masse wie im Dunkeln. Diese Unters&iede waxen zwisehen 
den Lichttiere~ und Dunkeltieren bzw. bei den weissen und fa.rbige~ 
Tieren ob,iger Gruppen .noc~h st:4rker ausgep,r/~gt; in der vierten bis 
f(mften Woc~e regenerierten sieh j:edoeh die Haare der Liehttiere, 
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sie erlangten wieder den normalen Gla~z, w~hread die Dunkeltiere 
noch weiter die H~ure verloren und kaum eine Wachstums~endenz 
zeigten. N~ch 7--8 Wochen wax bereits die Beha~rung der Lichttiere 
normal geworden, w~hrend sir die Verh~ltnis~se im Dunkeln n.och 
immer nieht ver~n4ert h~tten, die kahlen Stveifen, w~lche miteinand~r 
in grossen, be4eutenden Fl~iehen konflui.erten~ sowie die Mlgemoine 
Verkiirzung der iib,riggebliebenen Behaarung bli.eben sogar bis zum 
Tode der Tiere b,estehen. 

Im Zusa.mmenha,ng mit 4er Tnberlrulo.seinfektion der Tiere haben 
wir dutch etwa 3 Woehen niel~ts Besonderes beobachtet, die Tiere 
behielten ihre LebhHtigkeit un4 frassen mit gutem Ap,petit. In der 
dritten Woehe der E,rkraakung sehienen die Tiere weniger Nahrung 
zu sictl z.u nehmen, kurg naehher isteigerte sieh ab,er ihr Ap,petit 
wieder. 

In 4er 4.--5. Woche der F~rlrm~kung beob~ehteten wir bei 
einer grossen Gruppe unsorer MaSstiere eine nasale un4 labiale 
H e r p e s e r u p t i o n,  w/it~rend bei  den Kontrolltieven eine solehe 
niemals zu beobac~hten war. Hig Rfieksieh~ darauf, dass die Herpes- 
erup{ion sowohl im Dunkeln wie im Lie,late und in den versehie~ 
densten Kiifigen auftrat und class w~r bei den Kontrollen niemals 
einen Herpes konstatiert haben, ist anzun,ehmen, dass diese En~ption 
bei unseren Ma.istieren nieht dutch eine exog~ne Infekti0n herv.or- 
gerufen wurde. Darauf werden wir noc'h SlOiir zuriiekkommen. 

Die Herp.esausse,h154;e heilten selb,st naeh 2--3  Woehen nieht 
Wir b,eobaeJhteten be/ den l~Iaistieren in der siebten Woehe der 
Erkrankung eine neue I-Ierpeseruption. Diesv trot nut  bei denjenigen 
Tieren auf, wele'he bisher yon dieser versehont wurden. Nieht jedes 
Liohttier bek~m die Herpeseruption; im Dunkeln haben wir jedoeh 
bei allen Maisgieren die Erup,tion beobaehtet. Die Lippen waren bei 
siimtliehen Tieren 6dematOs ~esehwollen. 

Diarrh6e wurde nur verein~elt b,sobaeht.et, es is% uns jedoeh 
nidlt gelm~gen festzustellen, welches Tier nntex diesen Symptomen 
exkrankte. 

Die Haut zeigte in einem Falle, Jo,ei einem weissen gez~sue~hs- 
tier, Erytheme. Im tibrigen war bei S~mtliehen weissen unc~ farbigen 
Tieren bedeugende Atrophie tier Haul zu beobaehten, so dass diese 
fast papierdiinn wurde. 

Seitens des Nervensystems haben wir oft Paxesen der hinteren 
lgxtremitiiten und in spgteren Stadien Para lys~  beobadhtet Jedoeh 
haben wir diese Veriinderun~en nieht spezifiseh ftir die Mais'krank- 
heit auffassen k6nnen, weil wir bei den tuberkul6sen Kontroll- 
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tieren, welche ein,e norma.le Kost erhielten, diesolben Symptome 
ebenfalls beobachten kcnnten. 

Di e Paxalyse ~os Detrusor ves~dae, welche wir bei den Sektionen 
der Tiere so oft haben konstatie.re~ kSnne~, betra~hten wir eben- 
falls nicht als c.haxakteristisch f~.r die Maiskrunkhoit der Tiere, da 
diese Symptome bei den Kont~olltieren ebeafalt~ oft ~u beobadhten 
waren. 

Der Tod der Maistiero ,~rfolgte oft ga~z tiberrasvJhond. In einigen 
Fitllen starb das Tier untor einem hefti~en Kramp.f, fast moment~n. 
Meistens beobach[eten wir je~och, class', das Ti.er hinfiel, es wax un- 
fi~hig sich aufzurichte,n, mazhr sodann mit den Vorderfiissen perio- 
dis~h Laufb,ewegun~on, die Atmung wurd, e im hohen Grade 
dispnoisch. Der Korn.eo~ofl.ex war in dies~m Stadium au~lSsbar 
tmcl das T~ier z~c~f~ auf di, o Bertthrun~ zusammen. Dann erfolgto 
ein Stadimn v.on zi.omlich intensiven KVgmp~e~, yon tonisch-ldoni- 
sc'hem Charakter, ~olohe oft 1/i'--:-l!/2 Stund.on dauerten. Die Nasen- 
flti~elatmung lmtCe a~fgohSrt, 'das Tier 5ffne~e w,oit seinen Mund 
auf und versuch[o mit forcierter Brttstatmung Luf~ zu bekommen. 
Das terminal~ Stadium daaer~e i/2~! Minut~ mit gewa]tigon, den 
gan~en K6rpor des Tier~s beherrschenden tonischon Kr~mpfen. D~r 
Korn.eureflex wax in 'diesem Stadium nut kaam auslSsbar, MaKen- 
inlmlt ,ersdhion. ini Mun,~, oft entleorte ~ich Urin und Darminhalt 
and nadh 1--2 he~tige~ Krgmp.fen s~arb das Tier. 

Das S~arben unter ,die~n Sym. p.tomea war jedoch ftir die Hais.- 
tiere ebenfalls nicht charakteristisch, 4a wir den Tod unter glei(~hen 
Symptomen auc~ boi den Kontrolltieren beobachtet haben. 

Wenn wit dio Symplomatol.o~o der E~kra~kung unsorer Tiere 
analysiaren, :so mils:sen wir zttniic]~st festste]len, class wit bei den 
tuberkul6s~n MaSstieren a u s s e r ,d e n H e r p. e s e r u p t i o n e n 
nic~hts haben b.oobachten kSnnen, was ffir die F~rkrankung dieser 
Tiero Ms spezifisc'h zu bo~rackten wfixe. 

