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Vorwort.

In der Sitzung der Gottinger Medizinischen Gesellschaft vom
2. Februar 1905%) berichtete ich tiiber 17 Fille von hauptsichlich
zweifelhafter Peritoneal- und Urogenitaltuberkulose, die zn
diagnostischen Zwecken mit dem Koeh’schen Alttuberkulin be-
handelt waren. Ich konnte am Schluf meines Vortrages das alte
Tuberkulin als ein unter Umstinden unentbehrliches diagnostiches
Hilfsmittel bei Urogenital- und Peritonealtuberkulose bezeichnen, das
wohl verdiene, eine ausgebreitetere Anwendung zu finden.

In einer spiteren Arbeit?) ging ich ausfibrlicher auf die
Frage der Tuberkulinanwendung bei der erwihnten Lokalisation der
Tuberkulose ein und gab einen Uberblick idber die Geschichte des
Tuberkulins, seine Bedeutung in andern Zweiggebieten der Medizin
und die Methodik seiner Anwendung. Seit dieser Zeit haben wir in
der Gottinger Universitits-Frauenklinik unaufhorlich weiter
an der Tuberkulinfrage gearbeitet, und wir konnten uns einer-
seits an einer grofien Reihe von weiteren geeigneten Fillen von dem
diagnostischen Wert des Alttuberkulins liberzeugen, anderer-
seits waren wir aber auch in der Lage, das Alt- und Neu-
tuberkulin Kochs bei einer betrichtlichen Anzahl von geeigneten
Tuberkulosefillen (Peritoneal- und Urogenitaltuberkulose) thera-
peutisch in Anwendung zu bringen.

So bin ich heute in der Lage, iber ein ziemlich bedeutendes,
im Laufe von fast 4 Jahren angesammeltes Material zu berichten,
bei dem wir teils Alttuberkulin aus diagnostischen Griinden, teils
Alt- und Neutuberkulin zm therapeutischen Zwecken verwendeten.

Samtliche Fille sind von mir in der hiesigen Frauenklinik
beobachtet und behandelt. Herrn Geheimrat Runge bin ich fiir
die Uberlassung der Fille und das Interesse an dieser Arbeit zu
besonderem Dank verpflichtet.

Gottingen, im November 1906.

Der Verfasser.
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Das Koch’sche Tuberkulin hat das Schicksal vieler wissen-
schaftlicher Neuerungen gehabt.?) Mit Enthusiasmus ist es von
Laien und Arzten aufgenommen worden, gepriesen als Spezifikum
gegen Tuberkulose, verwendet in oft kritikloser Weise, dann ebenso
kritiklos als véllig wertlos, ja schidlich, verworfen. Die anfiingliche
Begeisterung fiir das Tuberkulin verwandelte sich- schon nach den
ersten Mitteilungen iiber Miflerfolge mit dem Mittel in eine aus-
gesprochene Abneigung, die in derselben schroffen Form teilweise
auch heute noch, besonders in gewissen Spezialgebieten der medi-
zinischen Wissenschaft, vorhanden ist.

Dieser ja allen bekannte Stimmungsumschwung in der Tuber-
kulinfrage war ja eigentlich auch unausbleiblich. So war es schon
oft, bei epochemachenden Entdeckungen, speziell in der Medizin, und
auch die Geschichte der Zukunftsmedizin wird derartige Momente
aufzuweisen haben. Erst allmihlich ist im Laufe eines Dezenniums
und mehr auf Grund eingehender und miihevoller Arbeiten besonders
von seiten der internen Kliniker und Bakteriologen der wirkliche
Wert des Tuberkulins, die Grenzen seiner Leistungsfihigkeit erkannt
und gewiirdigt. Ich nenne hier neben Koch an erster Stelle Namen
wie Petruschky, Gotsch, E. Neiffer, Méller, Turban u. a.,
die in hervorragender Weise an der Bearbeitung der Tuberkulin-
frage sich beteiligt haben.

Es ist interessant, heute, wo 16 Jahre seit der ersten Mit-
teilung Kochs iiber Heilungsvorginge bei tuberkulosen Tieren und
Menschen verflossen sind, die Urteile namhafter Tuberkuloseforscher
iiber den diagnostischen und therapeutischen Wert der Tuberkulin-
priaparate zu erfahren. Der bekannte Hygieniker und Arzt
Petruschky® der vielleicht die groften Erfahrungen in der
Tuberkulinfrage besitzt, sagt wortlich am Schlufi seiner neueren
Arbeit tiber Kochs Tuberkulin und seine Anwendung beim Menschen,
speziell bei Lungentuberkulose: Inzwischen glaube ich durch die
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Tat gezeigt zu haben, in wie weitgehender Weise der gegenwiirtigen
Generation, auch wenn sie bereits infiziert ist, durch die Koch’schen
Tuberkulinpriparate geholfen werden kann, wenn diese nur frih
genug und in verstindiger Weise angewendet werden. So
darf ich denn hoffen, daf in absehbarer Zeit auch eine griBere
Anzahl von Kollegen sich selbst liberzeugen wird, dafi das Tuber-
kulin in der Tat alles leistet, was von einem diag-
nostischen und therapeutischen Spezifikum gegen Tuber-
kulose billigerweise verlangt werden kann. Und weiter:
Der bedanerliche Umstand, daB eine groBe Zahl von Kollegen bisher
gegen diese Tatsachen die Augen verschloB, darf sie nicht abhalten,
sie jetzt zu O0ffnen. Dabei betont Petruschky ausdricklich, dafl das
Tuberkulin kein Universalheilmittel fiir alle Formen der Tuberkulose
ist, wie in der ersten Zeit nach Bekanntwerden der Koch’schen
Entdeckung von Enthusiasten leider vermutet worden war. Bei der
Verwendung der Tuberkulinpriparate ist nach Petruschky folgendes
in Erwigung zu ziehen. Das Tuberkulin ist kein direktes Heil-
mittel, kein Gegengift (wie z. B. das Diphtherieserum), sondern
es enthdlt Toxine, gegen welche der menschliche Korper erst die
Gegengifte erzeugen soll. Damit wird also dem Korper eine Arbeit
zugemutet, die einen gewissen Kriftevorrat voraussetzt. Aus diesem
Grunde sind deshalb von vornherein alle stark entkréfteten Individuen
fir die Tuberkulinbehandlung ungeeignet.

