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XIX.

Ueber entziindliche Verdnderungen innerer Organe nach
experimentell bei Thieren erzeugten subcutanen kiisigen
Heerden mit Rilcksicht auf die Tuberkulosenfrage ).

Von Dr. Max Wolff, Privatdocent in Berlin.

In der Sitzung der Berliner medicinischen Gesellsehaft vom
10. Februar 1875 zeigte ich Priparate vor, die sich nach verschie-
denen Richilungen an die damals in der Gesellschalt von Neuem
angeregte Tuberkulosenfrage anschiossen. Die Priparate warden
vorgelegt, 1) weil sie nach subcutan kiinsilich erzeugten kisigen
Heerden bei Meerschweinchen gewonnen waren, die chronisch unter
Verhiilltnissen zu Grunde gegangen waren, bei denen man der Re-
sorptionstheorie nach Miliartuberkel in inneren Organen hiitle er-
warlen sollen, wihrend Verdnderungen sich einstellten, die nur dem
dusseren Habitus pach Tuberkeln glichen, Veriinderungen, die viel-
fach, namentlich in den Lungen, mit Miliartuberkeln verwechselt
worden sind und noch jetzt zu derartigen Verwechselungen Anlass
geben, die aber von Tuberkulose getrennt werden miissen und
2) wurden die Priiparale demonstrirt, weil der besondere Gewin-
nungsmodus derselben, auf dem Wege subculaner Pilzinjectionen,
Bemerkungen gestattete, iiber das neuerdings fiir die Miliartuber-
kulose als miglich zugelassene speciellere Agens, iiber die specielle
Noxe, die die Miliartnberkel nach neverer Auffassung veranlassen soll.

Wenn ich zanichst auf das Verhallen der kiisigen Heerde zur
Miliartuberkulose eingehe, so weit dies hier ndlhig ist, so ist be- .
kanntlich seit Jahren von Buhl die Miliartuberkulose des Menschen
fir eine specifische Resorptions- und Infeciionskrankheit erkldrt
worden, die ihren Ausgang von einem irgendwo im Korper vor-
bandenem kisigem Heerde nimmt, von dem aus durch Aufnahme
infectivser Bestandtheile in die Blut- und Lymphgefisse die multi-
ple Entwickelung von Tuberkeln in der Weise zu Stande kommt,
dass der infectiose Stoff der kiisigen Heerde durch jene Gefisse

') Als Habilitationsschrift eingereicht am 28. Juni 1875.
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nach der Nachbarschaft oder nach entfernien Organen hintranspor-
lirt durch samenibnliche Wirkung die Bildungsthitigkeit der Binde-
gewebskorper und Lymphgefdssendothelien erweckt, Production und
Proliferation von Zellen und Kernen anregt, als deren Resuliat
schliesslich das Tuberkellymphom in die Erscheinung tritt (Buhl:
Lungeneniziindung, Tuberkulose und Schwindsucht, 2. Aufl,, S.121).

Dass diese Infectionstheorie von Buhl, die die Tuberkulose
durch Resorption von Bestandtheilen verkister Eniziindungsproducte
entstehen ldsst, nicht allseitig getheill wird, ist bekannt. Es giebt
Fille von Miliartuberkulose beim Menschen, wo, wie Buhl selbst
zugiebt, der Nachweis eines kiisigen Heerdes nicht gelingt, und um-
gekehrt giebt es noch viel zablreichere Fille von kisigen Heerden
beim Menschen, die niemals Miliartuberknlose im Gefolge baben,
ohne dass man in vielen Fillen gerade im Stande ist, erschwerte
Resorptionsverhilinisse des kisigen Materials nachzuweisen und
durch Abkapselung des kisigen Heerdes mit fibrosem Gewebe, wie
Buhl dies annimmt, die Immunitit des Individuums von Miliar-
tuberkulose zu erkldren. Trotzdem muss man nach den Angaben
von Buhl, der unter 300 Fillen von Miliartuberkulose nur bei
10 pGt. einen kiisigen Heerd vermisste, wegen dieses iiberwiegend
hiufigen Vorkommens annehmen, dass beim Menschen ein gewisser
causaler Zusammenhang zwischen kisigen Heerden und Miliartuber-
kulose existirl.

Complicirter sind die Resnltale und weiter auseinandergehend
die Anschauungen bei den seit 10 Jahren, von Villemin ab, viel-
fach angestellien Versuchen, durch Impfung mit kisigen Substanzen
oder durch Hervorbringung kisiger Heerde an der impfsielle selbst,
Miliartuberkulose kiinstlich bei Thieren zu erzeugen; Versuche, die
deshalb besonders wichtig waren, weil der gelungene experimentelle
Nachweis wesentlich zur Unterstiitzung der oben erwihnten Buhl-
schen Infectionstheorie beim Menschen beitragen musste. Es ist
hier nicht die Absicht auf die bereits anderweitig vielfach litterarisch
und kritisch zusammengesiellten Versuchsresulate ausfihrlieh ein-
zugehen: ich bemerke nur, dass in frither mannigfach mit belie-
bigem Material angestellten Impfversuchen, z. B. in vielen Versuchen
von Lebert, die erhaltenen und als Tuberkel beschriebenen Ver-
dnderungen die anatomischen Charaklere der Miliartuberkel -des
Menschen vicht erkennen liessen und somit viele der angeblich von
‘ 16%
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ihm als gelungen hingesieliten Versuche zweifelhaft gelten miissen;
dass ferner unter anderen, von C. A. Ruge in seiner Inaug.-Diss.
»Einige Beitrlige zur Lehre von der Tuberkulose®, Berlin 1869, der
Nachweis geliefert ist, dass das Vorhandensein von kiisigen Massen
an der lmpfsteile nicht unumginglich nothwendig ist zur Erzeugung
der Taberkulose, indem bei Meerschweinchen, welehen Korkstiicke
in die Bauchhihle gebracht waren, Tuberkel auvfiraten, ohne dass
kiisiges Material nachweisbar war, dass also, enisprechend der An-
schauung von Virchow, die Resorption von kisigem zerfallenem
Material nicht als noihwendiges Postulat angesehen werden kann,
um Taberkel zu erzeugen; und schliessliech bemerke ich, das Fried-
linder (,,Ueber locale Tuberkulose®, Sammlung klinischer Vortriige
von Richard Volkmann No.64) die Moglichkeit experimentell
durch Impfung eine mit der menschlichen Tuberkulose identisehe
Erkrankung beim Thiere hervorzabringen, vorwiegend auf Grund
mikroskopischer Untersuchungen, neuerdings tberbaupt in Abrede
stellt. — Wenn auch nach den vielfach angestellien Experimenten
an der Moglichkeit kiinstlich Tuberkulose hervorzurufen nicht zu
weifeln ist, und andererseils zweifellos Impfungen mit kéisigen
Massen am h#ufigsten Erfolg haben, so gehen doch in Bezug auf
die sehr wichtige speciellere Frage, ob zur erfolgreichen [mpfung
das kisige Material eine besondere Qualitdt haben muss oder nicht,
und in Bezug auf die daraus fiir die menschliche Miliartuberkulose
folgenden Schliisse die Anschauungen erfahrener Autoren wesentlich
auseinander, Nach Sanderson, Fox, Cohnheim und Frinkel
und anderen Beobachtern, die nach allen mbglichen zur Impfung
verwandien Substanzen, tuberkuldsen Leichentheilen, wie Stiicken
ans den Leichen von nicht tuberkuldsen Individuen, nach der Ap-
plication von Fremdkorpern jeglicher Art, Stiicken von Gultapercha,
Charpiebduschen, Biuschen reinen Fliesspapiers u. s, w., nach den
mannigfachsten Traumen z. B. Anlegen von Haarseilen, wei ver~
breitete Miliartuberkulose bei Meerschweinchen constatirten, woferu
nur diesen Eingriffen an der Impfungsstelle Entziindungen mit ver-
kiisenden Producten folgten: kann selbstversiindlich ein specifisches
tuberkaldses Virus, das etwa im Allgemeinen an dem tuberkuldsen
Individunm oder speciell an den tuberkulds erkrankten Organen
haftet, nicht existiren.

In crassem Widersprueh hiermit, wie Klebs selbst sich aus-
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driickt (,Die kiinstliche Erzeugung der Tuberkulose von E. Klebs®,
Archiv fir experim. Patbol. u. Pharm., Bd. I 8. 165), stehen die
Versuchsergebunisse von diesem Forscher, der mit Villemin zu-
sammen die Lehre von der specifischen Toberkelgenese vertritt, die
Anschauung nehmlich, dass die Tuberkulose einem specifischen Vi-
rus ihre Entstehung verdanke. Weder das lmpfmaterial ist bei dep
Thierexperimenten gleichgiiltig, indem bei seinen friheren Impf-
versuchen nur die Thiere tuberkulds wurden, die mit specifischem
tuberkulosem Material geimpft waren, noch der kisige Heerd, wie
er bei der Miliartnberkulose des Menschen, selbst nach Buhl, feh-
len kann, beim Thiere zur Erzeugung der avtificiellen Tuberkulose,
an der Implstelle erforderlich, da bei seinen gelungenen Impfver-
suchen in der Bauebhhdhle von Meeyschweinchen tiberhaupt ein k-
siger Heerd an der Inoculationsstelle niemals entstanden war (dieses
Arch. Bd. XLIV, 8. 275 u. s w.).

In seiner neueren Arbeit ,iiber Kkiinsiliche Erzeugung der
Tuberkulose“ kommt Klebs, gestiilzt auf die bereits erwdhnte
Thatsache, dass es kiisige Eiterungen beim Menschen, z. B. sehr
deutlich ausgesprochen bei der Wirbelcaries, giebt, die trotzdem der
primire Heerd, die Dauver des Prozesses, das Alter des Individuums
und der allmihlich sich beranbildende Mavasmus vollkommen gleich
sich verbalten, das eine Mal Tuberkulose im Gefolge haben, das
andere Mal nicht; ferner auf Grund der Beobachtung, dass er nach
der Einfiibrung kisiger Massen (beliebiger, nicht tuberkuldser Natur)
keine Miliartuberkulose heim Thiere erhalten hat: in Bezug auf den
késigen Eiter zu der Apschauung, .dass nur gewisse Formen des
kiisigen Eiters die Fihigkeit besitzen, Tuberkulose hervorzurufen®,
»dass es nur eine Beimischung des kisigen Eiters sein muss, welche
Tuberkulose hervoreufté,

Vor etwa 2 Jahren hat nun Klebs (Arch. f. exper. Path. L,
8. 59) die Vermuthung ausgesprochen, ,ich halle es iibrigens selbst
nicht fir unmdglich, dass fur die #chie Tuberkulose ein Pilzcon-
tagium aufgefunden werde“ und diese Moglichkeit ist insofern
von Einfluss gewesen, als Buhl, der sich in der ersten Auflage
seiner - bekannten Briefe (1872) tiber die Form der durch kiisige
Degeneration crzeugien specifischen infectitsen Tuberkel hervorbrin-
genden Substanz nicht weiter ausliess, sondern nur von der Auf-
nabme von Bestandtbeilen aus dem kiisigen Heerd, von dem in den
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Blui- und Lymphgefissen kreisendem und reizend wirkendem kisi-
gen Stoff sprach, in der zweiten Auflage (1873, S. 122) dieser
Briefe als neues Moment einfiihrt, dass die zur Taberkulose fithrende
Materia peccans in den Bakterien zu suchen sei, die in den kisigen
Heerden anzutreffen seien, und vachdem sie in der kisigen Masse
den specifischen Stoff vielleicht hilten erzeugen helfen, die Infection
wit demselben in der Weise vermittelten, dass sie, durch den Safl-
strom der Gewebe mit den Bindegewebskdrpern und Endothelien in
Beriihrung gebracht, sich in das Protoplasma derselben einbohrten,
auf dessen Kosten bis zu einem gewissen Grade sich vermebrten,
und so die Veranlassung der Tuberkelbildung mit den verschie-
denen Zeliformen des Tuberkels wiren.