Wir mSdhte~ an dieser S~elle auf die intoressanton Arbeite~ yon 
T i z z o n. i u n d  1 ~ a n i c h i hin~eison. E~ gelang diestm Autoren 
be4 den ~kut ablaufenden Pella~Tafiillen (Typhus p~llagr(~sus, Pellagra- 
psyoho,se) aus dem Blur nnd L~qu0r eerebrospiaalis einen Bazillus 

Sta~pr pellag'rae ~onannt auszuz~chten, welchar auf" 
d~en Darm yon Meersc'h~veinchen - -  nac'h ~ein,e~ Infektion dersolben - -  
eine ,elektive Wirkung ausfibt, fails die Tiere als Huuptnahrung Mais 
erhielten. ]~s liesc-~n .s~c~h bei den Meerschwe.in~h~n sol,he allgemeine 
un4 lokale Ver~nderungen beobaohten, v~elche nn~or .don P.ellagra- 
symptomca bald zum Tode ffihrt, en. Diejenigen Kontrolltiore, welc'he 
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mit dimem Viru~ zwar infiziert wurden, jodoc'h e/no gemisehte Kost 
erhiel~en, iiessen keino Ver~nd~erungon bzw. Pellagrasymp~me er- 
kennen. Die gelmnnten Autoren betrachten also die 1Vmisfiitterung 
als e/non Faktor, welche vielleichs d e n  Darmtrakt dadurch" zu einer 
Erkrankung d/sponiert, weft s~e das Wachs~m der Bakterienkultur 
begiinstigt, somit dann ~u den beschriebonen Darml/iz/onen fiihrt. 

Wir ha l t~  ,es ftir m6glich, d~ss die Herpeserup~ionon, welche 
bei unseren Tieren wochenl~ng bzw. bis zum Tode bes~tanden, mit 
einer end.ogenen Bakterieninfekfion zusammenhifigen. U.nsere An- 
na.hme schien noch yon verschied~enen Mome~ten unterstfitzt zu 
sein. EI~ fiel uns bei der ~oktSon der Ti.ere da~ kolossal erweiterte 
Z6kum auf, welches die norma~e Orhsso fast Inn das drei- his vier- 
f a ~ e  tibertraf. Diese Ver~nderun~ ,an d, em Z6kum f(ihr~en wir auf 
abnorme Darmg~rungen zurtick. Die Schloimhaut des Dickdarmes 
wax fernerhin auffall,ead verdtinnt, lm tibrige~l tmbea wir bei den 
Maistieren einen meteoristisc'h aufg~riebenen Bauch oft wochenlang 
beobaehton kSnnen. 

Wir haben die Herpesorupt/on keineafalls' mit einer Lic~wirkung 
in ~ I i c h ,  on Zttsammenhaag briage~ kSnnen, cta ja, wie orwi~hnt, 
dieso sowohl im Lichte wie im Dunkeln und .ohlm Untersch~ed ~uf 
dio F~rbun$ der Maisti, oro ,aufXmt. Die Tats~cho, dasn die DunkeL 
flare durch dio MaSsftitterun~ 'ebenfMM orkrankten, spvicht fiir die 

�9 toxische Xtiolog'/e tier Erkrankung amd nicht ffir die photodynamisehe. 
B a b e s, ein ausgezeichneter Kenner .der Pel[ag-ra ist fibrigons be  
z.figlic'h 4er menschhchen Pellagra der Ansie)ht, 'dass der p.ella~6s 
erkramkte l~.onsch, als er einor Sonnenstrahlenwirkun~ ausgesotzt 
wird, boreits an Pellagra erkrankt i'~t und nicht durch eine Licht- 
wirkung pellagrakrank wird. B a b e s  beki4mpft die photodynami~he 
Theorie uad tr/~ for die t~xi~cJhe 2(fiolog-/e tier Erkrankung ein, 
wobei er jodoch als weRere ~tiologis'che Faktoren gewis~o mikrobischo 
bzw. p~rasi~ro Momento betrae~t~t. 

Wit ~ohen nun ~iber auf die Analyso yon SymlY~omen , welche 
eino Lic~twirkun~ zu beweisen seheinen, ~as is~ das Verhalten tier 
Behaarung tier V emuchstiere wfihrend tier Erkrankung. Wir mfissen 
horvorhebon, dass dec HaarauafaI1 im Begiun .dot Kraakheit keines- 
falls als ein einhoitliehes Symptom auf~ufasson ist, weil das Auf- 
treten desselb,en im Dunkeln durc,h .'die Inanition und Intoxikation 
b.eeinfluss~ wi~d und im Li(~hto ausserdem noc'h dutch die spezielle 
Wirkung der Sonnenstrahlen auf die Behaaxung. Der UmsCand, dass 
sidh die B~haarung im Dunketn nicht, im LieMe da~Te~en bald regene- 
rierte, spric'ht auch ~ e n  die Auffassung der photodynamischen 
Theorie. 
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B e r t h o 1 d hatte ~ibrigens festgestellt, dass die Haarproduktion 
am Tage 1/1 s intensiver verl~uft als nac~ts. Bei unseren Dunkel- 
tieren ha tte Ms.o die Beha~rung schon aus diesen Grtinden nicht die 
gleiche Wachstumstendenz wie b;ei den Lichttieren haben kSnnen. 
G r u n d wies ferner nadh, dass ,die Regeneration der Behaarung (b.ei 
Kaninehen) unter Einwirkung tier Sonnenstrahlen intens~ver vor 
sich ging wie im Dunlreln. Wir kSnn~n also dies.e Syrup.tome yon 
seiten der Behaarung nicht auf eine Sens~b~lisierung der T~ere durch 
das Sonnenlicht zfiriicldtihren. Wir erachten darin vielmehr einen 
Faktor, we,lCher die phogodynamische Theorie ,dev .experimentelle~l 
Pellagra nicht im geringston unters~iitzt. 

Wir werden im sp~teren sehe,n, ~dassl die sogenannte e xperi- 
mentelle Tierpella,gra. im Gegensatz zur menschlichen Pellagra eine 
akute Erkrankung is~t und wit daher die aku~e Maiskrankheit des 
l~[e,erschweinchens mit der mensehlidh.en Pellagra nicht gleichsetzen 
kSnnen. Wir werden dies dutch ,eine Reihe experimenteller mud 
pa.thologiseh anagomischer Tatsac'hen b,eweis3~n. Be ide, E,rkrankungen 
k6nnen zwar i~tiologisch desselb,en Ursprungs s'ein bzw. mit der Mais- 
arni~hrung zusammenh~ngen, jedoch sind beide be,ztiglich Ablauf 
der Erkrankung und den pathologisch-ana~misehen VerSmderungen 
scharf auseinanderzuhalten. Wir bez~ichnen ~uf Gruud unserer Ex- 
porimento diejenige Erkrankung, weldhe b,~i den Versuchs~ieren in- 
folge der Maisffitterung auftritt, als a k u t e Z e o t o x i k o s e und 
m6cht.en ffir die mensehliehe e h r o n i s e h e Z e o t o x i k o s e die Be- 
nennung P e 11 ag  r a  reservieren. Im allgemein.en wird die Erkran- 
kung, wele~e infolge einer E,rn~hrung }nit Mais a~ftritt, als Ze<~toxi- 
kose be.~eiehnet. 

Allergie  und Photodynamie.  