Aus demselben Grunde sind auch Fiebernde mit einer gewissen
Einschrinkung nicht imstande, die ihnen zugemutete Arbeit zu leisten.
Ein direkter Fehler wiirde es sein, sehr vorgeschrittene Tuber-
kulosefalle mehrfachen heftigen Tuberkulin-Reaktionen auszusetzen.
In diesem einzigen Falle liegt die Gefahr einer direkten
Schidigung durch das Tuberkulin vor (Entziindungen, Neben-
wirkungen), was Petruschky ausfithrlich und durchaus plausibel
begriindet. Geeignet ist nach dem Autor jede geschlossene Tuber-
kulose (ohne Bazillenauswurf) mit gutem oder mittlerem Ernihrungs-
zustand, ,Noch* geeignet fir Tuberkulinbehandlung sind auch alle
diejenigen Fille offener Tuberkulose (mit Bazillenauswurf), in denen
die Zerstorung der Organe noch nicht allzu weit vorgeschritten ist.

Unter dieser Voraussetzung hat Petruschky von 1893—1904
im ganzen 92 Fille von Lungentuberkulose mit Tuberkulin behandelt.

Davon waren 38 Fille offener Tuberkulose und 54 Fille ge-
schlossener Tuberkulose.
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Von den 38 Fillen offener Tuberkulose sind

gestorben . . . . . 23=609/,
geheilt . . . . . . 15=409,

Von den 54 Fillen geschlossener Tuberkulose sind
gestorben . . . . . 0=09,
gebeilt . . . . . . 54=1009,.

Dabei bediente sich der Autor, wie ich hier nur andeuten will
und spdter genauer auseinandersetzen werde, der nach ihm so be-
nannten ,Etappenbehandlung.

Ein anderer namhafter Tuberkuloseforscher, G tsch,*) berichtet
tiber 224 in den Jahren 1891-—1900 mit Alttuberkulin behandelte
Falle. Davon wurden 719/, gebeilt. Auch Gétsch betont nach-
driicklich eine sorgfiltige Auswahl der Tuberkulosefille fiir die
Tuberkulinkur und hilt es fiir widersinnig, Fieberkranke durch ein
fiebererregendes Mittel behandeln zu wollen.

Moller®) stellt bei einem Material von 600 Fillen die Heil-
resultate der mit Tuberkulin kombinierten und der ohne Tuberkulin
geiibten Heilstittenbehandlung gegeniiber.

Mit Tuberkulin erzielte er 36,39,
ohne . ” . 109
bei gleichem Material bezw. Krankheitstadium:
759/, Tuberkulinheilungen
gegen 31,89, Heilungen ohne Tuberkulin
ferner 200/, Tuberkulinheilungen
gegen 1,99, Heilungen ohne Tuberkulin
Turf)an“) erzielte bei 327 Kranken (darunter 86 mit Bazillen)
529/, Dauerheilungen mit Tuberkulin,
gegen 39 ,, » ohne ” s

} Heilungen,

}des I. Stadiums,

} des II. Stadiums.

bazillenfrei wurden von ersteren 419/,
von letzteren 279/,

Nach Weicker?) werden in Heilstitten bei tuberkulinloser
Behandlung ca. 20°/, Heilungen erzielt, in der Heilstiitte Slawent-
zitz bei Tuberkulinanwendung 40-—50°/, (Gdotsch).

Ebenso berichten Spengler,® Baudach?) u. a. iiber giinstige
Resultate bei Anwendung des Neutuberkulins.

Daneben fehlt es auch nicht an Mitteilungen, die weniger
glinstig lanten. So hat Wiirtzen% im Hospital Oresund bei 10
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bis zu Ende nach Gotsch behandelten Fillen zwar giinstige Resultate,
aber schlechte Dauererfolge beobachtet. Dennoch mufi auch K6 hler 12)
der in einer jlingst erschienenen eingehenden und wertvollen Mono-
graphie (Tuberkulin und Organismus) die mit Tuberkulin erreichten
Resultate kritisch — nach meiner Meinung mit einer starken Ab-
neigung gegen Tuberkulin a priori — beleuchtet, zugeben, dafl die
Tuberkulinanwendung Erfolge aufzuweisen hat. Weitere Erfolge
hat die Tuberkulinbehandlung nach neueren Berichten aufzuweisen
hei Lupus (Nourney,2? Heermann),!3) chirurgischer Tuberkulose
(Nourney), geschlossener Driisentuberkulose (Petruschky 1009/,
Heilung) und bei tuberkulésen Augenerkrankungen (v. Hippel,1%)
Dérschlagid) u. a.).