Was nun meine nachfolgenden Versuchsergebnisse
aubetrifft, so bringen mich dieselben in gewissem Sinne der
Specifitiits-Anschauung von Klebs niher, dass in den kiisigen Massen
specifische Unterschiede existiren, dass nicht jede kisige Masse Mi-
liartuberkulose erzeugen kann; sie liefern den Nachweis, dass,
selbst wenn von einem kisigen Heerd der Organismus
inficirt wird, die in inneren Organen einiretenden Ver-
dnderungen hiufig rein entziindlicher und nicht tuber-
kuldser Natur sind; die Versuchsergebnisse entfernen mich
aber von der eben erliuterten Annahme, dass ein, wenigstens bis
jetzt bekanntes, Pilzcontagium die Tuberkulose veranlasse und zwar
deshalb, weil eben gerade bej kiisigen Heerden, die nach der In-~
jection Bakterien und Micrococeen haltender Fliissigkeiten entstanden
waren, die erwiihnten chronisch entziindlichen Verinderungen und
keine Tuberkel in den inneren Organen in die Erscheinung traten.

I. Versuch.

Am 8. Januar 1873 bekam ein Meerschweinchen 2 Pravaz'sche Spritzen voll
von elner gekochten Pastear'schen Ldsung injicirt, in der durch Zasatz einiger
Tropfen eines seit etwa 3 Wochen faulenden Blutes eine sehr reichliche Pilzvege-
tation im Briitofen bei Abschluss der zusseren Luft geziichtet war, so dass die am
8. Januar 1873 angestelite Uniersuchung in jedem Tropfen Tausende von Bakterien
(B. termo) und Micrococcen in Dumbbell- und Keitenform, die ersteren in den be-
kannten lebhaften Bewegungen, die letzteren vorwiegend local hin und her sich
drehend und nur geringe Ortshewegung machend, zeigte. Von den wihrend einer
fiinfmonatlichen Beobachtungsdauer gemachten Aufzeichnungen ist nur Folgendes
bier erwihnenswerth: das Meerschweinchen, welches vor der Injection am 8. Januar
eine Temperator von 30,6° C. hatte, zeigle wihrend vielfacher Messungen ia
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den 5 Monaten nor einmal eine diese Temiperatur um ° C. Gbersteigende Hohe,
wihrend dieselbe oft genug unter der vor der Injection beobachteten Temperator
stand, z. B. am 11. Januar 38,1°C. — Locale Verdinderungen an der Injections-
stelle selbst, rechts neben der Wirbelsiiule, waren in der ersten Woche nicht be-
merkbar, wibrend in der Linea alba, wo die entziindlichen Veriinderungen nach
Injectionen neben der Wirbelsivle beim Meerschweinchen meist am stérksten durch
Senkung ldngs der Bauchwand hervortreten, am 13. Japuar eine Infiliratiop des
subcutanen Gewebes von der Breite und Linge zweier Fingerglieder sich zeigte.
Wihrend jedoch hier die Infiltration riickgingig wurde, so dsss am 21.Janoar in
der Linea alba, und auch damals noch an der Injectionsstelle eine totale Resorption
der injicirten bakterienbaltigen Ldsung statlgefunden zu haben schien, etablirte sich
an der Injectionsstelle ganz allmihlich bis zum 23. Februar zuniichst ein bohnen-
grosser Abscess, der spontan perforirle und ausheilte, spiter dicht neben diesem
ausgeheilten Abscess ein zweiter von derselben Grosse und schliesslich ein dritter
iiber erbsengrosser ebenfalls im Bereiche der Injectionsstelle.

Das Meerschweinchen wird am 3. Juni Morgens,v also circa 5 Monate nach der
Injection todt gefunden, nachdem es vorher stark abgemagert war und der Abscess
in der letzten Zeit stark gewachsen war.

Section: An der Injectionsstelle rechts neben der Wirbelséule ein iber
haselnussgrosser mit kisigem Inhalt gefilllter Abscess. Die Abscesswand ziemlich
stark vascuolarisirt, frei von Tuberkel. — Lymphdriisen in der Axillargegend sehr
missig vergrossert, ohne miliare Eruptionen oder kdsige Einsprengungen.

Beide Lungen durchsetzt von zahlreichen stecknadelknopf- bis linsengrossen
Knoten von fester Beschaffenheit, die hisweilen mehr oder weniger central einen
schwarzen Pigmentfleck enthalten. — Pleura etwas getriibt, frei von Miliartaberkeln.
Bronchialschleimhaut missig gerdthet, in einzelnen Bronehien ein gelbes, zihes
Secret, in anderen ist das Lumen durch eingedicktes brockliches Secret obtarirt.
Nirgends finden sich in der Schleimhaut Miliartuberkeleroptionen oder durch Zerfall
von Tuberkeln hervorgegangene tuberkulGse Geschwiire,

Die Leber erscheint an ibrer Oberfliche unchen und hockrig; zwischen higel-
formigen Erhebungen ist der serfse Ueberzug weisslich sehnig verdickt und getribt;
sie fiiblt sieh sehr derb an und zeigt auf dem Durchschnitt ausser etwas mehr
begrenzten grauweissen Ziigen, welche Gruppen von Acini umgeben, breite weisse
sehnige Ziige, an denen Lebergewebe Gberhaupt nicht mehr sichtbar ist. In der
Porta bepatis liegt ein klein wallnussgrosser mit dickem Eiter gefiillter Abscess.
Nieren upverdndert. Milz vergrissert, indurirt.

Mikroskopische Untersuchung: Der Eiter im Abscess an der Injections-
stelle zeigt vielfach mit Fettkdrnehen gefillte Eiterkorperchen, gzerfallene Elemente
und freie Fetttropfchen. Von den zu Hunderten injicirten Stibcken sind nur noch
sehr vereinzelte und diinne Individuen vorhanden, Micrococcen in charakterisirten
Formen, also in Ketten oder Zoogloeahaufen, fehlen.

Die‘mikroskopische Untersuchung der Lungen, die in Alkohol er-
hiéirtet waren, ergab je mach der Untersuchungsstelle verschiedene Stadien des in
derselben zur Entwickelung gelangten entziindlichen Prozesses. Sucht man sich
einen isolirten, ringsherum von noch lufthaltigem Gewebe umgebenen granweissen
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Knoten beraus, und macht Schoitte durch denselben, so zeigen sich die Alveolen
hier mit grossen Zellen, von epithelialem Charakter, eine bei der anderen dicht
ausgefiillt. Die Zellen sind kuglig oder mebr eckiz mit einem oder mehreren
Rernen versehen. In anderen Alveolen sind zahireiche kleinere lymphoide Elemente
und schwarzes Pigment haltende Zellen den chen beschriebenen Alveclarepithelien
beigemengt. — In vielen Kooten findet sich nur eine rein intraalveolire Zellenan-
hiafung der eben heschriebenen Art vor und zwar sind dies die kleineren isolirten
Kuoten, an denen noch keine Confluirung der einzelnen Heerde stattgefunden hat. —
Macht man hingegen Schnitte an Stellen, wo Gruppen grauer Knoten vereint liegen,
so findet man ausser der stets vorhandenen intraalveoliren Zellanhiufung, die
Alveolarwiéinde selbst angeschwollen und mit Rundzellen mehr oder weniger reichlich
infiltrirt.  Tuberkel sind nirgends vorbanden, indem die Stellen, wo die
Miliartuberkel im Lungengewebe ibren Sitz haben, nehmlich das interstitielle, besonders
das perivasculire Bindegewebe der kleineren Gefisse in zahlreichen Schnitten sich
frei von Tuberkeln erwiesen. — f{n manchen Alveolen, namentlich von Knoten,
welche ein ganz gelbes Aussehen hatten, sind die ausfiillenden Zellen fettig, kornig
getriibt, verkleinert, geschrampft, von unregelmissiger Beschaffenheit, und schliess-
lich finden sich Alveolen, in denen sehr reichlich freie Kirnchen auftreten, vor. —
Wenn auch die Tendenz zum Zerfall, zur ,, Verkéisung“ nicht sehr vielfach ansgepriigt
ist und nur in einzelnen Alveolen ein iiberwiegend zerfallener Lirniger Inhalt vor-
handen, so liefert doch gerade dies letztere Material den Conjecturen auf Micrococcen
geniligenden Spielraum. ~— Es verhilt sich aber mit den Kérnchen, die in der Lunge
angetroffen wurden, folgendermaassen: in einzelnen Alveclen der betreffenden Knoten
ist die gefundene granulirie Masse blass und zeigt durch ibr verworrenes, nicht
» chagrinartiges Aussehen, demjenigen, der sichere Micrococcenpriiparate von anderen
Zustinden stets zum Vergleich bei der Hand hat, bereits ohne Reagentien, dass es
sich nicht um Pilzbildungen handelt. In anderen Priparaten findet sich Eingegen
innerbalb der Alveolen ein mehr gleichmissiges dunkelkdrniges, fast undurchsichtiges
Material, das ohne Anwendang von Reagentien eher den Verdacht auf Organismen
zalassen kinnte. — Bringt man nun ein solches schwach angesiuertes Glycerin-
praparat, welches derartige Kornchenmassen enthielt, unter dem Mikroskop ver-
mittelst Fliesspapier mit einem Strom von Fisessig fortdauernd in Beriihrung, so
sieht man sowohl die blassen als die dunkeln Kérnchen in einigen Priparaten
momentan, in anderen erst nach langerer Dauver villig ablassen oder ganz ver-
schwinden. Andere Schnitte, bei denen pach dieser Behandlung schliesslich noch
dunklere Kornchen restirten, wurden zunichst mit gleichen Theilen Alkohol und Aether
gekocht, dann in Fisessig gelegt, und so blieb keine Spur von Kérnchen zorick. Ich
habe Priiparate gesehen, wo diese Kornchen sich anfangs gegen concentrirte Essigsiure
sebr resistent verhielten und biitte man das Priparat nicht unverdrossen immer
und immer wieder mit Eisessig bespiilt, und so in allen Fallen cine totale Abblassung
oder Lésung der Kornchenmassen schliesslich erreicht, so wire der kérnige
Alveolarinhalt in diesem wie in anderen Fillen leicht als aus Micro-
coccen bestehend mit untergelaufen. Auch die Genese dieser sich als
Fett- und Albuminatkdrnchen herausstellenden granulirten Masse, darch Zerfall von
epithelialen und lymphoiden Zellen entstanden, spricht deatlich gegen die Micro-
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coccenauflassung derselben. - Die Hauptsache der mikroskopischen
Untersucbung war also: an den isolirten Kudtchen ausschliesslich intraalveoldre
Zellanhiufung, an den confluirten daneben auch Infiltration der Alveolarwinde mit
Rundzellen; im Ganzen aber eine geringe Tendenz zum kérnigen kiisigen Zerfall
der Zellen; nirgends Tuberkel und in keinem einzigen Priparat das Bild eines
Bakterien- oder Micrococcenhaufens.