Wir haben die BeziehurLgen der ALlergie z, ur Tub.erkulose der 
Maistiere auf Grund uns,erer ]gxperimente 5ereits im I. Teil nnserer 
Arb,eit'eingehend erSrt.ert und mSchteI1 an dies~r Stelle aus diesen 
nur diejenigen Momente hervorheben, '~elehe mit der photodynami- 
sdlen Theorie nicht in Ehlklang zu b,ringert sind. 

Die Ern/~hrung mit Ma~s hatte namlieh sowohl die Allergie 
unserer weissen wie farb,ig,en T~e.re erniedrigt. Aucla fiel.en sdwohl 
die Liehttiere wie di.e Dunkeltiere tier Zeotoxikose anheim bzw. 
arlitt die Allergie g.e~en die TuberkuIose a~snahmslos eine erheb- 
liell.e Erniedrigung. Somit batten weder die farbigen Liehttiere, 
noeh die Dunkeltiere ein Privilogium gegen die Erkrankung an Zeo- 
toxikose gehabt, eine Tats~cho, welehe eb.enfalls entsehiedea gegen 
die photodynamisehe Theorie spriehk Wir hatten ferner darauf ein- 
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gehend hingewiesen, class die Mortalit~t der ,Tiero mit der pho~o- 
sensibilisierenden Wirkung des, Sonnen!idhtes ebenfalls in keinem 
Zusammenhange stand und da~s die v~eissen Tiere im allgemeinen 
als h eredodegenerierte Individuen zu b~tmchten sind, w elche toxi- 
so:hen und infekti~sen Momente~ gegeniiber weni~er widerstand~- 
fiihig sind wie die farbigen Tiere. Im fibrigen verweisen wit  an 
dieser Stelle auf die Versuc~e yon S u a r e  z, in denen dioser Autor 
die Tierexperimente yon H o r b a z e w s k y ,  L o h d e nic'ht bes~tigeu 
konnte, da seine at~sse'hliesslich mit Mais gefiitterten weissen M~use, 
Kaninc~hen und Taub,en selbst nach 6 Men,ten keine Symptome einer 
photo~ensib,iligierenden Lichtwirkung aufweis'en k.onnten mid ~la sich 
die Lichttiere trod Dunkeltiere in dieter Hinsicht gleiehmfiss~g ver- 
hielten. R / i h l  ficht auf Grund ausgedehnter T/ervers~che eb,en- 
falls die photodynam~s~he Theorie an. In seine.r Arbeit finden wit 
fibrigens eine Reihe yon Arbeiten itM~eniseher Autoren zitiert (welche 
uns leider ~nie]~t za,g~nglich ~ind), in denen die photodynarnische 
Theorie auf Grund yon Experimenten ebenfalls bek~impft wird (S ~o r- 
m a n i ,  R o n d o n i ,  C e n t a n i ,  G a l a s s / ,  Aud ,  emn.o  usw.). 
H i r s c h f.e 1 d e r hoffte auf Ba.s~s der photodynamischen Theorie 
fluoresz~erende Stoff~ im Blutserum yon Pellagrakranken naChzn- 
weisen, konnte jeh0eh solehe nicht in den geringsten Spuren nae~h- 
weisen, ob.wohl eine s~olche nach ,tier Lehre tier phetodynamischen 
Theorie zu erwarten gewes,en w~,re. 

Fernerhin erwahnen wir kurz, da~s' die Pellagraerytheme nic,ht 
nur all den belic'hteten Stellen der Haut  a~ftreten, sondern auch an 
b.edeekten K6rperstellen, so auf dem Skrotum, Vagina, AchselhShlen, 
Anus usw. Die Beobacht~ng~n, v~elche sich auf die Lokalisution 
h e r  Pella~ro~erytheme an bedeckten KSrperteilen boziehen, sind 
neueren Ursprungs. M e r k  hatte darauf eingehend hingewiesen, 
dass sic'h die alte Solarhypothese in tier Pellagraliteratur re_it einer 
soldl dogmatisehen Starrheit .einnis~ete, dass infolgede,ssen Beobaeh- 
tungen fiber die Loka.lisation der Erytheme an b.edec'kten KSrper- 
teilen keine Aufnahme in die Literatur gefun4en hatten. Es wiirde 
uns zu weit ffittren, wenn wir eirLgehend erSrtern wollten, dass alas 
Pellagraerythem als ein speziell toxisches' Erythem, ~ade z. 13. das 
Exsudatum multiforme ( H e b r a ) ,  anfzufassen is~ and nicht als 
ein Solaverythem, und ferner, dass bei tier Alkoholintoxikation mid 
Kac'hexie ebenfaUs ~ihnliche Erythe.me vorkommen. Wit verweisen 
diesbeziiglich auf die interes.sant~ Arb.eit yon H e rk .  

T u c z e k  sprieht ~ich /ib,rigens auf Grund toxiseher Symptome 
c~es Nervensystems ebenfalls fiir die toxis~he Natttr des Pellagra- 
erythems att~'. 
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Unsere BooMehtungen und die Resultato unseror ausgodelmton 
F, xp,er/mente decken sich .somit m i t  denjenlgen anderer Autoren, 
welehe die photodynamische Theorie im Tierexper/ment nicht be- 
st~tigon konnten, und wir fassen somit die ] ~ r ~ n g ,  welche in- 
folg,e Madsffit~e~ng unserer T/ere a~ft~tt, als Z e o t o x i k o s e  auf. 

Zeotoxikose und Nebennierenfunktion. 

Die gewaltigen Pigmentierungen, ~elche bei d.er mensehliehen 
Bellagra auftreten, deuten a~f die L~ion dex Nebennieron. F r a n k  
schrieb bereits im Jahre 1856 folge~des: ,,Es ist auff~llig, dass 
der Verfa~ser trotz dos so h/~ufigen Pig'meats der KutiS, des Sympa- 
thikus usw. der naheliegenden Analog/o mit Morb. Addisoni niVht 
g edacht und auch die Caps ul~e s~prarer~les nicht untorsucht zu 
haben scheint." K o z o w s k y schreibt in ~einer hervorra~enden 
Arbeit fiber die PellagI~: ,,Die Verbreittmg, das Vorhandensein der Pig- 
mente in der Haut stellen die Pellagra ~ter Addi~onschen Krankheit 
nahe, mit welcher sie s~g~ verw~ehselt wurde und man d enkt unwill- 
kfirlich cturan, das~ das p,~llagTSse Gift auf die Nebennieren w/rkt 
und .eine StSrung d.os chromaffinen Sys~ms he~-vorbringt." 