Sehr wertvoll und beachtenswert sind die Erfolge v. Hippels
mit Tuberkulinanwendung bei der Tuberkulose des Auges. Ich teile
sie an dieser Stelle ausfithrlicher mit, weil es mir vergonnt war,
die Fille teilweise mit zu beobachten. v. Hippel hat seit linger
als 10 Jahren bei schweren tuberkulosen Erkrankungen des vorderen
Augapfelabschnittes, die jeder andern Therapie Trotz boten, das
Tuberkulin angewendet, in den ersten Fillen noch das alte, spiter
das neue Tuberkulin T. R., und damit eine ganze Anzahl Augen
erhalten, die nach der heute geltenden Anschauung der Enukleation
verfallen waren. Er fafit seine Erfahrung in folgendem zusammen:
Auf Grund der von mir mitgeteilten Tatsachen halte ich
den Beweis fiir erbracht, daff wir in dem Tuberkulin T. R.
ein Mittel besitzen, welches, richtig angewandt, selbst
schwerste Tuberkulose des Auges mit Erhaltung von Seh-
vermégen dauernd zu heilen vermag. Hieraus erwichst
meines Erachtens die Pflicht, nicht, wie es bisher vielfach
geschah, derartige Augen ohne weiteres zu enukleieren,
sondern zunidchst die Bekimpfung des Leidens mit den
Waffen zu versuchen, die wir Koch zu verdanken haben.

Auch Dorschlag berichtet iber 3 Fille von Iritis tuberculosa,
die mit Tuberkulin-Injektionen geheilt wurden. Derartige einwand-
freie und stindig kontrollierbare sichtbare Erfolge miissen auch
jeden, der dem Tuberkulin gegeniiber sich ablehnend oder indifferent
verhilt, bewegen, der Frage niher zu treten. Ein weiterer Indiffe-
rentismus oder sogar offene Ablehnung des Mittels bei Kenntnis-
nahme derartiger Erfolge namhafter Forscher ist nach meiner Ansicht
durchaus ungerechtfertigt und nicht entschuldbar.
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Es eriibrigt, noch kurz die volkswirtschaftliche Bedeutung
der diagnostischen Tuberkulin-Injektionen beim Rinde anzudeuten.
Friankel, Voges, Bang, Behring u. a. haben den diagnostischen
Wert der Tuberkulin-Injektionen hier klar bewiesen, wenn auch
Impfresultat und spiterer Sektionsbefund in einzelnen seltenen Fillen
in Widerspruch standen (2—3 ©/, bei 8000 Fillen, Frankel). Die
Tatsache, daf schwer tuberkulose Kiihe in ‘seltenen Fillen auf
Tuberkulin nicht reagieren, erklirt Ostertag mit Ehrlich und
Koch damit, dafi der tierische Korper durch seine eigenen, im
erkrankten Gewebe vorhandenen Tuberkelbazillen derart mit Tuber-
kulin ibersittigt ist, dai er auf kiinstlich eingefiihrtes Tuberkulin
nicht mehr zu reagieren imstande ist (Kéhler). Trotzdem ist die
Einfiihrung methodischer diagnostischer Tuberkulin-Injektionen bei
Rindern ein gewaltiger Fortschritt, speziell in der Friithdiagnose der
Rindertuberkulose.

So wies Bang®) bei seinen in grofem Mafistab in Dinemark
methodisch ausgetibten diagnostischen Tuberkulin-Injektionen bei
Rindern nach, dafi die Tuberkulose bei Rindern weit mehr verbreitet
war, als bis dahin allgemein angenommen wurde. KEs stellte sich
nunmehr heraus, daf 30—80 9/, der injizierten Rinder tuberkulss
resp. tuberkuloseverdichtiz waren.

In Dinemark ist es den Bemiihungen Bangs zu danken, daf
das ,.Tuberkulingesetz* vom 14. April 1893 zustande gekommen ist,
in dem sich der Staat bereit erklirt hat, den Landwirten und
Besitzern grofier Viehstéinde in der Bekimpfung der Rindertuberkulose
hilfreiche Hand zu leisten (kostenfreie diagnostische Tuberkulin-
Injektionen usw.).

Ich bin bereits im Beginn meiner Abhandlung auf diese Fragen
ziemlich ausfiihrlich eingegangen, teils um denjenigen, die sich mit
dieser Frage nicht niher beschiiftigt haben, zu zeigen, wie sich in
den letzten 10 Jahren die Ansichten iiber das Tuberkulin geindert
haben, teils aber auch um die Berechtigung meiner jahrelangen
Anwendung der Tuberkulinpriparate bei Peritoneal- und Urogenital-
Tuberkulose nachdriicklich zu demonstrieren.

Fiir mich perstnlich bestand die Berechtigung zu derartigen
Versuchen um so mehr, als ich vor meiner hiesigen Tatigkeit recht
oft Gelegenheit hatte, speziell den diagnostischen Nutzen des Alt-
tuberkulins als Assistent an einer grofien Tuberkulose-Abteilung
kennen zu lernen. Als Schiiler eines der namhaftesten Tuberkulin-
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forscher, des Professor Neifler in Stettin, habe ich mich bemiiht,
den Nutzen der Tuberkulinanwendung auch auf das Gebiet unserer
Spezialwissenschaft auszudehnen.

Wer sich mit der Tuberkulinfrage niher beschiftigen will, der
muf}, um sie ganz zu verstehen, auch die Geschichte des Tuberkulins
genau kennen. Ich habe die Geschichte des Tuberkulins in einer
fritheren Arbeit?) bereits kurz gestreift, halte es jedoch fiir uner-
I4Blich, noch einmal ausfiihrlicher hier darauf einzugehen.