Mikroskopishe Untersuchung der Leber. An Stellen wo auf dem
Durchschnitt die acingse Structur der Leber noch sichtbar ist, erkennt man eine
kleinzellige. Wucherung vorwiegend in der Umgebung der kleinen interacindsen
Portalgefisse. An anderen Priparaten findet man die Acini selbst mehr oder
weniger weit pach dem Centrum hin von lymphatischen Elementen dicht durch-
. setzt; man findet hier atrophische Leberzellennetze zwischen den Randzelien-
anhiafungen vor und schliesslich ist an vielen Stellen die Bundzellenwucherung so
diffus gewordea, dass man uur woch mii Mithe an manchen Schoitten einzelne
Leberzellen zu sehen bekommt. Schnitte hingegen darch die makroskopisch glinzend
weissen sehnigen Ziige der Leber zeigen in exquisiter Weise breite Streifen faserigen
Bindegewebes, in welchem runde oder spindelformige zellige Elemente anzutreffen
sind, wihrend zwischen diesen Streifen nur noch Reste der Acini in Form von
ganz atrophischen Leberzellennetzen oder nur vereinzelte Leberzellen zar Evscheinung
gelangen, Miliare Tuberkel in threr gerade in der Leber charakteristisehen Ei-
scheinungsweise von circumscripten Zellanhidufungen fehlen durchweg Sammt-
liche Priaparate aus der Leber mit concentrirter Essigsdure be-
handelt und gekocht zeigen weder in den noch relativ intacten
Leberpartien noch in den nach dem Kochen besonders in die Augen
springenden Stellen der Rundzellenanhiufungen irgendwo Micro-
coccencolonien. Auch wo der Prozess in der Umgebung der Pfortaderzweige
noch ganz frisch ist, an Stellen, wo erst wenige, hochstens 6—8& Rundzellen liegen,
sieht man nirgends Micrococcen, so dass an einen etwaigen Untergang, an eine
etwaige Ueberwucherung derselben durch massenhafte frische Zellen hier durchaus
nicht gedacht werden kann.

Die tbrigen Organe unverindert.

II. Versuch.

Ein grosses Meerschweinchen bekommt am 8. Januar 1873. 2 Pravaz'sche
Spritzen voll derselben Pasteur’schen Losung, in der durch Zusatz einiger Tropfen
faulen Blutes dieselben Bakterienformen geziichtet waren, wie im vorigen Fall, injicirt.
Nach der Injection entstand im Launfe der ersten 8 Tage sowobl an der Injections-
stelle rechts neben der Wirbelsdule, als in der Linea alba eine etwa 5 Sgr.. grosse
Infiitration der Cutis, die jedoch bis zum 21 Jannar vollkommen wieder verschwand.
Erst ganz aliméhlich entwickelte sich in der Nihe der Injectionsstelle von Neuem
eine Anschwellung, aus der bis zum 23. Februar ein iiber haselnussgrosser Abscess
hervorging. Ein zweiter erbsengrosser bildete sich neben dem ersten und beide
blieben; ohne sich wesentlich zu vergrissern his zum 27. Mirz bestehen, an welchem
Tage das Thier starb,

Section. Die eben genannien Abscesse an der Injectionsstelle sind



242

mit dickem kiisigem Eiter gefiilit, der mikroskopisch grosse Kérnchenzellen, FEiter-
kérperchen, freie aus Zerfall der letzteren bervorgegangene Kéruchen enthielt,
wihrend von den injicirten Pilzformen nichts mehr zu finden war,

Beide Lungen sind dorchsetzt wie im vorigen Falle, von zahlreichen gran-
weissen stecknadelknopf- bis linsengrossen Kadichen, welche discret oder gruppen-
weise bei einandersteben und oft mit schwarzem mehr oder weniger central ge-
legenem Pigment versehen sind. Die mikroskopische Untlersnchung der
kleinsten Knoten ergab ausschliesslich eine Ausfillung der Alveolen mit reich-
lichen grossen, oft mehrkernigen epithelialen Elementen, und Lleineren kernhaltigen
Rundzellen. Schnitte durch gréssere Bnoten zeigen neben der intraalveoliren
Zellanhiufung auch die Alveolarwinde selbst verbreitert und mit Rundzellen infiltrirt,
desgleichen auch die Winde der feinsten za den lobuliren Heerden gehérigen
Bronchien von Rundzellen durchsetzi. Das erwihote schwarze Pigment liegt theils
intracelluldr in grossen randen, den epithelialen Elementen idbnlichen Zellen, theils
frei in Schollen im Lumen der Alveolen oder im Alveolarparenchym. Tuberkel
nirgends vorhanden. Auoch hier findet man in einzelnen Schuitten innerhalb
der Alveclen neben stark kirnig getriibien und geschrumpften Zellen freie dunkle
Kérnchenmassen, die beim Zasatz von Eisessig, besonders nach leichtem Erwirmen
vollig abblassen, wihrend dazwischen jetzt grossere Fetttropfchen sichtbar worden.

Leber fihit sich derb ap, ist etwas verkleinert und zeigt mehcfache hiigel-
{6rmige Erhebungen iiber die Oberfliche. Mikroskopische Schnitte durch
das Leberparenchym zeigen an einzelnen Priiparaten eine reichliche Anhiufung
junger Zellen in dem periacindsen Bindegewebe, zum Theil sind lymphatische
Elemente bereits zwischen die peripherischen Leberzellenschldiuche der Acini hinein-
gedrungen. Die Leberzellen selbst sind an der Peripherie der Acini vielfach ver-
fettet, im Centrum mit kornigem Gallenfarbstoff angefillit. An anderen Priparaten
sind die Rundzellen sparlicher vertreten und bereits zwischen einer bindegewebigen
Grondlage zu finden und schliesslich finden sich Stellen vor, wo weder Leberzellen
noch Randzellen sichtbar sind, sondern nur breite Ziige faserigen Bindegewebes.
Die Lebergefdsse sind, soweit dieselben untersueht worden, ebense wie das Leber-
.gewebe selbst, in gekochten Essigsdurepriparaten frei von Micrococcen gefunden
worden. Milz etwas vergréssert. Nieren und Herz normal.

[IL. Versuch.

Am 8. Januar 1873 wird mit Hiilfe der Bunsen’schen Luftpampe faules Blut
durch Thonzellen filtrirt and dieses Blutfiltrat zu gleichen Theilen mit einer Pasteur’-
schen Losung versetzi, in welcher, nach vorhergehender Neutralisirung der letzteren
mit etwas kohlensaurem Natron, durch Zusatz einiger Tropfen sehr reichlich Bakterien
und Microcoecen haltenden faulen Blutes dieselben, wie die im faulen Blut vor-
bandeven Pilzformen, in reichlichster Menge geziichtet waren. Von dieser za gleichen
Theilen angefertigten Mischung von Biutfiltrat und Pasteur’scher Ldsung bekommt
ein weibliches Meerschweinchen am 8. Januar 2 Pravaz’sehe Spritzen voll injicirt.
Temperatur vor der Injection 38,9% €. Aus den Gber den Verlauf gemachten Beob-
achtungen gehdrt Folgendes bierher: Am 13, Januar wird an der Injectionsstelle
rechts neben der Wirbelsiinle ein haselnussgrosser Abscess gefunden, Meerschweinchen
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ist dabei volliy munter, Temperatur 38,5°C. — 21. Januar; Abscess ist spontan
perforirt, Temperatur 39,10 C.; Meerschweinchen frisst, ist vdllig munter. — Nach-
dem der erste Abscess bis auf eine kleine Fisteloffnung geheilt war, - entwickelte
sich ganz chronisch neben dem Fistelgang bis zum 25. Februar ein zweiter Abscess,
etwas kleiner als der erste, etwa bohnengross und schliesslich mehr nach dem
Rippenrand bin, eben so chronisch bis zum 15. Miirz noch ein dritter haselnuss-
grosser Abscess, Man kann hier also sehr schdn die locale Infection des Eiters
constatiren, aofangs 1, spiter 2, schiiesslich 3 Abscesse, aus einer continuirlich zu
verfolgenden Infiltration der Cutis sich entwickelnd. Das Meerschweinchen ist
trotz dieser 3 Abscesse im Mirz voch ganz munter, zeigt z. B. 15. Mirz Temperatur
von 38,80 C. Im Laufe der folgenden Wochen werden 2 von diesen Abscessen
immer kleiner und schliesslich ganz resorbirt, so dass, als das Meerschweinchen
am 2. Juni starb, nur noch ein baseloussgrosser Abscess rechts neben der Lenden-
wirbelsdule in der Nihe der Injectionsstelle zu finden war.

Section 2. Juni 1873. Der ebengenannte Abscess ist mit dickem késigem
Kiter gefiillt, in dem vereinzelte Stibchen vorkommen. Abscesswand aus ziemlich
stark vascularisirtem Gewebe bestehend, frei von miliaren Kndtchen; desgleichen
finden sich auch in dem Narbengewebe, das sich an Stelle der friiheren Abscesse
vorfand, nirgends Tuberkel.

Lungen. Beide Lungen durchsetzt von zahlreichen bronchopnenmonischen
Heerden von gelbem oder schiefrigem Aussehen; in der rechten Lungenspitze zwei
bobnengrosse mit kisiger Masse gefillte Cavernen. Mikroskopische Unter-
suchung der pneumonischen Knoten ergab vollkommen das schon vorher be-
schriebene Bild der intraalveoliren Zellanhdufung an den kleinsten, der gleichzeitigen
rundzelligen Infiltration der Alveolar- und Bronchialwand an den grosseren Knoten.

Leber eothilt 3 keilformige, mit der Basis nach der Peripherie, mit der Spitze
in das Leberparenchym eingreifende Heerde von gelbgrauer Beschaffenheit, die nach
der mikroskopischen Untersuchung sich als Heerde herausstellten, in denen die zam
Theil noch erhaltenen Leberzellen vergrossert, mit kirnigem Material stark gefilit
waren, wihread in anderen Schnitten aus diesen Heerden ein frei liegendes, bei
Zusatz vou Essigsiiure oder Creosot 15sliches Material anzutreffen war. Milz etwas
vergrdssert, weich. Herz, Nieren obne Befund. Lympbdriisen nirgends ge-
schwollen oder mit kisigen Eiosprengungen versehen.

IV. Versuch.

Ein Meerschweinchen, das friiher von dem, auf 200°R. im zugeschmolzenen
Glasrobr erhitzten Eiter einer nach Ellenbogengelenkresection entstandenen Perito-
ritis § Prav. Spritzen voll injicirt bekommen hatte, obne dass locale oder allge-
meine Erscheinungen nachfolgten, wurde 10 Wochen nach dieser Einspritzung von
Neuem zur Injection verwandt, und zwar mit Eiter von einem Patienten, welcher
nach Resection des Metacarpus des rechten Daumens eine janchige Phlegmone des
Vorderarms bekommen hatte, der spiter unter Icterns, Schittelfrdsten, Diarrhden
zu Grunde gegangen war uand bei dem die Section metastatische Leber- and Milz-
abscesse nachgewiesen hatte. Der. zur Injection verwsndte Eiter zeigie reichliche

Kugelbakierien in Doppelform, schine lange Ketten, deren Einzelglieder meist kleiner
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waren, als die der Diplococcen, ferner mehr in die Linge gezogene Formen, dem
Bacteriom termo #holich. Von diesem Eiter, der wegen anderer nicht hierher ge-
hiriger Vergleichsversuche zu 1 mit gekochtem Wasser verdiinnt war, bekommt
ohiges Meerschweinchen 3 Pravaz. Spritzen am 4. October 1873 subeutan rechts neben
der Riickenwirbelsiule injicirt. ~—— Temperator vor der Injection 39,20 C. In den
folgenden Tagen steigt die Temperatar auf 40,0"— 40,4° C. bis zum 11. October,
wo dieselbe wieder bis auf 39,4° C. gesunken ist. An der Injectionsstelle ebenso
nach der Linea alba hin war am Tage nach der Injection eine starke Infiltration
der Cutis entstanden, aus der sich an der Injectionsstelie selbst bis zom 7. Oct.
ein mit Gas gefillter Abscess entwickelte, der am 11. Oct. spontan perforirte. Das
Meerschweinchen, das sich nach der Perforation dieses Abscesses anfangs ganz
munter befand, magerte im Laufe der niichsten Wochen stark ab, wibrend die
anfangs ausgebreitete Infiltration, welche in der Linea alba bald nach der Injection
entstanden war, sich ganz allmihlich bis Mitte Januar 1874 nach der rechten Brust-
driise hinzog und hier zu einem pflaumengrossen Abscess fiibrte. Im Februar 1874
stellte sich sehr deutlich nachweisharer Ascites ein; das Abdomen schwoll sehr
stark an und bei der Palpation liess sich eine sehr deutliche Fluctuation consta-
tiren. Am 2. Miarz 1874 ging das Thier zu Grunde.