Wir  haben dJoso Auffa.ssung yon K o z o w s k y  nodh nicht ge- 
kannt, als wir at~s unseren zahlveidhen Sektionen b~w. aus ~en makro- 
und mikroskopiscJhen Blutungen in den Neb~nnierea den 8chluss 
g'ezogen haben, da~s das MMs~oxin haupts/ichlieh .die Nebonnieren 
angreift bzw. eloktiv sdh/idigt. 8elbs*verst~ndlich k6nnen wir mls 
mit d.ioser Frage in merito nidht boschMtJgen, bis wir nicht in dot 
La~e sind, alas ,entsprocilende Mais*oxin chemiseh zu isolioren und 
die direkte Wirkung ,dosselb,gn auf alas Nebennierensystem experi- 
mentell naehzuwoisen. Wir mSehten trotzldem auf g~wisse Be.zie- 
hungen der Zeotoxikoso z u m  ehronmffinen System hinweisen. Wir 
wissen, dass alas Adrenalin und die Pignn,entat~on miteinander in 
g'enetischem Zusammenhango stehon. D~gegon konnon wir noch nicer 
die Funktion des CholirLs a~  Ant,a~onisten dos Admnalins. Die Rolle 
6e.s ehromaffinen Sys*ems wird sowohl beztiglieh tier Pellagr~mge 
wie tier AllergieiYago nut  dann klargestollt v~erd6n k6nnen, falls 
es gltieken wird, in die b,iologische Funktion des Adrena.lins und 
Cholins Binblick zu gewinnen. Wir wissen doeh nieht, ob die aktive 
Substa~z des Mais, welehe die Nebenniere elektiv trifft, das Mark 
oder die Rinde beeinflusst , nnd ob bei diesen Y.org~nge~ die Minder- 
oder die ~3berproduktion dos Cholins oder des Adrena3ins oder des 

g,eiinderten qua.ntitativen Verh~ltniss~s der beiden die entsc~heidende 
lqolle spielt. 
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Ausser den erwiihn~en Beziehunffen zwisdhen Pigmentation und 
Adrenalin finden "wir noeh eine Anzahl klinisehex Symptomo, w.elc'he 
ftir die Beteiligung der Nebennieren bei der Pellagra sprec'hen. B e r-  
t e l l i  faad bei PellaffrSsen Symptome, wetche durehat~s den 
Addisonschen entsrpraehen, und ist dor Moinunff, das~ die Pellagra 
zu einer Bntwi~k.elunff der A d d i s o n sehen Krankheit fiihrt. 

~Tb.ri~s sind die gastrointestirralen StSrungen, sowio die A1- 
terationen des ZentralnervensTstems, die Adynamie, die Asthenie, 
ferner die Piganentationen usw. mit den Symp~omen der  A d d i s~)n- 
so'hen Krankheit fast identiseh. Eine Anzahl dieser Symptome haben 
wit bei der Zeotoxikose unserer Tiere auftxeten ffesohen, und wenn 
wir noc~h die pathol.ogisch-anatomisehen Yer~nderungen dos Neben- 
nierensys~ems unserer T~ere berti.cksiehtig, on, so. ist es hSehst wahr- 
sdaeinlieh, dass sieh in den Nebennieren tier Maistiere Prozesse ab- 
spiden, welche auf eine I~si0n dieses Orffans dutch das Maistoxin 
zurfi.ekzufti_hren sin4. Inwieweit die Nebennierenfunktion rnit der 
Allergie gegen Tuberkulose in direktem zus~mmenhang steht, bleibt 
zuniic,hst eine offene Frage. 

Pathologiseh-anatomischer Teil. 
Bearbeitet mit Dr. Irene Bartit. 

I~ 

Trotz der zahlreichen Tierexpe.rimen~e, welche sich auf die 
Pellagra. beziehen, isfi d ~  einheit.hche Bild tier pathologisch-anato- 
misohen Y el~nderungen di~ser Erkrankurrg nicht bekannt. In den 
Mitteilungen yon B e z z o l a ,  R a u b i t s d h e k ,  T i z z o n i ,  P a n i c -  
d h i ,  R fi h-1 usw. is* ~e/lweise ein kur~es Reforat der makro~kopi- 
s.ch.en Ver~nderung:en zu linden, ~eilwoise wer4en die Seld:ions- 
protok.olle infolffe ihrer Negativit~t iibe.rgangen and es wird im 
all~e~neinon yon den pathol,ogisch-hi~tologisehen Verfinderungen ab- 
g'esehen. 

Das allgemeine makro,~kop,ische Bild der expe~imen~e,ll~n Tier- 
pellagra b.esteht in einer 'C~astrcen~eritis cataxl"hahs 'unc[ hae,morrhagica, 
in einer allgemeinen venSse~l Hyp,er~mie, sowie in ein:er l~4morrhagi- 
sehen Diathese in den slJiiteren 8tadion; maachmal wurde die R6tung 
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und Schwellung der Nebennieren mid fettige Organdegenerationon 
beobachtet. 

Unsere Aufmerksamkeit richt~te sich im Zusamm~hang mit 
don bereits erw~hnten theoreti~r Ausffihrunsen auf die Neben- 
nieren der Tiere, lind es war geradezu iib,erras~ehend, als wit in 
diesem Organe fast regelm;4ssig kapill~ire Blutungen entdeckten, 
welche in vielen F~tllen zu schwereu L~sionen der Nebennieren 
ftihrten. 

All dies veraulo~ss~e uns zur Ans~ellung einer Serie yon Tier- 
experimenten, um die Organe unsarer Meerschweinchen in ver- 
schiedenen Stadien der akuten Zeotoxikose pathologisch-anatomisch 
zu unters~chen. Insb,esondere haben wit den Ver~nderImgen der 
Neb~.nnieren eine besondere AufmerksamkeSt geschenkt, da wir die 
Erkrankung diese,s Organs in einer elektiv-toxischen Wirkung der 
Maistoxine vermuteten. In folgeadel: Tabelle wird das! Anfangs~ 
und EIfdgevdcht unserer Vers~chstiere sowie die Lebensdaner der- 
selbeu veranschaulicht. 

Die S ektionspro~okolle der Tiefe, in de~len wir nut  die makro- 
skopisehen Veri~nderungen verzeichnet h~tten, ergaben folgende 
Befunde. 

T i e r  Nr. ]~. 17. 916. IX. 29. 
ZSkum und Kolon stark geb~ht. Nebennieren blutarm. Hanl- 

blase pr'~ll geftillt. Harnbefund normal. 
Mikroskopis,Che Untersuchung der Nebennieren: Keine Blutung. 

T i e r  Nr. ]~. 15. 2. X. 916. 
Leber blutreich. M~genschleimhaut leieht vexdic,kt. Die Serosa 

des Dfinndarms injiziert. In der linl~en Nebenniere eine punkt- 
fSrmige Blutung. Harnblase geftillt. Harnbefund normal. 

Mikroskopische Untersuchung: I n  tier linken Neb,enniere eine 
Blutung, in deren Umgebung eisenhaltiges Pigment reichlich vor- 
gefunden wird. Der fib,rige Tell tier Rinde,nsubs~.nz ist ~mffallend 
blutreic'h, welches in tier Zona fascic,ulata, ~erstreut, zu kapillaren 
Blutungen ftihrt. Die Rinde der rechten Nebenniere ist auffallend 
blutreieh, mit zerstreuten, p unktfSrmigen BlutuI~gen. Die, Mark- 
sub,s~nz beider Nebennieren ist hyp,er~misc~ und z eig't normale 
Struktur. 

T i e r  Nr. E. 11. 17. X. 916. 
In den Lungen miliare Blutungen. Leber hyper~tmisch. Magen- 

schleimhaut etw~s verdtinnt, pigmentiert. ZSkum, Dickdarm miich- 
tig g ebl~ht. 