Bei seinen Experimentalstudien iiber die Tuberkulose gelangte -
Koch zu wichtigen Beobachtungen iiber die Eigenschaften der vom
Tuberkelbazillus in kiinstlichen Kulturen gebildeten Stoffwechsel-
produkte. Awuf dem zehnten internationalen medizinischen Kongrefi1?)
zu Berlin am 4. August 1890 erwiihnte er seine diesbezliglichen
Beobachtungen und berichtete iiber ein Mittel, welches imstande ist,
Versuchstiere unempfinglich gegen Impfung mit Tuberkelbazillen zu
machen und bei schon erkrankten Tieren den tuberkulésen Krank-
heitsprozefl zum Stillstand zu bringen.

Noch in demselben Jahre, am 13. November 1890, teilte Koch
in seinen ,,weiteren Mitteilungen®) iiber ein Heilmittel gegen Tuber-
kulose* den giinstigen EinfluB seines Mittels auch bei tuberkulésen
Menschen mit. In dieser Arbeit macht Koch darauf aufmerksam,
daf der Mensch auflerordentlich viel empfindlicher fiir die Wirkung
des Mittels ist als das Meerschweinchen. Wihrend man einem
gesunden Meerschweinchen mindestens 2 cem der unverdiinnten
Flissigkeit injizieren kann, ohne dafl es dadurch merklich be-
eintrichtigt wird, geniigen beim Menschen 0,25 ccm, um eine intensive
Wirkung hervorzurufen. Koch schildert die Symptome mit einer
Injektion von 0,25 ccm, die er sich selbst in den Oberarm gemacht
hatte, in folgendem: Drei bis vier Stunden nach der Injektion Ziehen
in den Gliedern, Mattigkeit, Neigung zum Husten, Atembeschwerden,
welche sich schnell steigerten; in der fiinften Stunde trat ein un-
gewohnlich heftiger Schiittelfrost ein, welcher fast eine Stunde an-
dauerte; zugleich Ubelkeit, Erbrechen, Ansteigen der Kérpertemperatur
bis zu 389,6°; nach etwa 12 Stunden lieflen simtliche Beschwerden
nach, die Temperatur sank und erreichte bis zum nichsten Tage
wieder die normale Hohe; Schwere in den Gliedern und Mattigkeit
hielten noch einige Tage an, ebenso lange Zeit blieb die Injektions-
stelle ein wenig schmerzhaft und gerdtet. Die untere Grenze der
Wirkung des Mittels liegt fiir den Gesunden ungefihr bei 0,01 cem.
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Die meisten Menschen reagieren auf diese Dosis nur noch mit
leichten Gliederschmerzen und bald voriibergehender Mattigkeit. Nur
in seltenen Fillen kam es zu einer geringfiigigen Temperatur-
steigerung. Koch hebt dann weiterhin die spezifische Wirkung des
Tuberkulins auf tuberkuldése Prozesse, welcher Art sie auch sein
mogen, hervor. Spritzt man dieselbe Dosis von 0,01 cem, auf die
der gesunde Mensch kaum merklich reagiert, einem Tuberkultsen ein,
dann tritt sowohl eine starke allgemeine, als auch eine ortliche
Reaktion ein. Die allgemeine Reaktion besteht in einem Fieber-
anfall, welcher, meistens mit einem Schiittelfrost beginnend, die
Korpertemperatur iiber 399, oft bis 40° und selbst 419 steigert;
daneben bestehen Gliederschmerzen, Hustenreiz, grofie Mattigkeit,
ofters Ubelkeit und Erbrechen. Einige Male wurde eine leichte
ikterische Firbung, in einigen Fillen auch das Auftreten eines masern-
artigen Exanthems an Brust und Hals beobachtet. Der Anfall be-
ginnt in der Regel 45 Stunden nach der Injektion wund dauert
12—15 Stunden. Ausnahmsweise kann er auch spiter auftreten und
verliuft dann mit geringerer Intensitit. Die Kranken werden von
dem Anfall auffallend wenig angegriffen und fithlen sich, sobald er
vortiber ist, verhiltnism#Big wohl, gewthnlich sogar besser wie vor
demselben. Die ortliche Reaktion nach Tuberkulin-Injektionen kann
man am besten bei dem Auge gut zuginglichen tuberkuldsen Affek-
tionen also z. B. dem Lupus studieren. Einige Stunden nach der
an einer beliebigen Stelle gemachten Injektion fangen die lupdsen
Stellen, und zwar gewshnlich schon vor dem Fieberbeginn, an zu
schwellen und sich zu riten. 'Wihrend des Fiebers nehmen Schwéllung
und Rétung immer mehr zu und konnen schlieBlich einen ganz be-
deutenden Grad erreichen, so daf das Lupusgewebe stellenweise
braunrot und nekrotisch wird. Nachdem Koch noch des weiteren
ausfiithrlich die Verinderung lupdser Partien nach Tuberkulin-Injek-
ticnen beschrieben hat, fiihrt er weiter aus: Die Beobachtung eines
mit dem Mittel behandelten Lupuskranken ist so instruktiv und muf
zugleich so iiberzeugend in bezug auf die spezifische Natur des Mittels
wirken, daf jeder, der sich mit dem Mittel beschiiftigen will, seine
Versuche, wenn es irgend zu ermdoglichen ist, mit Lupdsen beginnen
sollte. Die treffliche Schilderung Kochs von der Einwirkung des
Tuberkulins auf Hautlupus ist spiter tausendfiltig bestitigt worden.
Auch ich habe mich mehrfach von der erwihnten Wirkung des
Mittels auf Hautlupus tiberzeugen und sie andern demonstrieren kinnen.
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Bei Tuberkulose der Lymphdriisen, der Knochen, Gelenke usw.
bestand die ©rtliche Reaktion in Anschwellungen, vermehrter
Schmerzhaftigkeit und bei oberflichlich gelegenen Teilen auch in
Riotung.