Section: Rechte Mamma in einen {ber pflaumengrossen Abscess mit dlck-
flissigem Eiter verwandelt. Der Eiter enthdllt stark granulirte Eiterkdrperchen,
Leine Ketten mehr wie in der InjectionsAissigheit und vereinzelte Stibchen.

Beide Lungen sind darchsetzt von zablreichen Kndtchen, die stecknadelknopf-
bis linsengross sind, ein granweisses oder schiefriges Aussehen hahen, theils isolirt
stehen, theils za 6— & bei einander oder schliesslich durch totale Confluirung an
einzelnen Stellen zu centimeterlangen grauweissen totalen Infiltrationen gefiihrt haben.
In heiden oberen Lungenlappen eine bohnengrosse Gaverne, deren Inhalt aus kiisigem
Eiter bestand, welcher bei der mikroskopischen Untersuchung granulirte Eiterkor-
perchen und isolirte einzeln stehende Kérochen zeigte, von derselben Grosse und
Lichtbrechung, wie die in den Eiterkdrperchen liegenden, ‘die also aus den zerfal-
lenen FEiterkdrperchen entstanden sind. Eine Kette oder ein Stdbchen feblt in
diesem Eiter vollkommen.

Schnitte durch die isolirten grauweissen Knoten zeigen das schon oft erwihnte
Bild der intraalveoldren Zellanhiiufung aus grossen epithelialén Elementen bestehend,
wibrend an den conflairten Heerden gleichzeitig die Alveolarwinde verbreitert und
mit Rundzellen infiltrirt waren. Tuberkel sind weder in der Lunge noch auf der
Pleura nachweishar. Desgleichen zeigen auch die schon oft erwihnten Reactionen
mit Essigsiure, Alkohol und Aether keine restirenden Pilzcolonien.

In der Bauchhdhle eine reichliche Quantitit blutig serdser Fliissigkeit. Die-
selbe enthilt mikroskopisch ausser rothen und farblosen Blutkdrperchen sehr ver-
einzelle blasse runde Rérnchen, 2 — 3 in jedem Priiparat, keine Ketten, wenige
Stibchen, Peritoneum glatt, nirgends mit Tuberkeln besetzt.

Leber erscheint durch 3 -4 tiefe Einschniirungen gelappt; ausserdem ist ibre
Oberfliiche durch vielfache knotige erbsengrosse Hervorragungen, die mit eingezogenen
Stellen abwechseln, hickrig; dabei fihit sich die Leber sehr derb an, schneidet
sich schwer und zeigt auf der Schnitifliche, wo die acindse Stractar nech sichtbar,
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die Acini umgeben von efnem grau durchscheinenden Gewebe, wihrend an anderen
Stellen nur breite, weisse, sehnige Zige sichtbar sind. Die mikroskopische
Untersuchung ergah in den verschiedenen Priiparaten theils eine intensive Ent-
wickelung junger Zellen im interacinbsen Bindegewebe und in der Adveniitia der
kleinen interlobuliren Portalgefisse, an vielen Stellen jedoch traten dichte faserige
Ziige von Bindegewebe, mit spérlichen runden oder ovalen Kernen durchsetzt, auf
Die Leberzellenschliuche finden sich vielfach npur als kleine eingesprengte Inseln
zwischen dem dieselben smgebendem jugendlichem oder fibrdsem Bindegewebe vor;
die einzelnen Leberzellen selbst sind meist atrophisch, diinn, spindelférmig und nur
selten als polygonale, mit Gallenfarbstof gefilite Elemente zu finden. Es handelt
sich also in der Leber um eine exquisite interstitielle Hepatitis.
Priiparate mit concentrirter Essigsiure behandelt zeigen auch hier nirgends Micro-
coccenhaulen.
Milz stark vergréssert, indurirt.

V. Versuch,

Das zn diesem Versuch verwandte Meerschweinchen haite am 7. Februar 1873
2 Pravaz'sche Spritzen einer zu gleichen Theilen gemischten Lésung von Blutfilirat
und Pasteur'scher Fliissigkeit subeatan injiciet hekommen, in welcher letzteren durch
Zusatz einiger Tropfen faulen Blutes in grésster Menge lebbaft bewegliche Stibchen
und Micrococcen zur Entwickelang gelangt waren. Die injicirte bakterienveiche Li-
sung wurde lotal resorbirt und da bis zum 19, Mirz keine weiteren Erscheinungen
eingetreten waren, auch das Thier nicht fieberte, wurden an diesem Tage von Neuem
2 Prav. Spritzen einer gekochten Ldsung von 1 pCt. weinsaurem Ammoniak ond
phosphorsaurem Kali injicirt, in der darch Zusatz von einigen Tropfen Eiter eines
ao sogenannter Pyamie gestorbenen Individuoms eine sehr reichliche Pilzvegetation
innerhalb 8 Tagen bei einer Temperatur von 30°C. erhalten war. Die Pilzformen,
die sich vorfanden, sind Stibchen von verschiedener Linge, theils local hin und her
schankelnd, zom kleineren Theil lebbaft durch das mikroskopische Préiparat hin-
durch schiessend; vereinzelte Kugelbakterien und Retten, und schiiesslich ein sehr
schoner Rasen von Mesobakterien.

Nach der Injection bekam das Meerschweinchen eine bis zum 23, Mirz sich
zum Abscess formirende subcutane Infiltration.

Tod am 6. April 1873. Section: An der Injectionsstelle ein {iber hasel-
nussgrosser mit kiisigem Eiter gefiillter Abscess, der eine missige Anzahl von Meso-
bakterien zeigte.

Beide Lungen iibersiet mit den schon oft beschriebenen grauen isolirt oder
mehr gedringt bei einander stehenden pneumonischen Knoten.

Leber: makroskopisch ohne wesentliche Veriinderung, zeigt bei der mikrosko-
pischen Untersuchung vielfach reichlichste kleinzellige Wucherung in der Umgebung
der Pfortaderiiste. Lebergefisse frei von Micrococcen, Die fibrigen Organe unverindert.

VI. Versuch.

Dieses Meerschweinchen hatte am 11. Jannar 1873 2 Prav. Spritzen voll von
einer gekochten und in versiegelter und wit Alkohol gereinigter Flasche angestellten
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Pasteur'schen L&sung injicirt bekommen, in welcher wie in den vorhergehenden
Versuchen durch Zusatz einiger Tropfen faulen Blutes innerhalb 8 Tagen sich ausser-
ordentlich reichliche Stibchen und Micrococcen entwickelt hatten. Die Losung
warde vor der Injection zu gleichen Theilen mit eben gewonnenem Blutfilirat faulen
Blutes versetzt und von dieser Mischung 2 Spritzen voll injieirt. Temperatur vor
der Injection 39,8° C. Aus den iber den Verlanf gemachten Aufzeichnungen gehdrt
Folgendes hierher.

Am 14 Januar zeigt sich an der Injectionsstelle eine bohnengrosse Infiltration
der Cutis; Linea alba frel, Temp. 39,5 C.

Am 21. Januar haselnussgrosser Abscess an der Injectionsstelle, Temp. 39,3°C.

Am 28. Januar Abscess resorbirt. ’

Im Laufe des nichsten Monates bildet sich wiederum in der Nihe der In-
jectionsstelle eine missige Infiltration der Gutis, aus welcher sich bis zam 23. Fe-
bruar (Temp. 38,5) ein etwa bohnengrosser Abscess entwickelt hatte, der wiederum
resorbirt wurde, so dass am 19.Mirz, als das Thier zu einem neuen Versuch ge-
braucht wurde, an der Injectionsstelle Nichts mehr zu finden war.

An diesem Tage (19.Mérz) bekam das Meerschweinchen 14 Prav. Spritzen
voll von der in dem Versuch 5 angewandten Pilzenltur. Temp. vor der Injection
39,4°C. ) '

Am 20. Mérz Temp. 39,3°C., missige Schwellang an der Injectionsstelle.

Am 21, Mirz Temp. 38,9°C.

Am 22. Mirz Temp. 38,9°C.

Am 23. Mirz Temp. 39,4°C. An der Injectionsstelle hat sich ein haselnuss-
grosser Abscess gebildet, der bis zum 4. April allméblich resorbirt wird.

Section §0. April. An der Injectionsstelle ist die Cutis, wo der Abscess
sass, verdickt, etwas schiefrig gefirbt, Bakterien daselbst nicht mehr zu finden,

Lungen zeigen ganz dieselben pneumonischen Knoten, wie im vorigen Fall,
geben auch dasselbe mikroskopische Bild, nur dass in diesem Falle hiufiger die
Alveolen mit Kornchen, die in concentrirter Essigsiure stark sbblassen und deren
Genese man aus zerfallenen weissen Blutkorperchen und epithelialen Elementen
verfolgen kann, gefiillt erscheinen. i

Leber gross, zeigt mehrfache Leilfdrmige, zum Theil icterisch gefiirbte
Heerde, weist von fester Consistenz, nur ejner im Centrum erweicht. Die
mikroskopische Untersuchung dieser Heerde ergab den vorber (Versucﬁilll)
bereits beschriebenen Befund einer circumscripten parenchymatdsen Hepatitis.
Avsserdem zeigt jedoch die Leber sehr deutlich das Bild einer
interstitiellen diffusen Entziindung, in dem auf den verschiedenen Schnitten
eine bald stiirkere, bald schwichere Proliferation des Bindegewebes um Gallengiinge
und Vena portarum erscheint.

Milz etwas vergrossert, fiihlt sich derb an.

VII. Versuch.
Minnliches Meerschweinchen hatte am 11. Janvar 1873 2 Prav. Spritzen von
Pasteur’scher Lsung injicirt bekommen, in der, wie in den vorigen Fillen,
dorch Zuosatz von faulem Blut eine reichliche Pilzeultur von Bacterium termo,
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einzelnen Bacillusformen und Micrococcen zur Entwickelung gelangt war. An der
Injectionsstelle war im Laufe der ersten Woche eine haselnussgrosse Infiltration
der Cutis entstanden, die ganz allmihlich zu einem unter derselben beweglichem
Abscess sich umwandelte. Der Abscess wurde resorbirt und als am 29. Mirz das
Thier zn einer neuen Injection verwandt wurde, war von dem alten Abscess nichts
mebr zu fiblen. An diesem Tage bekommt das Thier 1% Prav. Spritzen Eiter
injicirt von einem Individuum, das npach einer Verletzung an der Stirn unter
Schiittelfrosten, Icterus zi Grunde gegangen war. Die Untersuchung des Eiters
hatte ansser Eiterkdrperchen kleine sehr feine Stibchen, oft zu zweien verbunden,
spirliche Micrococcen und vereinzelte Kettenformen ergeben. Von diesem Eiter
bekan also das friher zur Injection mit Pasteur’scher L&sung verwandte Thier
am 29, Mirz 1} Prav. Spritzen ipjicirt. Ohne auf die meist um einen Grad C.
erhohie Temperatur hier niher einzugehen, bemerke ich our in Bezug auf die
an der Ipjectionsstelle sich entwickelnden Veriinderungen, dass sich bis zum
1. April ein wallnussgrosser Abscess gebildet hatte, der am 2. April perforirte,
dickfliissigen Eiter entleerte und reichlich die injicirten Pilzformen zeigte. Der
Eiter wurde allméihlich kéisig und aus einer Fisteloffaung konnte bis zum 18. April
wo das Thier starb, stets reichlich kéisiger noch bakterienhaltiger Eiter gewonnen
werden.