Mikroskopische Untersuchung: Die Rinde bender Nebenniereil 
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zeigt umsc'hriebene Hyper~mie, we die roten BlutkSrperchen schon 
frei liegen und an manchen Stellen kleinen Blutmlg~n e,ntsprechen. 
Mark ohne Befund. 

T i e r  Nr. E. 16. 18. X. 916. 
Leber hyper~misch. Gullenblase prall gefiillt. Magenschleim- 

lmut blutann. ZSkum stark gebl~,ht. Harnblase pmll geffillt. Ham 
ohne Befund. 

Mikroskopisehe Untersuclmng: Rindensub,s~,nz beider Neben- 
ni~ren ausserordentlich hyper~misc~, zerstreut l~pillare Blutungen. 
Marksubstanz normal, Blutgefiisse demelbon prM1 gefttllt. 

i 

T i e r  Nr. t~. 13. 13. X. 916. 
M~e~tltig ~eb,l~h~er Diekdarm. In der Rind.ensub,stanz der rechten 

Neb,enniere stec'kna.delkopfgros~e Blutuag, in der linken eine etwas 
gr6ssere. 

Mikroskopisvhe Untersuchung: Um die ~ s k o p i s c h  sicht- 
bare Blutung der ]inken Neb.ennier~e findet sich viel eis~nhaltiges 
Pigment abgelagert. Die Blutung ist zirkumskripr Die Blutung der 
ve,chten Nebenniere sche,int frischer zu sein, d.oc~ ist schon auch 
hie.," Pigment zu fin4~n. Ausser dea Bl~tu~ge~ ist die Rinden- 
subsCanz nicht allzu blutreich, .die Maxl~ubs~nz ohne Befund. 

T i e r  Nr. 11. XII. 11. 916. 
In den Lungen steckna,delkopfgrvs~e Blutungen. Leber hyper- 

amis,dh. Z6kum g, ebl~ht. Niere~l hyper~misch. In beiden Nebennieren 
punktf6nnige Blutungen. Die mikroskopische Untersuchung zeigt 
reichlich abg,elagerte eisenhaltige Pigmente in den makroskopisch 
sichtbaren Blutungen. 

T i e r  Nr. E,. 12. 14. XII. 916. 
Dickdarm ge,bl~ht. Nieren etwas vergrS:sgert. In den beiden 

Nebennieren punktf6rmige Blutungen. 
Mikroskopische Untersuchung: In tier Rinde a~tsser den makro- 

skopis,ch sichtb~en reich]iche kapillare Blutungen. 
D ie  S e k t i o n e n  u n d  m i k r o s k o p i s c ! h e n  U n t e r -  

s u e h u n g e n  e r g a b e n  s o m i t ,  d a s s  s i c h  N e b e n n i e r e n -  
l ~ s i o n e n  b e i  d e r  e x p e r i m e n t e l l e n  Z e o t o x i k o s e  f a s t  
a u s n a h m s l o s  n a c : h w e i s e n  l a s s e n .  A n f a n g s  t r i t t  in  
d i e s e m  O r g a n  e i n e  H y p e r ~ m i e  a u f ,  w e l c h e  s o d a n n  
zu  k a p i l l a r e n  B l u t u n g e n  f i i h r t ,  w o l e h e  o f t  zu  m a k r o -  
s k o p i s 0 h  s i c h t b a r e n  F l ~ c h e n  k o n f l u i e r e n .  S p a r e r  
l a g e r n  s i c h  an d e r  l ~ d i e r t e n  8 t e l l e  d u r c h  d e n  Z e r -  
f a l l  d e r  r o t e n  B l u t k 6 r p e r c h e n  e i s e n h a l t i g e  P i g -  
m e n t e  ab. 
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II. 

Im folgendon, m5ohton wir kurz damuf hinweisen, das~ die 
pathologisehe Anatomio der tieriseh.bn akuten Zootoxikose und tier 
measc'hlichen Pellagw neben gemein.schaftlic'~on Ver'~tn4erungon auch 
wesentlich abweichencte Merkmalo aufweisr 

Wit m.5~e~ naeh K o zo w s k y ,  der s/ch be~onders eingehend 
mit der pathologischen Ana~omie der men~hlieh.en Pellagra befass~o, 
die eharakterist/wchen Ver~nderungen im folgende~ zusammenfassen: 
VenSse Hyper~mie der Herzmushulatur, d.er Lungen, der Leber, der 
Milz und dor Nieren. Bmune eisenfvoie Pignnentieru~g dor Horz- 
muskmlat~r, d~r Leber, ab und zu ~dez Nioren, des Zenfralne~ven - 
sys$oms trod dor peripheron Nervea. Ausser dieson all~emoinen 
V or~n4erun~en linden sich kapillaxo Blut-ungen in den Nebe~ioran, 
fetti~e Infiltration der Leber und ,~hronische G~stroonteritis. 

Von all diesen Ver~nderungen liease~ sich bei uaseren Mais- 
tioren die akute Gastroenteritis, die passive Hyper'~nie der par,onOhy- 
matSs~ Organe und die H~morrhagien de,r Neb~nnierea ebenfatls 
naOhwoison. E i ~ e n f r e i e s  P i g m e n t  w a r  j e d o c h  i n  d e n  
O r g a n , o n  k e i n  e i n z i g e s  Mal  n a . d h z u w e i ~ e m  Diez~o Tat- 
sa~h.o wiirdo also daxuuf hinwoison, da~  das Auftreten des eison- 
freien P/g'mentes in den Org-~n.em fiir die chronis~ho Zeotoxikose 
dharukteristisch ist. In den kurzdau.ern.den T/erversuchen, in dene~ 
die Eam/ih~Zun~ mit MMs ~u einer akutou Zeotoxikaso fiihrto, kann 
daz Stadium tier eisonfreien Pignnentbildung niaht arreieht werden. 

So ist d:or obau erw~hnt~ Befund eino zweifollo~o St-fitze unseror 
Auffassung, dass die experimentelle Zeotoxikose ~nd die mensVhliche 
Pellagra ~tiologisc'h zw~r auf dieselbo Urs~che zuriick~ufiihren sind, 
j.edoch mi~einander ~veder kliniseh, noch paflmlogis~h-anatomisch 
iibaroinstimmen. Bei c~en Tieren s~hen wir fin E~xperiment die akuto 
Form der Zeotoxikos% beim NIer~se'h.en dagegen den chronisehen 
Verlauf derselben, welehe unte~" dem bekannten Bilde der Pellagra 
abl~uft. 

Das folgen, de Protokoll gib~ den Soktionsbefund eines Tieros 
zurtivk (]~. 19), welches 'drench 8 M.onato mit Mai~ ~effittert wurde and 
sdhliesslich zwecks patholog~sc~-hist~logischer Untorsuchung seiner 
Organe getStet werden musste. 