Die Reaktion in den inneren Organen, namentlich an den
Lungen, entzieht sich dagegen nach XKoch der Beobachtung, wenn
man nicht etwa vermehrten Husten und Auswurf der Lungenkranken
nach den ersten Injektionen auf eine ortliche Reaktion beziehen
will. In derartigen Fillen dominiert nach Koch die allgemeine
Reaktion. Gleichwohl miisse man annehmen, dal auch hier sich
die gleichen Verinderungen vollziehen, wie sie beim Lupus direkt
beobachtet werden. Diese Angabe Kochs, dafi die ortliche Reaktion
bei Tuberkulose innerer Organe in den Hintergrund tritt, mag fiir
die Tuberkulose der Lungen und mancher anderer Organe zutreffend
sein. Fiir die Peritoneal- und Genitaltuberkulose ist diese seine An-
schauung, wie ich spiter an meinem Material beweisen werde, sicher
nicht richtig. Schon in der eben zitierten Arbeit nimmt Koch fiir
das Alttuberkulin an, daf das Mittel in Zukunft ein unentbehrliches
diagnostisches Hilfsmittel bilden werde. Man werde damit imstande
sein, zweifelhafte Fille vor beginnender Phthisis selbst dann noch
zu diagnostizieren, wenn es nicht gelingt, durch den Befund von
Bazillen oder elastischen Fasern im Sputum oder durch die physi-
kalische Untersuchung eine sichere Auskunft iiber die Natur des
Leidens zu erhalten.

Dieser Satz, den Koch vor tiber 16 Jahren ausgesprochen,
diirfte auch heute noch mit ganz geringen Einschrinkungen bei
der Friihdiagnose der Lungentuberkulose gelten. Dies haben eine
grofe Reihe miihevoller Arbeiten bewiesen, das wird jeder zugeben
miissen, der die Tuberkulinliteratur der letzten Jahre verfolgt hat,
oder der, wie ich, in einer fritheren Titigkeit an der grofen Tuber-
kulose-Abteilung des Stettiner stidtischen Krankenhauses Gelegenheit
gehabt hat, sich mit dem diagnostischen Wert des Alttuberkulins
bei der Lungentuberkulose eingehender zu beschiftigen. Weiterhin
versprach sich Koch von seinem Mittel, damit tuberkuldse Driisen-
affektionen, versteckte Knochentuberkulose, zweifelhafte Hauttuber-
kulose u. dgl. leicht und sicher zu erkennen. In scheinbar abge-
laufenen Fillen von Lungen- und Gelenktuberkulose wird sich damit
feststellen lassen, ob der Krankheitsprozef in Wirklichkeit schon
abgelaufen ist oder ob nicht doch noch einzelne Herde vorhanden
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sind, von denen aus die Krankheit wie von einem unter der Asche
glimmenden Funken spiter von neuem um sich greifen konnte.
Uber die histologischen Verinderungen, die an tuberkuldsen
Herden bei lingerer therapeutischer Anwendung des Mittels ein-
treten, spricht sich Koch in dieser Mitteilung mangels ausreichender
histologischer Untersuchungen noch sehr zuriickhaltend aus. Nur
betont er ausdriicklich, da es sich dabei nicht um eine Abtdtung
der im Gewebe befindlichen Tuberkelbazillen handelt, sondern daf
nur das lebende Gewebe, welches die Tuberkelbazillen einschliefit,
von der Wirkung des Mittels getroffen — abgetotet wird. In
diesem treten, wie die sichtbare Schwellung und Rétung bei Lupus
zeigt, erhebliche Zirkulationsstorungen und damit offenbar tief-
greifende Verinderungen in der Ernihrung ein, welche das Gewebe,
je nach der Art und Weise, in welcher man das Mittel wirken 14ft,
mehr oder weniger schnell und tief zum Absterben bringen. Die
Wirkung des Mittels erstreckt sich, wie bereits angedeutet, nur auf
lebendes tuberkuloses Gewebe; auf bereits totes Gewebe, z. B. ab-
gestorbene kisige Massen, wirkt es nicht, ebensowenig auch auf das
durch das Mittel selbst bereits zum Absterben gebrachte Gewebe.
Infolgedessen komnen in derartigen toten Gewebsmassen immerhin
noch lebende Tuberkelbazillen lagern, welche entweder mit dem
nekrotischen Gewebe ansgestofien werden, moglicherweise aber auch
unter besonderen Verhiltnissen in das benachbarte noch lebende
Gewebe wieder eindringen konnen. Diesen eigenartigen pathologisch-
anatomischen Verhiltnissen miisse man bei der therapeutischen
Anwendung stets Rechnung tragen, was Koch noch niher aus-
filhrt. Weiterhin erklirt Koch das hochst eigentiimliche Verhalten
des Mittels, dafi es in sehr schnell gesteigerten Dosen — nach
3 Wochen das 500fache der Anfangsdosis — gegeben werden kann.
Dabei handelt es sich nicht um eine einfache Angewdhnung, als viel-
mehr um folgendes: Im Beginn der Behandlung ist viel tuberkuloses
Gewebe vorhanden. Dementsprechend geniigt eine geringe Menge
der wirksamen Substanz, um eine starke Reaktion zu veranlassen.
Durch jede weitere Injektion wird eine gewisse Menge reaktions-
fahigen Gewebes zum Schwinden gebracht und es bedarf dann
verhiltnismifig immer grofierer Dosen, um denselben Grad von
Reaktion wie friher zu erzielen. Sobald der Tuberkulése so weit
mit steigenden Dosen behandelt ist, daf er nur noch ebensowenig
reagiert wie ein Nichttuberkuldser, dann darf man wohl annehmen,
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daf alles reaktionsfihige tuberkulose Gewebe getotet ist. Man wird
alsdann nur noch mit langsam steigenden Dosen und mit Unter-
brechungen die Behandlung fortzusetzen haben, um den Kranken,
solange noch Bazillen im Koérper vorhanden sind, vor einer neuen
Infektion zu schiitzen.