Section: Beide Lungen ibersit mit pueumonischen Knoten. Mikro-
skopischer Befund: intraalveolire Zellanhdufungen mit theilweiser Betheiligung
der Alveolen- und Bronchial-Wiinde,

Leber stark verkleinert, fiiblt sich sehr derb an, zeigt bereits makroskopisch
das Bild exquisiter Cirrhose, indem an der Oberfliiche zahlreiche Hdcker mit tiefen
Einsenkungen abwechseln, )

Mikroskopische Untersuchung ergiebt interstitielle Hepatitis
vorwiegend im fibrésen Stadium; zwischen den Acinis verlaufen breite Zige faserigen
Bindegewebes, die oft einzelne Leberzellengruppen so abschniiren, dass ein ordent-
lich alveoldrer Bau entsteht. Nur an einzeluen Schnitten sieht man noeh Rund-
zellenanhiiufungen in der Umgebung der portalen Gefisse. Eine Andeutung von
Pilzcolonien in Priparaten, die mit concentrirter Essigsiiure gekocht sind, nirgends
zu finden. .

Milz indurirt und vergrissert. Bauchh&hle enthilt eine ziemlich reichliche
Quaniitdt seréser Fldssigkeit. Peritonaenm frei von Tuberkeln.

Fasse ich die Resultate dieser Versuche zusammen,
so ergiebt sich, dass zuniichsl in unserén Fillen nach der Injection
der pilzhaltigen Fliissigkeiten an der Injeclionssielle ganz chronisch
sich entwickelnde Abscesse entstanden waren, die bisweilen wih-
rend der Beobachtungszeit resorbirt wurden, wihrend andere ebenso
chronische sich im Bereiche der Operationsstelle von Neuem bil-
deten. Die Inhalismasse der Abscesse bestand aus dem bekannten
kiisigem Eiter, welcher bei der mikroskopischen Untersuchung ge-
schrumpfte Eiterktrperchen, freie aus Zerfall der lelzteren hervor-
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gegangene Kidrnchen, schliesslich in einzelnen Fillen die injicirten
Pilsformuen zeigte, aber letziere in unvergleichlich geringerer An-
zahl, als dieselben in der Injectionsfliissigkeil vorhanden gewesen
waren. Hand in Hand mit diesen kiisigen Eiterungen
gingen die Vertinderungen innerer Organe, deshalb Hand
in Hand und von denselben abhingig, weil bej einer bei
weilem grosseren Anzahl von Thieren, denen dieselben
pilzhaltigen Flissigkeiten injicirt waren und bei denen
keine kiisige Eiterungen sich entwickelt hatten, auch die
beschriebenen Veriinderungen der inneren Organe aus-
geblieben waren.

Was die pathologischen Zustinde der inneren Or-
gane anbetrifft, so sind vorwiegend 2. Organe, die Lunge und die
Leber bei den geimpften Thieren veriindert worden und zwar unter
7 Fillen 6 Mal gleichzeitig beide Organe, withrend einmal die Lunge
allein Verinderungen darbot. Wegen der Constanz der Verdnde-
rungen sind diese beiden Organe allein vorwiegend in der nach-
folgenden Untersuchung beriicksichtigi worden.

Was zuniichst die Lungenveriinderungen anbelrifft, so
findet man, wie die Sectionsprotecolle ergaben, die Lungen meist
iiberséiet wit stecknadelknopf- bis erbsengrossen weissgrauen oder
gelben Knoten, die sehr oft isolirt, ringsum noch von Infthalligem
Parenchym umgeben, ofter jedoch zu Gruppen confluirt auftraten.
Cavernen waren sebr selten in den Lungen anzuirefien, ‘

Zufolge der mikroskopischen Untersuchung stellten sich
diese Knoten in allen F#llen als lobulire, oder insofern hisweilen
im Anfang nur einzelne Alveolen innerhalb eines Lobulus infiltrirt
waren, als vesiculire Hepatisationen heraus. Bekanntlich waren
es diese lobuliiren Pneumonien, diese circumscripten Entzlindungs-
heerde, weleche, namentlich im kisigen Stadiom, so oft zur Ver-
weehslung mit Tuberkeln Ablass gegeben und noch geben, trotzdem
Virchow zuerst und wiederholt eindringlich vor dieser von Laen-
nec herriihrenden Confusion und ihren Consequenzen gewarnt hat.
Bei der ueuerdings hervortretenden riickfilligen Tendenz, ganz be-
sonders in den Lungen, entzlindliche Prozesse mit Tuberkulose zu-
sammenzuwerfen, ist es vor allen Dingen nithig, mikroskopiseh
noch einmal den Nachweis zu liefern, dass, trotz der Bereicherung,
welche die histologische Erscheinungsform des Tuberkels neuerdings
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erfabren und auf die ich gleich mit einigen Worten eingehen werde,
dennoch die Kriterien des Tuberkels den bei meinen Impfthieren
erhaltenen Knoten vollig abgingen.

Die mikroskopischen Veriinderungen, die sich an den
Lungenknoten ergaben, waren nach den eben ausfiihrlich
mitgetheilten Befunden nebmlich folgende:

An den frischen isolirten Knoten, die noch von lufthilligem
Gewebe umgeben waren, fanden sich allein intraalveolire Zellan-
hiufungen vor und zwar sehr reiehliche grosse kernhaltige Zellen
von epithelialem Charakier (ohne Riesenzellen, s. Buhl, 1. e. S. 109),
und kleinere farblosen Blulkérperchen ihnliche Rundzellen; schliess-
lich den ersteren gleiche Zellen wit schwarzem Pigment im Innern.
An diesen frischen Knoten hieli sich also der Vorgang incerhalb
der Grenzen der Exsudation in’s Alveolarlumen, vollig im Bilde der
exsudativen Pneumonie. Eiwas anders siellen sich die Verhiltnisse
an den dicht hei einander stehenden Knoten, wo ausser den
intraalveoldren Zellanhiufungen die Alveolarwand selbst durch eine
mehr oder weniger reichliche, in letzterem Falle diffuse Iufiltration
mit kleinen Rundzellen an dem enlsziindlichen Prozesse mit bethei-
ligt war. .

Bei der neuerdings von verschiedenen Seiten hervoriretenden
Neigung Rundzelleninfilralionen, die diffus sind, wenn sie Neigung
zum kiisigen Zerfall zeigen, sofort unter den Begriff der Tuberkulose
zu subsumiren, muss man bemerken, dass dieser letztere ebenge-
nannte Vorgang, die Betheiligung der Alveolarwand, wegen des
oben in den isolirten Knoten besehrichenen Freibleibens des Al-
*veolargewebes, nur, meiner Meinung uach, als ein einfaches Ueber-
greifen der superficiellen Entziindung auf das Lungengewebe selbst
zu betrachien ist,. als ein Prozess, der aber auch bei der entgegen-
geselzten Annahme einer primir oder gleichzeilig im Parenchym der
Alveolen bei diesen Knoten verlaufenden Entziindung (etwa im Sinne
der Buhl'schen Desquamativpneumonie) jedenfalls als kein mit Min
liartuberkelbildung einhergehender aufzufassen ist. Denri es finden
sich eben nirgends bei der mikroskopischen Untersuchung im inter-
stitiellen und besouders adventitiellen Bindegewebe der kieineren
arteriellen Gefdsse, wo die miliaren Tuberkel, wie an anderen Kior-
persiellen, so auch bei ihrem Vorkommen im Lungengewebe vor-
wiegend gern ihren Sitz haben, Bildungen in einer von deu jelzt

Archiv f. pathol, Anat. Bd. LXVIL Hit. 2, 17
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bekannten Erscheinungsformen von Tuberkeln vor, und zwar weder
in Gestalt des ,tuberkelihnlichen Lymphadenom® von E. Wagner,
jener pathologischer, aber normalen Lymphfollikeln Hhnlicher und
von Schiippel (,,Untersuchungen fiber Lymphdriisen-Tuberkulose,
1871%) und von Hering (,Studien iiber die Tuberkulose, 1873%)
schlechiweg als wahre, histologiseh nur modificirle Tuberkel aunfge-
fasster Gebilde, die in den Maschen eines meist aus sterpformigen,
kernhaltigen Zellen mit verschieden breiten Fortsitzen der letzteren,
oder aus kernlosen feinfaserigen Balken gebildeten Reticulum ver-
schiedenartig gestaliete Zellen, darunter Riesenzellen, enthalten: noch
in Gestalt der alten bekannten Tuberkelform, jener circumscriplen
Knotchen, die mikroskopisch sich als reinzellige Anhdufungen von
dicht bei eipander liegenden iberwiegend kleinen Rundzellen auf-
16sen.

Ich erlanbe mir hier gleich noch einige Bemerkungen einzu-
schieben, sowohl iiber die Tuberkel selbst, als auch namentlich
iiber das Verhiltniss derselben zur Entziindung, um so zu zeigen,
dass die bei meinen Impfihieren erhaltenen Veriinderungen als ent-
ziindliche zu betrachten sind.

Was zuniichst die verschiedenen Zellen aubetrifft, die im To-
berkel vorkommen und in das oben beschriebene Reticulumn cinge-
bettet sind, so bemerke ich, dass ich in zweifellosen Fillen disse-
minirler Tuberkulose beim Menschen ausser zahlreich vertretenen
kleinen, schwach granulirten Rundzellen mit glinzendem Kern, um
das 2—4fache und dariiber grissere, unregelmissig gestalitete,
neverdings als epitheloid bezeichnete Zellen mit bald griberem, bald
feiner granuliriem reichlichem Protoplasma und einem oder auch
mehreren Kernen isolirt habe; ferner habe ich aueh die bekannten
und in ihrer Genese nnd Bedeutung gerade jetzi so vielfach dis-
cutirlen, von Virchow bereits vor 20 Jahren im Tuberkel be-
schriebenen Riesenzellen mit vielfachen Kernen oft genug selbstver-
stindlich angetroffen. In Bezug auf letztere muss ich mich jedoeh
villig der’ Opposition derer anschliessen, die im Gegensatz zu
Schiippel, Friedlinder u. A. die Riesenzellen keineswegs als
einen. conslanten oder wesentlichen Bestandtheil der Tuberkel hin-
stellen. Dieselben sind so wenig ein Kriterium fiir den Tuberkel,
wie¢ dies Virchow erst neuerdings wiederum auf der Naturforscher-
versammlung zu Wiesbaden aussprach, dass ich oft genug Gelegen-
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heit hatte, bei disseminirter Tuberkulose des Menschen in den Tu-
berkeln des einen Organs Riesenzellen mit Leichtigkeit zu finden,
wiihrend dieselben in den Tuberkeln eines anderen Organs desselben
Individunms vollkommen fehlien. .

Ueber der neueren Neigung nun dem kleinen Tuberkel sehr
grosse Zellen beizulegen, die ihren Ausdruck nicht blos in der an-
geblichen Constanz der Riesenzellen fand, sondern auch darin, dass
die protoplasmareichen, um das Doppelte bis Dreifache die farblosen
Blutkérperchen an Grisse iiberragenden, oben erwihnten epitheloi-
den Zellen fiir die analomische Diagnose des Tuberkels vorwiegend
mit in Anspruch genomrﬁen werden — und die letzteren Elemente
sieht man ja allerdings sehr hiufig in grosser Zahl in den mittleren
Partien des Reticulum der Miliartuberkel besonders scrophuloser
Individuen zahlreich vertreten —: iiber dieser neueren Neigung
scheint das alte bekannte und in die Anschauung der Aerzie Uber-
gegangene Bild des Tuberkels als einer Neubildung, die aus kleinea,
dicht bei einander liegenden lymphkdrperchenartigen Rundzellen
zusammengeseizt ist, alimihlich zu sehr in den Hintergrund gedridngt,
wibrend man sich dock Uberzeugen kann, wie ich dies erst jiingst
wieder gethan habe, dass z. B. an der Pleura, dem Omentum hin-
reichend oft Tuberkel vorkommen, in denes das Reticolum feblt,
in denen ausser den inconstanten Riesenzellen auch die epitheloiden
Elemente vermisst wurden, so dass der Knoten durchweg aus klei-
nen Rundzellen zusammengesetzi war, hiufig mit bereits centralem
fettigktrnigem Detritus, und die alie Definition des Tuberkels als
einer kleinzelligen Neubildung nach wie vor zuo Recht bestand.
Auch darf ich schliesslich noch bemerken, in Bezug auf die Angabe
von Hering, dass, Falls in vorher durch chronisch entziindliche
Prozesse vertinderien sersen Hiuten, Tuberkel aufireten, diese stels
zu der Form des reticulirten Tuberkels gehoren, dass ich z. B.
jingst ersi Gelegenheit halle, in einer stark verdickten pleuritischen
Schwarte frische reinzellige Tuberkel, fast ausschliesslich aus klei-
neren Rundzellen bestehend, zu sehen.