T i e r  Nr. F,. 19. 
Sektionsbefund negativ. 
Zur mikroskop~c, han Untersuchung wurden Gehirn, Lunge, 

Leber, Milz, Nieron und Nebennieren heraag~zogen. Gr6bere Yer- 
~ndarungen konnt~n in keinem Organ festg~ell t  v~erden. Dib Rinde 
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dec Nebennieren ist bluU~oich. D~s inter- und intruazinSse Bindo~ 
gewebe der Leber e~was verm, ehrt. [m Bittdegeweb.e der Lobor und 
Milz, in der Milzpulpa abec audh frei, i~t ~uff~llend viel eisenhMtiges 
Pigment zu finden. 

Boi diesem Befund i~t das r e i ~ h l i c h e  A u f t r e t e n  o i s e n -  
h a l t i g e n  P i g m e n t e s  in  d o r  Leb, e r  u n d  M i l z  y o n  Be-  
d e u t u n g ,  ferner  das v6il/g'e Feb/on yon eisenfroien l:'/gnlenten, 
welche - -  wie b,ereits erw~hilt - -  fffr die menschliohe Pellagra 
6har~teristisch sind. 

III. 

]m folgenden wollen wir die SolCtionsbefunde eilfiger t u  b o r -  
k u] 6 s e r  MMs~iere mitteilen. 

T i e r  Nr. A. 8. 7. VII. 916. 
Lebens,dauer 19 Tage. D i a g n ,o s e: Tbc. cuseosa lymphoglandu- 

la~um inguinalium, retroperitoneahum, Tb~. dis~eminata lienis. 
Haemorrhagiae p.m~dLatao cuffs, pulmonum et gland, supraxermlium. 

M i k r o s k o p i s c ,  h.e" U n t e r s u e h u n g :  In der Milz einigo 
zirkumskripte lymphoide Zelllmufen, in dere~ Mi~e epitheloide. Zellea 
siehthar sind. 

In den Lymphknoten aus~breitete Verks In beiden Neben- 
nieren zeigen sigh in den schon makroskopise'h siehtbaren Blutungen 
reiehtich ,eisenhaJtig,e Pigm, ento. 

[ [ i e r  Nr. A. 2. 7. VII. 916. 
Lebensd~uer 20 Tage. 
D i a g n o s e: Tb~. caseosa lymphogland, inguinal, lat. dextri 

et lymphogl, poplit, lat. eiusdem, lienis et pulmonum. Haemorrhagiae 
punr intestini eoeci, jejuni, pulmonum or_gland, s, uwaremulium. 

Mi k r o  s k o p i  s c h  e r  B e f u n  d : Die Nebennieren zeigen aus- 
gebreiteto Blutungen in dec Zona fasdic~lata. Struktur dec Neben- 
niero ist normal. Maxk~ubstanz etw~s v e r r i ~ .  

T i e r  Nr. A. 4. 10. VIII. 916. 
Lebensdauer 34 Tage. 
P a t h o l o g i s d h - a n a t , o m i s c h e  D i a g n o s e :  The. caseosa 

lymphogland, omnium, pnlmvnum, lienis et hepai:is. Haemorrhagiae 
parvulae pulmonnm et glad& snpraxenalis lat. sinistri, Entecitis 
datarrhalis in~estini tenuis. 

M i k r o s k o p i s e h e r  B e f u n d :  In den Lnngen zeigen sich 
rund- und eiterzetl/~e Knoten, wel~ho zentra/e Nekros~, aufweisen. 
Im Dfinndarm finden wir ~eils zirkumskripte, teils diffuse Blutungea. 
Die Leb,er ist ~uffallc,n.d blutroic~l, hie 'und da fiixden s~ch rand- 
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und eiterzellige, in tier Mitre nekrotisierende Partien. Ebansolche 
finden sic'h auch in der Mi!z. Die Rinde der NebenniereLYl ist ausser- 
ordentlich blutxeich, mit punktfSrmigen Blatungen. 

T i e r  Nr. A. 6. 28. VII. 916. 
Lebensdauer 52 Tage. 
P a t h o l o g i s c h - a n a ~ o m i s c h e  D i a g n o s e :  Tbc. c~seosa 

lymphogla~d, regionarium, pulmonum, lienis hepatis et renum. 
Haemorrhagiae gland, suprarenalis lat. sinistri. 

M i k r o s k o p i s c h e r B e f u n d : Rinde tier linken Nebenniere 
normal blutreich, am unteren Pole eine pig~n,entreiche Blutung. 

T i e r  Nr. A. 5. 28. VIII. 916. 
Lebensdauer: 72 Tage. 
P a t h o l o g i s c ~ h - a n a t o m i ~ c h e  D i a g n o s e :  Tbc. caseosa 

lymphogland, regionarium, lienis et hepatis. Haemorrhagiae punctatae 
pulmonum. 

M i k r o s k o p i s c ,  h e r  B e f u n d :  Die Ma~l~substanz beider 
Nebennieren blutreich, die Kapillaxen prall mit Blut gefiillt. Rinde,n- 
sub,sCanz ohne Befund. 

Von besonderem Interess~ fiir unsere E~xp,erimente ist dot 
pathologisch~natomische Befund des T%res Nr. ]~. 16. Das Tier 
erhielt durch 6 Men,re Mais, wurde n i c h t i n f i z i e r t ,  befand 
sich aber mit den tuberkulSserr Ti.eron in einem Stall, jedoch in 
einem gut isolierton K~fig. 

Das Tier fibers?~md den akuteu Be~ian dot Zeotoxikose gut 
und entwi~kelte sich sodann gl~nzond welter. Das Tier starb nach 
189 Tag6n. 2--3  Wochen vor dem Exitus ~eigte sich eine fort- 
schreitende Gewichtsab,nahme, das Tier verlor seinea Appetit und 
wurd,e bald hinf~illig. Die S e k t i o n des Tieres ergab folg~nden 
Befund : 

Die Lungen batten die normale GrSss~, an d.er Oberfl~che and 
Schnittfl~che zeigen sich miliaxe, transparente, grau-weissliohe KnSt- 
chen, welche yon einem blutreichen Hof umgeben sind. Milz ist 
vergrSssert, yon 3,8 g Gewicht. An tier Ob,erfl~che heben sic h steck- 
na.delkopfgross% gelblic'h-gruue KnStchen horror. Sc.hnittfl~che ist 
yon braunroter Farbe, mit dicht zerst~euten ~elblichen KnOtchen. 
Die Leber ist vergrSssert, a~ der Oberfl~che und Schnittfl~iche dicht 
~elagerte graurosafarbige Knoten. Linlce Niere mittelgross, blutreic'h, 
linke Nebennjere blutreic~, am unteren Ende eine linsen~osse Blu- 
tung. Rechte Niere mittelgross, auffa~lend blutarm. Rechte Neben- 
niere zeig~ beide Substanz~n gut, Marl~s~bstarm blutrei~h. 
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M i k r o s k o p i s c h e r  B e f u n d :  Die Lungen sind auffallend 
blutreich, die Alveolen sind s'tellenweise mit Edcsuctat gefiillt. Im 
Interstitium finden s~c'h fund nnd eiterzellig infiltrierte Stellen, 
welclle zentra.le Nekrosen a ufv~eisen. Die Milz ist b,lutreich, mit rund- 
und eiterzelliffen z.entra.lne.krotisi.orten Stellen. In der Leb,er linden 
sich dies,slb,e.n KnStchen, mit auffa.llendor Hyperfimie des Organs. 
In der re c,llten Nebenniez,e finder~ sich alzs~,e.r der schon makro- 
skopisc'h sichtbaren Blutung zwei kleinere mikroskopisch erke.nn- 
bare Blutungen. 