Bei dieser Methodik der therapeutischen Alttuberkulin-
Injektionen Kochs kommt es also allmihlich zu einer vollkommenen
Immunisierung gegen Tuberkulin, die lingere Zeit anhalten kann.
Da diese Immunisierung sich aber nicht auch auf die Tuberkel-
bazillen selbst erstreckt, so handelt es sich bei der Anwendung des
Alttuberkulins um eine reine Toxinimmunitit im Gegensatz zu der
Bakterienimmunitit bei seinem spiter entdeckten Mittel Neu-
tuberkulin T. R.

Auf der erwihnten zeitlich begrenzten Dauer der Immunitit
gegen Tuberkulin griindet sich die etappenformige Behandlung
Petruschkys.3) Wihrend jeder giinstig verlaufenden Tuberkulinkur
tritt nach ihm ein Verlust der Reaktionsfihigkeit selbst auf grofiere
Dosen ein, ohne daB dadurch die Heilung schon erfolgt zu sein
braucht. Nach Ablauf von 2—3 Monaten aber pflegt bei den micht
geheilten Fillen die Reaktionsfihigkeit wieder aufzutreten. Daher
mufl nach Ablauf einer 2—3 monatlichen Kuretappe zunichst 2 bis
3 Monate gewartet werden, ehe die Tuberkulinprifung wieder
beweiskriftig wird. Bei negativem Ausfall der Nachpriifung empfiehlt
Petruschky zur Sicherheit noch nach Ablauf etwas lingerer Zeit,
3—6 Monate, eine zweite Nachpriifung vorzunehmen. Fillt auch
diese negativ aus, so hilt er den Patienten mit grofer Wahr-
scheinlichkeit flir geheilt (siehe spiter).

Nach dieser Abschweifung kehre ich zu Koch zuriick. Am Schluff
seiner Arbeit setzt Koch den Modus der Injektionen bei der thera-
peutischen Behandlung des Lupus, der chirurgischen und Lungen-
tuberkulose auseinander und teilt seine erreichten Resultate mit. ,,Nach
diesen Erfahrungen mochte ich annehmen, dafi beginnende Phthisis
durch das Mittel mit Sicherheit zu heilen ist.* Ebenso erzielte er
Heilung bei Lupus, Driisen-, Knochen- und Gelenktuberkulose.

Koch warnt ausdriicklich davor, das Mittel in schematischer
Weise und ohne Unterschied bei allen Tuberkulésen anzuwenden.
Der Schwerpunkt des neuen Heilverfahrens liegt in der mdoglichst
friihzeitigen Anwendung. Nur beim Anfangsstadium der Phthise
kann das Mittel seine Wirkung voll und ganz entfalten. Koch
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wendet sich deshalb an alle Arzte mit der Aufforderung, alles zu
tun, um die Friihdiagnose der ILungentuberkulose zu stellen, und
empfiehlt fir zweifelhafte Falle die Probeinjektion mit Alttuberkulin.

In einer dritten Mitteilung*¥) am 15. Januar 1891 gab Koch
den Weg an, auf dem er zur Entdeckung seines Mittels gelangt war,
sowie die Art der Herstellung.

‘Wenn man ein gesundes Meerschweinchen mit einer Reinkultur
von Tuberkelbazillen impft, dann verklebt in der Regel die Impfwunde
und scheint in den ersten Tagen zu verheilen; erst im Laufe von
10—14 Tagen entsteht ein hartes Knotchen, welches bald aufbricht
und bis zum Tode des Tieres eine ulzerierende Stelle bildet. Aber
ganz anders verhilt es sich, wenn ein bereits tuberkulos erkranktes
Meerschweinchen geimpft wird. Bei derartigen Tieren verklebt die
kleine Impfwunde auch anfangs, aber es bildet sich kein Knotchen,
sondern schon am nichsten oder zweiten Tage tritt eine eigentiimliche
Verinderung an der Impfstelle ein; dieselbe wird hart  und nimmt
eine dunklere Firbung an, und zwar beschrinkt sich dies nicht allein
auf die Impfstelle selbst, sondern breitet sich auf die Umgebung bis
zu einem Durchmesser von 0,5—1 e¢m aus. Daraus bildet sich in
den nichsten Tagen eine ausgesprochene nekrotische Partie, nach
deren AbstoBung eine flache Ulzeration zuriickbleibt, welche schnell
heilt, ohne daf die benachbarten Lymphdriisen infiziert werden. Die
verimpften Tuberkelbazilien wirken also ganz anders auf die Haut
eines gesunden, als auf diejenige eines tuberkuldsen Meerschweinchens.
Dieselbe Wirkung tritt nicht nur nach Einverleibung lebender
Tuberkelbazillen ein, sondern zeigt sich in derselben Weise bei
abgetoteten Bazillen. ‘