Obschon nun so dankbar anerkanut werden muss, dass im
Laufe der letzlen Jahre die histologische Erscheinungsweise der Tu-
berkel, besonders durch die lymphadenoide Form desselben be-
reichert worden, und so die Angabe von Virchow, dass die Lymph-
driise den physiologischen Typus der Tuberkelgeschwulst darstelle,

' 17%
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weiter Destiitigi: so muss man um so mehr gegeniliber der gerade
neuerdings wieder hervortretenden Tendenz, in dem Tuberkel nur
eine Entziindungsform zu sehen und eniziindliche Prozesse mit tu-
bercultsen in ihrer dtiologischen und anatomischen Dignilit zu con-
fundiren, indem man von einer doppelten Erscheinungsweise der-
selben Krankheit, der Tuberkulose spricht, theils in Form von Tu-
berkeln, theils in Form von entziindlichen Exsudaten, z. B. in der
Lunge von pneumonischen Heerden: so muss man, meiner Meinung
nach, um so mehr gegentiber diesen neuerdings hervoriretenden
alten Einheitsbestrebungen an den durch Virchow, auf Grund
anatomischer Untersuchung und pathologischer Bedeutung, klarge-
legten S#tzen festhalten: dass der Tuberkel nich{ blos eine Entziin-
dangsform, sondern eine Neubildung ist; dass eip in seinen Con-
sequenzen wesentlicher Unterschied vorhanden, ob ich eine einfache
entziindliche Gewebsreizung oder einen mit neoplastischer Organi-
salion einhergehenden Prozess vor wmir habe; dass die Umwandlung
eines Enlziindilugsproductes zu Kiise, wie dies neuerdings besonders
von Eonglischer Seite (Wilson Fox) wieder hervorgeholt wird,
durchans noch nicht die Berechtigung giebt, das Entziindungsproduct
unter den Begrift der Tuberknlose zu subsumiren; dass schliessiich,
woraus sich Vieles von dem neuerdings angenommenen Standpunkt
sachgemisser erkliren ldsst, eine Combination von Entziindung und
Tuaberculose nicht allein zuliissig, sondern sogar ziemlich hiufig ist.

Der Tuberke! ist kein einfacher Entziindungsheerd, der ciwa nur
in besonderer Form auftritt, sondern eine Neubildung: denn, wenn es
auch wach den sehr inieressanten Versnchsresultaten von Ziegler
(exp. Erzeugung von Riesenzellen aus farblosen BlutkSrperchen,
Ctbltt. fiir d. med. Wissensebaften, 1874, No. 51 u. 58) gelingt, bei
Hunden durch einfache Reizung mit Hilfe von subeutan, subperio-
stal u. s. w. eingcbrachien und fiir seinen Zweck besonders ange-
ferligten Glasplilichen, reticulirtes Gewebe mit eingelagerten cpithe-
loiden Zellen und reichlicher Riesenzellenentwickelung, also Bil-
dungen, die dem reticulirten Tuberkel #hulich sind, hervorzubringen:
80 bewcist dies nur, dass weder die Riesenzellén (s. 0.), noch das
cyltogene Bindegewebe, noch die epitheloiden Elemente fiir den To-
berkel specifisch sind, dass der Tuberkel keine ihm ausschliesslich
eigenthiimlichen Elemente enthilt: das Wesen der Sache jedoch, die
den Toberkel als Tamor und zwar als maligne Neubildung stem-
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pelnde Eigenschaft, nimlich die ausgesprochene Neigung zu localer
Dissemination und in sehr zahlreichen Fillen zur Generalisation,
wird durch obige Experimente, in denen einfache Entziindungsknot-
chen obne diese Eigenschaften erhalten sind, nicht alterirl’). — Wenn
andererseits in einer erst kiirzlich erschienenen Arbeit Brodowsky
(dieses Archiv Bd. LXIII., 8. 134) die Taberkel mit der elastischen
Definition ,kleinheerdiger Eniziindungen verschiedenen Charaklers®
belegt, vorwiegend deshalb, weil bei Individuen, welche an sog.
acuter infectivser Tuberkulose zu Grunde gegangen, in den ver-
schiedenen Organen sich Veriinderungen von sehr differentem histo-
logischem Bau zeigten, Knétchen, die sich als einfache Granulome,
riesenhaft — oder netzfrmig — angioblastische Granulome, in
der Lunge als lobulire und vesiculire Pneumonien, in
den Nieren als begrenzie parenchymatﬁg»-interstitielle
Entziiedungen, in der Leber als mehr oder weniger
scharf begrenzte Hyperplasien der Leberzellen mit klein-
zelliger Infiliration des benachbarten interstitiellen Ge-
webes an gewissen Stellen neben Granulombildung nach-
weisen liessen: so werden wir die im Wesentlichen mit unseren
oben erwihnten Formen des Tuberkels #hnlichen Tuberkelformen
von Brodowsky gelten lassen miissen, dagegen die Prozesse, die
sich-als rein entziindliche documentirten, also die lobuldren Pneu-
monien, die Hyperplasien u. s. w. abtrennen. Diese Prozesse sind
picht einfach deshalb, wie Brodowsky dies annimmi, weil sie
bei tuberkulosen Individuen sich vorfanden, sofort unter den Begriff
des Tuberkels zu subsumiren, sondern wir werden dieselben sachge-
misser in der oben erwihnten Weise als Combinationszustinde
von Entziindung und Tuberkulose erkliren.

Komme ich nach dieser nothwendigen Auseinandersetzung auf
die in den Lungen meiner Meerschweinchen erhaltenen Impfknoten
zuriick, so spricht das vollkommene Fehlen der oben charakterisir-
ten, in Knotenform auftretenden, sehr bald, weil gefisslos, der cen-
tralen, fettig-kiisigen Degeneration verfallenden Tumoren mit Sicher-
heit gegen eine Entwickelung von Tuberkeln in den Lungen meiner

) Awus der spiiter erschieneuen ausfilhrlichen Arbeit Ziegler’s geht hervor,
dass derselbe ebenfalls nicht glaubt, wirkliche Tuberkel in seinen Versuchen
zu erzeugen. In Bezug auf die Steljung des Tuberkels differirt der Verf.
von der obigen Anschauung. '
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geimpften Thiere, insonders aber sind auch die Bronchial- und La-
ryngealschleimhaut, so wie die Pleur#, also die Orte, wo sich die
Miliartuberkel mit Vorliebe in leicht kenntlicher Form im Respira-
tionsapparat entwickeln, villig von miliaren Eruptionen frei ge-
blieben.

Es stimmt vielmebr das aus den Lungenheerden meiner ge-
impften Thiere erhaltene mikroskopische Resultat vollkommen ‘mit
den Befunden von Hering und Friedl#nder Uberein, bei denen
die in der Lunge nach Impfungen gefundenen Knoten sich ebenfalls
als lobulire Pneumonien herausstellten, und ich muss Friedlinder
vollkommen beistimmen, wenn er Hering die Berechligung be-
streitet, die von letzteren bei seinen Impfthieren erhaltenen Knoten
und als lobuliire pneumonische Heerde beschriebenen Verdnderungen,
als Tuberkel aufzgfassén.

Nichtsdestoweniger scheue ich mich, die weilere Consequenz
von Friedlinder zu zichen, dass die durch Impfung erhaltenen
Lungenknoten in allen Fillen einfache Pneumonien darstellen ond
die von anderen Beobachtern als Tuberkel beschriebenen [mpfs
knoten somit in allen Fillen Pseudotuberkel, stets einfach entziind-
liche Zustinde der erwihnten Art waren, seclbst wenu ich beim
Durchlesen der einschliglichen Experimente finde, dass viele der
von den Experimentatoren in den Lungen erhalienen Verdnderungen
Combinationen brenehopneumonischer Verdnderungen mit Tuberkeln
waren und die Frage zulassen, weil eben Pneumonien allein nach
Impfung vorkommen, ob die Tuberkel in jenen Fillen nicht viel-
leicht ersi secundir entwickelt und einer drilichen lnfection durch
das zellenreiche katarrhalische Material des Entziindungsheerdes ihre
Entstehung verdanken. Ich muss vielmehr annehmen, dass
die einzelnen Beobachter durch ein verschiedenes Impf-
material, welches selbst, wenn makroskopisch anschei-
nend gleich, doch in seinem histologischen und chemi-
schem Detail, uwd letzteres ist bisher sehr wenig be-
achtet, verschieden war, differente kiisige Heerde pro-
ducirten, die ihrerseiis wiederum differente Prozesse in
inneren Organen ausidsten.

Gehe ich nun auf das zweite Organ iiber, das in ex-
quisiter Weise nach der Impfung befallen ist, auf die
Leber, 5o zeigten die in der Sitzung vorgelegten Pripa-
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rate makroskopisch bereits das schtnste Bild einer Leber-
cirrhose: nimlich eine in Folge zahlreicher linsen- bis bohnen-
grosser Erhebungen unebene, hickrige granulirte Beschaffenheit der-
Leberoberfliche mit. dazwischen liegenden tiefen Einsenkungen, die
vielfach von weisslichen, derben, sehnigen Ziigen durchsetzi sind.
Die Leber fiihlt sich dabei sehr derh an, schneidet sich schwer und
zeigt auf der Schnitifliche, wo die acindse Structur noch vorhanden,
ein die Acini _umgebendes graudurchscheinendes Gewebe, withrend
an anderen Stellen nur breite weisse sehnige Ziige sichtbar sind
und Lebergewebe makroskopisch nicht mehr zu erkennen. -

Ja, was das Bild der Cirrhose noch charakteristischer und-der
menschlichen Cirrhose #dhalicher macht, ist, wenn ich mich so aus-
driicken darf, der klinische Krankheitsverlauf, so dass ich
schon wihrend des Lebens die interstitielle Hepatitis 1 Mal (Fall 4),
gestliizt auf-die fritheren Sectionserfahrungen, diagnosticiren konnte,
durch-den -ganz wie beim . Menschen eintreteaden Ascites, der
mehr und mehr zunahm, so dass das Thier sehlesslich sehr stark
anschwoll, wobei der Ascites, neben der gleichzeitig hier, wie in
verschiedenen anderen Fillen, vorhandenen Milzvergrosserung einzig
und allein von den Stauungsverhiiltnissen in Folge der Leber-
schrumpfung abhiingig sein musste, da, wie ich ausdriicklich be-
merke, eine tuberculose Peritonitis, Miliartuberkel auf dem Perito-
nium, durch die der Ascites hiilte bedingt sein konnen, bei der
Section absolut fehlten.