In der linken Nebenniere sind auch ,einige kle~ne Blutungen 
auffindbar, we lche hier und da schon Pigm6nte aufweis,en. 

D i a g n o s e: Tb,c'. ca s,eostt pulmonum, hepatis et lienis. Hae- 
morrhagiae punc~atae gland, suprarenalium. 

D a s  T i e r  s ' ta rb ,  d e m n a c r h  an  f l ' o r i d e r  T u b e r k u l o s e ,  
und sein Sc'hicksal ha.tte somit das Hauptergeb,nis unserer Experi- 
mente, class die Ze,otoxikose die Allergie des Organismus sehwacht 
und ftir die T'ub.erl~ulose empfitnglich ma.cht, klassisch best~ttigt. 

Zusammenf&ssung. 

Die Sektionen und d~e mikroskopis,chen Unt,e.rsuchungen er- 
ga.ben die bisher unbe~annte T'atsac, he, dass die Nebenni.eren be~ 
der a,kuten Zeotoxikose (fas~t) ausnahmslos eine tiefgreifende Lfi, sion 
erleiden. Anfangs zeigen b,eids Sd~iehtsn, bes, o~ders abet die Rinds 
sine auffallende Hyper~mie, w,elche dana spate.r zu kapillaren Blu- 
tungen ftihrt, die miteina.nder oft zu grSs~eren, makroskopisch er- 
kennbaren Herd.e,n konfluieren und durch Zerfall der rote,a Bht~- 
k6rperchen zur Ab.la~erung yon eisenhaltigen Pigmenten ftihrtm. 

Es ist uus nicht g~etungen, da.s charakteristisch~ e~senfreie Pig- 
ment der menschlichen Pell~gr~ bei de.r akuten tierischen Zeotoxikose 
nachzuweisen. Die Veriinderungen b,z.w. Lidsion.en der Ne,bennieren 
konnten auch b.ei den t u b e r k'u 1 5 s e n Maistieren nachgewiesen 
werden. 

Wodurch ist die seheinbare Immunitiit der Pellagrakranken 
gegen die Tuberkulose bedingt? 

Wir ha.ben diese Frages~ellung beveits im I. Kapitel unserer 
Arbeit auf Grmid unserer Tierexperimente b.eantwortet und darauf 
hingewiesen, da.ss die Erniihrmlg mit Mais mit einer Intoxikation 
einsetzt, welc]m die T'uberkulose~ltergie bzw. die Fmergie der Schutz~ 
kr~fte des Orga.nisraus .erheblich erniedrigt. Es wiire daher de,nkbar, 
dass der Measch, welchev bereits ,sine Tuberhfloseinfektion erlitt 

Beitriige zur Klinik der Tuberkulose. lid. 41. H. 1 u. 2. 7 
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und sic,h vorwiegen d mit Ma.is' erniihrt, infolge Verfalls seiner Wider- 
stands'- und Schutgk~fte der hlfektion erlieg~. Nur eine geringo 
Zahl tier Pella~grakandidaten e,rreicht somit den Zeitpunkt, zu welehecn 
die Zeotoxikose mi t  den cha.ra~kteris~isehen Symptome~l in die ehr0- 
nisdhe Form iibe.rgeht lind s~eh die, eehte Pellagra zu entwie'keln 
beginnt. 

Die Immtmi~t tier Pellag.rakranke,n gegen die Tnberkulos.e ist 
somit teilweise eine s~eheinbaa:e und wird dureh eine 8elektion be~ 
dingt., da nut  die stii, rl~sten 4er Rass,8 fghig sirtd, die Infektion, welehe 
sie im Friihs~dium der Z,eoto:~ikos,e erwertmn, zu bekiimpf.e,n. Dass 
nitmlieh Pellag'rakranke die T'uberkulose.infektion bzw. Erkrankung 
mit giinstigem Ab,la.uf durehmaehen, .k6nnen wir dutch eine Anzahl 
Sektionen b eweisen. G u i n  t a r  d, tier zum ersten Male die patho- 
logische Ana.tomie der Pellagra b,~sehrieb, erwithnt die Tuberkulose 
als Nebenbefund in 4e,r Lunge. T u c z e k besehrieb einen Fall, der 
infolge .einer Pleurapneumonie, zur Sektion kam. Weitere I Fiille 
ha.tten keine tub,arknlSsen ge,riinderungen. 

K o z o w s k y fa.nd untec 17 Leie'hen nur einen mit tuberkulSsen 
Veriinderung,en in der Lunge. Diese Befund.e b,ewie,san, dass Pellagra- 
kraake eine 's durOhmaehen kSnnen, jedoeh fast niemals 
a.n Tuberkulose s~rben. Diese T~tsac~a~ kSnnte wieder als Beweis der 
gutartigen Natur der Tuberkulose im s~p i i t e r en  S~adium der Zeo- 
toxikose aufgefasst werd.~n. 

Vielleid~t verhglt es sich ~hnlieh mit dem Alkoholismus. Wir 
wissen, class sich unter den chrohischen Alkoh.olisten, welehe an 
Delirium tremens st,erben, nur vereinzelt tub erkulSse befinden, wor- 
auf fib.rigens 0 r t h  wie4erh01t hingewies,en hatte. 

Wir h~lten es fiir mSglich, d,nss der chronisehe Alkoholismus 
eb,enso wie die Pellagra zur 8elektion der widerstandsf~ihigsten In- 
dividuen fiihrt, und da~.s 4er b.e~nnende Alkoholismus ~ihnlich dec 
Zeotoxikose die Allergie d,es Orgaaismus ~chwgcht und dadurch 
zum rasc.~mn Fortschreiten der Tuberkulose disponiert, wodurch der 
Alkoholist neeh im FriihsCadium soiner Alkoholinbxikation der In- 
fektion erliegt, bevor sie'h also jene zur sehweren, ehronischen Fo~zn 
hiitte entwic~eln kSnnen. 

Wir erw~ihn.en an dieser Stelle die interessante Beobachtung 
des Tierarz~es, S p a r t z ,  wonach Rinder, welche in den S, piritus- 
-brennereien mit Melasse gefiittert wurden, in grSsserem Prozentsatz 
tuberkul6s ~urden Ms diejenigen, welche alkoholfreie Nahrung er- 
hiel~en. 
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Zusammenfassung-.  