‘Weiterhin beobachtete Koch, dafi man abgetétete Reinkulturen
von Tuberkelbazillen, nachdem sie verrieben und in Wasser auf-
geschwemmt sind, bei gesunden Meerschweincher in groller Menge
unter die Haut spritzen kann, ohne daf aufler einer lokalen Eiterung
etwas eintritt. Tuberkulose Meerschweinchen werden dagegen schon
durch die Injektion von sehr geringen Mengen solcher aufgeschwemmten
Kulturen innerhalh kurzer Zeit getotet. Eine Dosis, welche eben nicht
mehr ausreicht, um das Tier zu toten, kann eine ausgedehnte
Nekrose der Haut im Bereich der Injektionsstelle bewirken. Bei
weiteren Verdiinnungen der Aufschwemmung bleiben die Tiere am
Leben und es tritt bei weiteren methodischen Injektionen (alle 2 bis
3 Tage) eine merkliche Besserung des Zustandes ein; ja die
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ulzerierende Impfwunde kam schlieflich zur Vernarbung, die ge-
schwollenen Lymphdriisen verkleinerten sich, der Ernihrungszustand
wird besser und der krankhafte Proze kommt zum Stillstand, voraus-
gesetzt, dafl er nicht bereits zu weit vorgeschritten oder das Tier
in seinem Kriiftezustand nicht allzusehr reduziert war.

Damit war die Grundlage fiir ein Heilverfahren gegen Tuber-
kulose gegeben.

Der praktischen Anwendung derartiger Aufschwemmungen von
abgetiteten Tuberkelbazillen stellte sich aber der Umstand entgegen,
daf an den Injektionsstellen die Tuberkelbazillen nieht resorbiert
wurden oder in anderer Weise verschwanden, sondern unverindert
lange Zeit liegen blieben und kleinere oder grifiere Eiterherde er-
zeugten. Der heilende Faktor mufl also eine losliche Substanz sein,
welche von den die Tuberkelbazillen umspiilenden Fliissigkeiten des
Korpers gewissermaflen ausgelaugt und ziemlich schnell in den Sifte-
strom itbergefiihrt wird, wihrend das, was eitererregend wirkt, an-
scheinend in den Tuberkelbazillen zuriickbleibt oder doch nur sehr
langsam in Lodsung geht.

Es gelang nun Koch, mit einer 40—50°/,igen Glyzerin-
losung die wirksame Substanz aus den Tuberkelbazillen heraus-
zuholen. Dieser Glyzerinextrakt aus den Reinkulturen der Tuberkel-
bazillen, das Tuberkulinum Kochii, stellt das Mittel dar, mit dem Koch
sein neues Heilverfahren gegen Tuberkulose ausiibte.

In den Glyzerinextrakt gehen aus den Tuberkelbazillen alle
iibrigen in 509/, Glyzerin loslichen Stoffe tiber: Mineralsalze,
fairbende Substanzen und andere unbekannte Extraktivstoffe. Da
diese Stoffe sich aber fiir den menschlichen Organismus indifferent
verhalten, so ist die Reinigung des Glyzerinextraktes nicht not-
wendig. Die wirksame Substanz selbst ist unloslich in absolutem
Alkohol wund wird durch diesen ausgefallt. Seiner chemischen
Konstitution nach hilt Koch in dieser Arbeit das Mittel fiir ein
Derivat von Eiweilkorpern, das aber nicht zur Gruppe der Tox-
albumine gehort, da es hohe Temperaturen vertrigt und im
Dialysator leicht und schnell durch die Membran geht. Uber die
feineren Vorgiinge, die sich bei der KEinwirkung des Mittels auf
tuberkuldse Gewebe abspielen, stellte Koch folgende Hypothese auf:
(Daf er eine Einwirkung auf die Tuberkelbazillen selbst ablehnt,
habe ich bereits angedeutet.) Die Tuberkelbazillen produzieren bei
ihrem Wachstum in den lebenden Geweben ebenso wie in den kiinst-
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lichen Kulturen gewisse Stoffe, welche die lebenden Elemente ihrer
Umgebung, die Zellen, in verschiedener Weise, und zwar nachteilig
beeinflussen. Darunter befindet sich ein Stoff, welcher in einer ge-
wissen Konzentration lebendes Protoplasma tétet und so verindert,
daB es in den von Weigert als Koagulationsnekrose bezeichneten
Zustand iibergefiihrt wird.

In dem nekrotisch gewordenen Gewebe findet der Bazillus
dann so ungiinstige Ernihrungsbedingungen, dafi er nicht weiter zu
wachsen vermag, unter Umstinden selbst schliefllich abstirbt. Auf
grofie Entfernung vermag der einzelne Bazillus Nekrose nicht zu
bewirken; denn sobald die Nekrose eine gewisse Ausdehnung erreicht
hat, nimmt das Wachstum des Bazillus und damit die Produktion
der nekrotisierenden Substanz ab und es tritt so eine Art von gegén-
seitiger Kompensation ein.