Die mikroskopische Untersuchung der Leber zeigte, je
nach der Dauer des Prozesses, 2 verschiedene Stadien der inter-
stitiellen Hepatitis; das erste, bei dem eine diffuse kleinzellige In-
filtration von dem periacindsem Bindegewebe ihren Anfang nimmt;
das zweite, bei dem breite Streifen faserigen Bindegewebes . die
Leber-Acini, so weit sie noch vorhanden waren, umgaben und
irennten, oder an gewissen Stellen die acindse Structur vollkommen
zersiort halten und nur einzelne atrophische Leberzellennetze ein-
schlossen. Meist sieht man in derselben Leber die Ueberginge
beider Prozesse in einander, einerseits den Beginn der kleinzelligen
Wuecherung in- der Umgebung der interlobuliiren Verzweigungen der
Vena portarum und-das Fortschreiten einer oft ganz diffusen klein-
zelligen Infiltration in die Substanz des Acinus selbst hinein mit
gleichzeitiger Atropliie und Schwund der-Leberzellen; andererseits
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die Umwaundelung des kleinzelligen Gewebes in ehenso diffuse derbe
faserige Bindegewebsziige. Ein Vergleich mit der Cirrhose beim
Menschen ergiebt, dass bei diesem in der Ausdehnung, wie dies
beim Meerschweinchen Ofters zu sehen war, das kleinzellige Sta-
dium seliener zur Beobachiung gelangt, weil der Mensch, bei dem
chronischen oft tiber Jahre sich ausdehnendem Verlauf der Krank-
beit, meist erst im fibrosem Bindegewebsstadium der interstitiellen
Hepatitis zn Grunde geht. [Eine Verwechselung des kleinzelligen
Stadiums mit Lebertuberkeln ist kaum maglich. Die charakteristi-
sche Anhdufung von Rundzellen in scharf begrenzter Kndtchenform,
welche der Tuberkel in der Leber, wie ich erst in den lelzten
Wochen vielfach gesehen habe, bereits dann schon gezeigt, wenn
derselbe makroskopisch noch gar nicht einmal sichibar ist, also be-
refis in den allerjiingsten Stadien, die periacinise Wucherung in
vorliegenden Fillen gegenilber der mehr intraacindsen Entwickelung
der Miliartuberkel, die friihzeitige kiisige Necrose der mittleren Tu-
berkelpartien gegeniiber der sehr ausgesprochenen Tendenz des
kleinzelligen Tufiltrats in vorliegenden Fillen sich zu Bindegewebe
zu formiren und schliesslich das véllige Feblen von kisigen Heer-
den ldsst eine Verwechselung beider Prozesse mit einander nicht zu.

Mein hochverehrier Lehrer Herr Professor Virchow, der die
Giite haite, die Priparate mehrfach zu controliren, hat sich wieder-
holt fiir die cirrhotische Natur des Prozesses ausgesprochen.

Wie nun in manchen Fillen bei Thieren in Folge der Infection
von kisigen Heerden aus Miliartuberkulose in der Leber beobachtet
worden ist, so giebt es also, abhingig von der Verschiedenheit der
kisigen Heerde, wie ich meine, und der daraus resultirenden Ver-
schiedenheit der in die Leber gelangenden Reize auch Fille, in
denen, wie dies bei meinen geimpften Thieren unter 7 Beobach-
tungen 6 Mal geschah, rein entzlindliche Prozesse in der
Leber zur Entwickelung gelangen kdnnen.

Es hat diese Einwirkung eines Reizes isolirt auf das intersti-
tielle Gewebe gerade fiir die Leber hekannte Analogien und es
ist besonders darauf aufmerksam zu machen, dass niecht etwa
blos ein Reiz existirt, sondern dass es verschiedene Reize
giebt, auf weleche gerade die Leber mit einer intersiitiellen Entziin-
dung antworiet. Wenn auch in der menschlichen Pathologie der
Alkohol eine Hauptrolle in der Aetiologie der Lebercirrhose spielt,
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so sind doch picht alle Individuen, welche an dieser Krankheit lei-
den und den Alkoholgenuss in Abrede stellen, als heimliche Siufer
zu betrachten; die Malariainfection z. B. ist ebenfalls als itiologi-
sches Moment zu beschuldigen und es giebt gewiss noch eine ganze
Reihe anderer, freilich nicht bisher bekannter Ursachen fiir die inter-
stitielle Hepatitis.

Aber auch fiir das Experiment am Thier giebt es
Reize, die isolirt das interstitielle Gewebe der Leber
treffen kdnnen, und ich wurde sofort, als ich die bei meinen
Thieren nach subcutanen kisigen Heerden erbaltenen Leberverinde-
rungen sab, an die schinen Priparate von Lebercirrhose erinnert,
die Wegener bei seinen Untersuchungen ,iiher den Einfluss des
Phosphors®* auf den Organismuos ecrhalten und ebenfalls in der
medicinischen Gesellschaft hier demonstrirt hat (s. dieses Arehiv
Bd. LV, §.19).

Dass aber auch nach Impfungen interstitielle Hepatitis eintreten
kann, zeigen ganz kurze Andeutungen, die andere Beobachter geben
iiber analoge Leberverinderungen, wie dic bei meinen Impfver-
suchen. ) '

In einer Anmerkung von Friedlinder (1. e. S. 18) lese ich,
dass Kdster die Verinderungen in der Leber geimpfler Meer-
schweinchen, als mehr der Cirrhose, denn der Tuberculose ver-
wandte Zustinde auffasst; Friedlinder selbst findet an den Impf-
kndtchen der Leber nichts als eine wenig genan abgegrenzte Rund-
zellenwucherung. Lebert theilt einen Fall mit von Impfung mit
Granulationen aus dem Peritonium an einem Meerschweinchen, bei
dem er ausser Veriinderungen der Lymphdriisen, die in einfacher
Schwellung oder fibroser Verhiirtung bestanden, ausser Knitchen
in der Milz und den Lungen mit vorgeschrittener Cavernenbildung
in leizieren, ,in der Leber nur umschriebene Heerde und diffuse
Ausbreilung interstitieller Bindegewebsentziindung in verschiedenen
Entwickelungsgraden, aber ohne Spur von selbst sehr kleinen
Tuberkelgranulationen vorfand®.

Aus den mitgetheilten Versuchen geht also hervor,
dass nach Infection von subecutanen kisigen Heerden aus
bei Thieren in inneren Organen Verinderungen eintreten
konnen, die wohl von Tuberkulose unterschieden werden
miissen, die einen rein entziindlichen Charakter an sich
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tragen, die in der Lunge sich in vollkommeuner Ueber-
€instimmung mit der lobuliiren Pneumonie des Menschen
befinden; in der Leber vollkommen das Bild der menseh-
dichen interstitiellen Hepatitis mit Ausgang in Cirrhose
darsiellen. — Trotz der bei meinen Versuchen so oft erhaltenen
rein entziindlichen Verdinderungen trete ich keineswegs der An-
schauung von Friedliinder bei (1. e S. 19), der die Mbglichkeit
experiimentell dureh Impfung eine mit der Miliartuberkulose des
Menschen identische Frkrankung beim Thiere hervorzurufen, iiber-
baupt in Abrede stellt; ich thue das um so weniger, als ich mich
erst neuerdings wiederum an einem mir durch Herrn Orth iiber-
fassenem Stiick von dem Omentum einer mit luherculdsem kisigem
Material aus einer menschlichen Lunge in die Bauchhdhle geimpften
Katze dberzeugt habe, dass die hervorgebrachten Knétchea wahre
Miliartnberkel waren, ebenso wie sich Herr Orth von dem entziind-
lichen Charakter der Prozesse in meinen Priiparaten iberfiibrt hat.

Man muss eben verschiedene Prozesse, die nach di-
recter Impfung mit kiisigem Material oder nach subecutan
hervorgebrachten kisigen Heerden eintreten kénnen,
unterscheiden:

1) Rein entziindliche Prozesse, wie die oben erhalienen.

2) Solche Prozesse, wo nach subcutanen kiisigen Heerden so-
wohl in den parenchymattsen Organen, als namenilich in charakte-
ristischer Weise in den serdsen Hiuten, welche in den Fillen sub i
absolut steis frei geblieben waren, in grosster Menge Miliartuberkel
in die Erscheinung treten, Fille, die Friedlinder in Abrede
stellt, von deren Existenz-ich mich aber ebenfalls iiberzengt habe.

3) Muss man nach Infection von kiisigen Heerden bei Thieren
in dhnlicher Weise Combinationszustinde von Entziindung und Tu-
berkulose annehmen, wie dieselben beim Menschen oft genug zur
Beobachtung gelangen, theils als Combinationen d#lterer, bereits
kiisig gewordener Entziindungsheerde (z. B. kisiger Pneumonie mit
Miﬁartnberkulose), theils noch frischerer Entziindungen mit Tuber-
kelbildung (z. B. Tuberkelentwickelung in fungbsen Granulationen
- bei Synoviiis granulosa). Dass in.dee That auch nach Impfuog bei
Thieren derartige Combinationszustiinde: von Eniziindung und Tuber-
kulose vorkommen, ohue dass der eine Prozess etwa vom anderen
nothwendig als abhingig erklirt werdea darf, constatirt man bald
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beim Durchlesen der einsehliglichen Experimente, indem z. B. gerade
fiir die Lunge neben den interstiticllen, von den betreffenden Beob-
achtern als tuberkulos aufgefassten Wucherungsheerden zahlreiche
alveolire pneumonische Infiltralionen bei dep Thieren heschrieben
werden,

Zur Erkldrung dieser differenten in inneren Orga-
nen nach Impfung auftretenden Zustinde, wird man auf
den kisigen durch die Impfung bhervorgebrachten Heerd
zuriickgreifen miissen und so werde ich-gentGthigt, der
Anschauung von Klebs niher zu treten, dass nicht jede
kisige Masse Miliartuberkulose erzeugen kann, dass nieht
jeder kisige Heerd tuberkelerregend wirkt. - Die patholo-
gisclren Producte, welche, aus kiisigen Heerdewa resorbirt; die Ent-
stehung der Tuberkulose im Gefolge haben, miissen also besonderer
Natur sein, ohne dass ich freilich damil, wie Klebs:dies annimmi,
soforty die :beschriinkte Fassung acceptiren kann, dass:nur ein zor
Impfung verwandtes Material, nehmlich tuberkuldses, und, nur eine
Kisequelle, nehmlich tuberkaloser Kise, das specifische Tuberkel
erregende Gift an: sieh trigt.

Wenn Klebs in seiner oben citirten Arbeit zu dem Schluss
kommt, dass es nur eine Beimischung des kisigen Ejlers sei, die
Tuberkulose hervorruft, so muss ich dem vo]lkommeg"bgjstimmen.
In Bezug jedoch gerade auf die Beimischung, die nach neuerer
Auffassung, wie fiir so viele andere Krankheiten, auch fir djg Tu-
berkulose das deletire Agens sein soll, in Bezug auf die anggnom-
mene Bedeutung*Her Pilze fiir die Tuberkulose, beweisen meine
Versuche das Gegentheil, indem gerade bei kiisigen Heerden,
die in Folge der: Injection von stark pilzhalligen Fliissigkeiten sich
gebildet . hatten, niemals Miliartuberkulose in die Erscheinung. trat,
sondevn steis. chronisch™ entziindliche Verinderungen der -inneren
Organe sich einsiellten.

Wenn ich. hinznftige, dass ich bei 205 Injectionen, die ich im
Laufe von 3 Jahren an Kaninchen, Meerschweinchen und Hunden
mit Bakterien aus den verschiedensten Fliissigkeiten und an den
verschiedensten Stellen gemacht habe, in keinem einzigen Falle
eine diffuse Miliartuberkulose, besonders auch nicht der serdsen
Hiute, wo, letztere ja am meisten charakleristisch anfiritt, bekommen
habe, *-dann mag immerhin ein Anderer gliicklicher sein einmal in
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dem Antreffen von Miliartuberkeln nach Pilzinjectionen, man wird
aber soviel jedenfalls zugeben miissen, dass ein constanter oder
auch nur besonders hiufiger Zusammenhang zwischen Miliartuber-
kulose und Bakterien nichi existirt. Ja selbst, wenn Jemand ge-
neigt sein sollie, etwa die oben angegebenen diffusen Entztindungen
im weiteren Sinne zu den ,tuberkultsen® zu rechnen, so wirde
dies an der nothwendigen Abslraction von der vermeintlichen Noxe,
wenigstens in der Buhl’schen Auffassungsweise, dass die Pilze mit
dem Blut- oder Lymphstrom direct nach dem Ort der Tuberkel-
bildung gelangen, nicbts dndern konnen, da in allen oben uwitge-
theilten Fillen Pilzvegetationen in den verfinderien Organen absolut
ausgeschlossen wurden.