Die Maiskraakheit tier Tiere und die Pellagra der Menscnea, 
sind ittiologisch identische Erkrankungen, welche wir mit Zootoxikose 
bezeic'hnen. Die experimente,lle Maiskrankheit der Tiere hat einen 
sohnellen Abla,uf, wesfialb wir sie als die akute. Form der Zeot:oxikose 
auffas~n; die menschliche Pellagra dauert demgegenfiber jahrzehnte- 
lang, die wir  somit als die chronische Form der Zeot.oxikose b.e- 
zei0hnen. Eine Reihe yon ,experime.ntellen '.symptomatischen und 
pathologiseh-anaVomischen Tatsachen mac'hen die scharfe Trennung 
m~d Unterse'heidung der b.eiden ~eotoxik.Qseformen nStig. Wir haben 
bei unseren Versuchstie~e,n die Verander'ungen der Haut, des Magens, 
Darmtrak~es, des Nervensystems usw. nic,h~ als s'pezifische erkannt. 
Als solc'he ha.ben wir nut die Herpe~eruptionen, we,lche bei nnseren 
Maistieren in der 5.--7. Woehe rmftraten , aufgefasst. 

Die photodyna.mische Theorie, welc~e auf Grund yon Tierver- 
sudhen eine Ana.logie mit der mens:chlichen Pellagra konst.ruiert 
ha.tte, konnte durc,h unsere E,xp~rimente nieht bes~itigt werden, im 
Gegenteil, wir miissen sogar entsc~ieden gegen diese Theorie Stel- 
lung nehmen. 

Es konnte f.estgestellt werd#n, dass die Lichtwirkung bzw. die 
privilegisierbe Erkrankung der weissenTiere  nur auf scheinbaren 
Tatsaehen beruhen, dasd des biologische Verhalten der weissen Tiere 
gegen des Lieh~ und die pathologisch e Wirkung dess,elben sehon 
norma.lerweise anderer Natur sind, wi,e bei den farbigen Tieren, nnd 
crass jene aueh toxisehen .und infektiSsen E.rkrankungen gegentiber 
wenig.er resis.tent sind, wodureh soda, nn die Sehwere ihrer Krankheit 
und fnihe Mortalit~t bedingt werden, Dadureh gewinnen wir dem- 
naeh im Vergleieh zu den resisCenteren fa.rbigen Lichttieren yon 
langerer Leb.ensda,uer den Eindruck einer photodynamis,ehen Lieht- 
wirkung. Eine Lie,htwirkung spielt in nnseren Versuehen wahr- 
sc~heinlieh nur insofern eine Rolle, dass die sehS, dlie'he Wirkung dea- 
selben bzw. ihre pa.thologis,che Sehwelte bei den albinotisehen, heredo- 
degenerierten ~eren tiefer steht Ms' bed den farbigen. 

Aber niefht nur unsere Versuehe, sond.ern aueh Beobae,htung.e,a 
in Versuehen anderer Autoren neueren Datums, batten die photo- 
dyns~mise'he Sensibi!isierungstheorie ersehfittert. 

Wit gewinnen a.us unse.ren Vers'ueheu den Eindruek - -  und 
zwa, r mit Hinweis auf die Herpes.eruptionen - - ,  dass die akute Zeo- 
toxikose als eine gemise'hte Erkranknng aufzufas~en ist, in weleher 
i n f e k t i 5 s e Momente eine grosse l~olle spielen, Wit erbticken 
darin eine Sttitze der T i z z o n i schen Auffassung, wonaeh die Er- 
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n~thrun~g" mit Mais im Magen- und Darmtrakt Ver/inderungen bzw. 
Bedingungen se'ha.fft, welehe d~s, Ged, eihen yon spezifisehen Mikro- 
org~nismen (Strep,tobac'illus: pell~grae?) erleiehtern und das Uber- 
treten derselben in die Blutba.hn begfins,~igen. 

Wir h~ben ferner einwandfrei feststellen kSnnen, dass die Tube,r- 
kulose-Allergie dure'h die akute Zeotoxikose stark erniedrigt wurde. 
Die Ernfi.hrung mit Ma.is bewirkte gegen die T~berkulose sowohl 
bei den weiss.en a.ls aucll bei den farbigen Tieren ohne Untersehied 
auf die Belietltung eine Herab,setzung der Energie der Sehutzkriifte. 
D~s ehromaffine System sehe.int bei der akuten Zeotoxikose eine 
entseheidende I/olle zu spielen. E,xperimentelle und Erfallrungstat- 
sachen seheinen vorderha,nd "zu b,eweisen, class das Ze,otoxin auf die 
Nebennieren ein.e elektive Wirkung aus~bt. Eiae Anzahl yon Symptomen 
der mense,hliehen Pellagra we,isen eb,enfalls auf die wielltige Be- 
teiligung des Neb.ennierensystems bei dieser Erkrankung bin. 

Wir ha.ben dure'h makro- und mikroskop,is'etle Unters'uchungen 
festgestellt, class in den Nebennieren im Verlaufe der Zeotoxikose fast 
ausnahms'los Verfinderunger~ naehzuweisen sind, welehe im allge- 
meinen in einer Hyperfimie di.eses Organs und in kapillaren Blutungen 
tier Ilindensubsta,nz bestehen. 

Wir h~b.en in den Nebennier.en unserer tuberkulSsen Maistieve 
die gleiChen Veriinderungen b,zw. I~sionen auffinden k6nnen. 

Es gelang uns: nie'ht, in den Orgaaen der Versuehstiere die ffir 
die mense'hliehe Pella.gra iiusse.rst eharakteristischen eisenfreien Pig- 
mente nae,hzuweisen. Wir h~b,en in ~ter Lebe,r und Milz nur grosse 
Anhiiufungen yon eisenha.ltigen Pigmenten gefunden. 

Wir wurden se~hliesslieh dureh unsere Versuche in die L~ge 
gesetzt, auf die Frages,tellung, weshalb, sie'h unter den Pellagr6sen 
nur wenige mit kliniseql na, ehweisbarer T~berkulose befinden, ant- 
worten zu kSnnen. Na.cll unserer Ansieht ist die Immunitiit tier 
Pellagrakranken gegen die T'uberkulose nut  eine se'heinbare, wof~r 
d'er Urnst~nd verantwortlie!h zu maehen isrt, d~s der Mense,h sehon 
im Friihstadimn der Mlergies,eJhw~ehenden Zeotoxikose s,einer tuber- 
kulSsen Infektion erliefft, wodurell eine Selektion der Widersta,nds- 
f~higeren zusta.nde kommt and infolgede~en nur eine geringe Zahl 
der tuberkulSsen Pell~'akandidaten den Zeitp'unkt erreieht, we die 
tr, rkra.nkung mit ihren eha.rakteristis,ehen Symp.tomen zu erscheinen 
verln~g. 

Wit h~tten ferner auf die MSglie'hkeit hingewiese,n, dass die 
Widerstandsffihigkeit der Pella, grakandidaten gegen die Tub,erkulose 
vielleicht dureh d~s Chronis~e,hwefden der Zeotoxikose erhSht wird, 
wie dies fibrigens yon X e u s s e r a.ngenommen wurde,. 
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Wir hatten unsere Beixac)htungon auf ,die Beziehungen des 
Alkoholismus zur Tub,erkulose tibertra~en und meinon iihnliche Ve~- 
h~ltnisse gefunden zu hubert wJe bei tier Pellagra. 
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