Wenn aus meinen Versuchen hervorging, dass nach kisigen
Heerden, die sich in Folge der Pilzinjectionen gebildet hatten, chro-
nisch entziindliche Veriinderungen in inneren Organen eintraten, so
ist damit selbstverstindlich noch nichi bewiesen, dass die Pilze die
Schuld an den letzteren tragen: im Gegeniheil mochie ich an-
nehmen, dass das Fehlen derartiger Verinderungen bei einer viel
grosseren Zabl voun Thieren, denen dieselben Pilzformen injicirt
worden waren, bei denen aber keine kisigen Heerde aufgetreten
waren, darauf hindeutet, dass in dem k#sigen Heerd als sol-
chem allein die weseniliche Ursache der Verinderungen in den
inneren Organen zu suchen ist.

Ich habe nun in den letzten Monaten angefangen, Fédlle von
zweifelloser disseminirter Miliartuberkulose des Men-
schen, die auf dem hiesigen pathologischen lostitut zur Seection
gelangt waren, zu untersuchen, besonders wit Riicksicht auf die
Buhl’sche Aonghme von der persdnlichen Gegenwart der
Bakterien am Orte der Tuberkelbildung: denn Buhl lisst
ja die Bakterien durch den Saftstrom der Gewebe wit den Dbinde-
gewebskrpern und Endothelien in Berlthrung gelangen, sich in
das Protoplasma derselben einbohren, sich auf dessen Koslen ver-
mehren und so zur Tuberkelbildung mit den versehiedenen Zellen-
formen Anlass geben (1. c. 8. 122):

»Die Kérnchen, sagt Buhl, innerhalb der Riesenzelle sind
in der That niehi blos Protein- oder Feitmoleciile, sondern zu
einem grossen Theile Kugel- und Stibehenbakierien. Wo die Ver-
mebrung der Bakterien nicht auffallend wire, kime es wenigsiens
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zur Bildung epithelihnlicher Zellen, oder doch zur Anhiufung cy-
toider Kirperchen, wie bei normalen Lymphfollikeln.

Dem gegeniiber muss ich auf Grund devr bisher untersuchten
Fille von Miliartuberkeln bemerken:

1) Untersucht man die frischen kleinen noch ganz durchschei-
nenden Tuberkel des Omentum bei Kindern, welche an acuter
Miliartuberkulose gestorben sind, so habe ich in diesen noch picht
zerfallenen, reinzelligen Knbtchen, die doeh allséitig .als Tuberkel
aufgefasst werden, schon ohne Anwendung chemischer Reagenticn
keine Bildungen gefunden, die iiberhaupt den Verdacht auf Pilz-
vegetationen aufkommen lassen. Kocht man ein solches Priparal
mit concentrirter Essigsdure, so wird das Priparat vollig durch-
sichlig und man findet, wie ich wiederhole, in den jiingsten Tuber-
keln, alsdann ausser den uaregelmissig zackigen Copturen der
Zellen und Zellenkerne keine Spur von verdichtigen restirenden
Bestandtheilen, von Micrococeen oder Stibchen.

Da man ferner schr leicht an dem ausgebreiteten Omenium
des Kindes die Geflisse, innerhalb deren Adventitia sich die Tu-
berkel entwickelt haben, weithin verfolgen kann, so konnte ich auch
die Moglichkeit ausschiiessen, dass die Bakterien zu dem Ort der
Tuberkelentwickelung hingefiikrt, eiwa nur noch im Gefisse steckten
und deshalb im Tuberkel selbst noch nicht sichibar seien.

Einen sehr prignanten hierhergehGrigen Fall von Tuberkulose des Omentum
habe ich erst jiingst bei einem Kinde untersucht, bei dem sich ausserdem Miliar-
tuberkel der Lunge, der Pleura, der Leber und des Peritoneum vorfanden. Das
Omentom enthélt mit blossem Auge sichtbare sehr zahlreiche, stecknadelspitzgrosse
hellgrane Knoten, die, wie man mikroskopisch- sehr leicht constatirt, vielfach in
unmittelbarer Nachbarschaft von Gefiissen sitzen. Die Elemente des Tuberkels be-
stehen beim Zerzopfen vorwiegend aus kieinen Rundzellen und nur vereinzelten nm
das 3—4fache grosseren, epitheloiden Zellen; Riesenzellen fehlen vollkommen, was
um so bemerkenswerther ist, als die Lebertuberkel desselben Kindes Riesenzellen
enthielten. Im Verlaufe der Gefisse, in deren Umgebung sich die ausgebildeten
miliaren Tuberkel entwickelt haben, sieht man oft in der Advéntitia kleinere Zell-
anhdiufungen, die in der Zal! von 4 --8 Rundzellen den Wegweiser zu den ent-
wickelten Tuberkeln abgeben. In allen diesen perivasculiren Zellanhiufungen,
sowohl den ebemerwiihnten Anfangsstadien der Tuberkelentwickelung, als den schon
entwickelten Tuberkeln - sieht man auch obne Reagentien mikroskopisch nirgends
Miciococcen oder Stibchen. Was nun die Gefisse anbetrifft, an denen sich die
Tuberkel entwickelt haben und die wegen der embolischen Theorie der Tuberkel-
entstehung eine besondere Beachtung verdienten, so wurde der Inhalt der betreffen-
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den Gefisse~auf weite Strecken Nin durchmustert und auf verschleppte Bakterier
oder Micrococcen untersucht.- Der Inhalt bestand aber nur aus nicht sehr dicht
liegenden rothen und farblosen Elementen und dazwischen liegenden blassen Kdrn-
chen, die sich in concentrirter Essigsiure vollig 16sten. Nirgends im Lumen der
Gefdsse ein verstopfender Embolus aus Bakterien oder in der Wand der Geffisse
eine Entwickelung derartiger Individuen. Kochte man nun Priiparate -mit concen-
trirter Essigsiiure, so wurden dieselben vollig durchsichtig und man sah an den
Stellen, wo die Tuberke! lagen, nur die villig abgeblassien Contouren der Zellen
und Kerne hervortreten. Wihrend an den weitaus meisten Kndtchen iiberbaupt
keine Spur von Kérnchen nach dieser Behandlung restirte, fanden sich an einzelnen
Kndtchen zwischen den Zellresten vereinzelte glinzende runde Trépfchen von der
verschiedensten Grisse, die an und fir sich sofort als Fett zu verificiren waren
und auch an Grosse und Aussehen véllig den in weiter Entfernung von den Tuo-
berkeln in-der Umgebung und innerhalb der grossen omentalen Fettzellen gelegenen
Fetttrdpfchen glichen, nur dass dieselben hier selbstverstdndlich viel reichlicher
waren als in den noch jugendlichen Tuberkeln. Sonst, soweit ich auch unter-
suchie, keine Spur von Zoogloeahaufen oder Stibchen.

2) ITch habe Riesenzellen gesehen (z. B. jiingst sehr reich-
lich in den Tuberkeln eines zusammengeroliten Omentum bei einem
Patienten mit secundirer tuberculdser Peritonitis nach kiisiger Pneu-
monie), deren fein kirniges Protoplasma bereits bei 30 pCi. Essigsdare-
zusalz so abblasste, dass man dasselbe mit Mithe nur noch erkennen
konnte und das in Eisessig ohne Kochen vollig verschwand. Das-
selbe musste deshalb vollkommen aus Albuminaten bestehen und
konnte keine Pilze enthalten.

3) In Riesenzellen mit grober granulirtem dunklerem Proto-
plasma ist es mir bisher in fast allen Fillen gelungen, bei hin-
reichend langer Einwirkung von Eisessig, Alkohol und Acther und
beim Kochen mit diesen Reagentien die dunklen Kdrnchen zum
Versebwinden zu bringen.

Restirten nach dieser Behandlung bisweilen einzelne Kbornchen,
so waren dies meist Priiparate, die sehr lange gehirtet waren, z. B.
bei einer tuberculdsen Milz, die L Jahr in Chromsiurelisung ge-
legen hatte. Eine wohlcharakterisirte Pilzform, ein Sidibchen, einen
Zoogloeahaufen habe ich niemals bisher, selbst bei Hartnack No.10
im Taberkel unter diesen restienden Korunchen angetroffen.

Rinzelstehende Kornchen aber als Micrococcen hinzustellen,
kann niemals den Anspruch einer gesicherten Beobachiung machen.

Was den Reichthum der Riesenzellen selbst aber an duukleren
Kornchen anbetrifft, so riihrt derselbe davon her, dass die Riesen-
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zellen meist im Centrum des Tuberkels gelegen sind find der Tu-
berkel selbst bekanntlich zuersi central der fetligkdrnigen Degene-
ration verfallt.

Sollte ich nun, trotzdem ich bisher die Riesenzellen und die
jugendlichen Tuberkel frei von Bakterien gefunden habe, dennoch
in Znokunft auf Tuberkel stossen, die in ihrem Inneren einmal Stib-
chen oder Zoogloeahaufen enthalten, so wiirde ich nicht anstchen,
wenn man nicht geneigt ist, eine doppelte Form von Tuberkeln,

“ solche ohne und solche mit Pilzen, anzunehmen, die Pilzvegetationen
in den letzteren als einen accidentellen Befund aufzufassen.

Ganz kurz berlibrt Friedlinder den vorliegenden Gegenstand,
indem er 1. e. 8.2 in Bezug aul das gleichférmige, dunkelkiraige
Protoplasma der Riesenzellen sagt, dass dasselbe fiir die oberflich-
liche Betrachiung einige Aehnlichkeit mit gewissen Formen von
Bakteriencolonien hat und dass deshalb einige Untersucher ohne
Weileres die dunklen Granula der Riesenzellen fiir Mierococcen
erkldrt haben. ,Indessen zeigt die einfache Reaction mit Kalilosung,
welche die Kdrnchen, besonders bei missigem Erwidrmen, sofort
aufldst, die Unbaltbarkeit jener Ansicht.* Waldenburg, der eine
grosse Erfabrung in der Tuberkulosenfrage besilzt, kann, wie aus
seinem Referat (Berl. klin. Wochenschr. No. 25, 1874) iiber die
erwihnie Brochiire von Buhl hervorgeht, aus theoretischen Griin-
den die ihm jelzt gemachle Concession von Buhl, dass die Materia
peccans fiir Tuberkulose aus corpusculiren Elementen beslehen
mdchte, nicht in dem Sinne acceptiren, dass im kisigen Heerde auf-
tretende und dann durch den Lymph- und Blutstrom fortge-
schwemmte Bakierien die gedachte ecorpusculire Materia peccans
seien. Er fdhrt 1 c. fort: ,Mit den Bakterien wird jetzt schon viel
zu viel Unwesen gelrieben, dass es mehr als bedauerlich wire, wenn
die ohnehin schon verwirrt genug gewordene Tuberkulosenlehre
auch noch mit ihnen in Zusammenhang gebracht werden sollle.“

Meine oben mitgetheilten Experimente mit bakterienhaltigen
Flitssigkeiten, nach deren Injection subevtane kisige Heerde folgten,
welche ihrerseits entztindliche Veriinderungen innerer Organe und
keine Taberkelbildung nach sich zogen — sowie meine bisherigen
Untersuchungen zweifelloser Tuberkel des Menschen sprechen ganz
enischieden gegen die Abhingigkeit der Miliartuberkulose von be-
kannten Pilzbildungen.