‘Wiirde man nun kiinstlich in der Umgebung des Bazillus den
Gehalt des Gewebes an nekrotisierender Substanz steigern, dann
wiirde sich die Nekrose auf eine griofiere Entfernung ausdehnen, und
es wiirden sich damit die Ernidhrungsverhiltnisse fiir den Bazillus
viel ungiinstiger gestalten, als dies gewdshnlich der Fall ist. Teils
wiirden alsdann die in groflerem Umfange nekrotisch gewordenen
Gewebe zerfallen, sich ablosen und, wo dies mdglich ist, die ein-
geschlossenen Bazillen mit fortreien und nach auflen befordern;
teils wiirden die Bazillen so weit in ihrer Vegetation gestort, daf
es viel eher zu einem Absterben derselben kommt, als dies unter
gewohnlichen Verhiltnissen geschieht. Gerade in dem Hervorrufen
solcher Verinderungen besteht wahrscheinlich die Wirkung des
Mittels, das infolge seines Gehalts an nekrotisierender Substanz die
Verhiltnisse in der Umgebung der Tuberkelbazillen schaffen kann,
in der Weise, wie es von Koch weiter ausgefiihrt ist.

In einer weiteren, vierten Mitteilung20) macht Koch genauere
Mitteilungen iiber die Herstellung und die chemische Natur des
Mittels.

An diese Mitteilungen Xochs kniipite sich eine sehr lebhafte
literarische Diskussion iiber das Wesen der wirksamen Substanz in
dem Mittel. Ich kann auf diese Fragen ausfithrlicher hier nicht
eingehen, da sie den Rahmen meiner Abhandlung erheblich iiber-
schreiten witrden. In der Ko hler’'schen Monographie: Tuberkulin
und Organismus?!) findet sich eine ausgezeichnete kritische Ubersicht
iiber diese Fragen (S. 9ff.).
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Nur einige wesentliche Punkte mogen beriicksichtigt werden.

Das Tuberkulin steht den Albumosen nach Koch am nichsten,
unterscheidet sich aber von diesen und besonders von den Toxalbuminen
durch seine Bestindigkeit gegeniiber hohen Temperaturen. Von den
Peptonen weicht es in mehrfacher Beziehung, namentlich durch die
Fillbarkeit durch Eisenazetat, ab.

Kiihne?)?) kam 1892 bei seinen Untersuchungen iiber das
wesentliche Prinzip des Tuberkulins zu dem Ergebnis: Die Tuberkulin-
substanz ist eine Albumose mit wesentlichen Abweichungen von den
Verdauungsalbumosen. Seine und andere Untersuchungen (Romer,
Buchner u. a.) scheinen die Ansicht, daf der Glyzerinextrakt aus
Tuberkelbazillenkulturen — Tuberkulin — ein echtes Bakterien-
toxin ist, stark zu erschiittern.

Dazu kam, daf Matthes und Krehl?) bei Tieren nach Ein-
verleibung von Deuteroalbumosen #hnliche Wirkungen konstatieren
konnten, wie man sie nach Injektion von Tuberkulin beobachtet.

Infolgedessen behauptet Matthes, dafl die Deuteroalbumosen,
die ohne jede spezifische bakterielle Tatigkeit aus Verdauungs-
albumosen dargestellt sind, sich in jhren Wirkungen sehr #hnlich
verhalten wie das Tuberkulin. Nach Matthes ist die Tuberkulin-
wirkung mindestens teilweise eine Albumosenwirkung. Da die.
Albumosen rein Huferlich und praktisch vor dem Tuberkulin Vor-
zlige haben, so will er das Tuberkulin durch Deuteroalbumosen
substituieren (Kohler).

Buchner?)erklirt die Tuberkulinwirkung fiir keine spezifische,
infolgedessen ist nach ihm das Mittel auch nicht imstande, eine
spezifische Tmmunitit gegen Tuberkulose zu schaffen. Er vermochte
ebenso wie Romer?) durch verschiedene Bakterienproteine #hnliche
Reaktionen zu erzeugen.

Ferner gelang es Winternitz,26) durch mehrere chemisch
einfache Korper (Krotontl, Silbernitrat usw.) nach subkutaner
Injektion derselben eine lokale Entziindung, Leukocytose und Tempe-
ratursteigerung hervorzurufen. Infolgedessen spricht Winternitz
sich gegen die spezifische Wirkung des Tuberkulins und der
Bakteriengifte iiberhaupt aus.

Danach hat, wie K6hleril) hervorhebt, die Frage ibre volle
Berechtigung, ob eine Reihe reizender Substanzen direkt Fieber zu
erzeugen imstande sei, so daf die Eiweifiderivate nicht erforderlich
wiren. Moglicherweise konnte es sich bei dem Auftreten von



Fieber auch um eine Sekundirwirkung handeln, infolge der Bildung
pyrogen wirkender, nicht assimilierbarer Eiweifkirper auf Grund
der Injektion reizender Stoffe. Ko hler ist geneigh mit Matthes
die Fieberwirkung des Tuberkulins zuriickzufithren auf eine Aus-
schwemmung pyrogener Stoffe in Gestalt der Albumosen, welche
nach den Versuchen von Matthes imstande sind, Fieber zu er-
zeugen.

Diesen Ausfiihrungen mufi man entgegenhalten, dafi das
Tuberkulin imstande ist, durch Einverleibung viel geringerer Dosen
Reaktionen auszulosen wie die Deuteroalbumosen. Einen weiteren
Stoff bekam die Matthes’sche Hypothese von der fiebererregenden
Wirkung der im tuberkulésen Gewebe aufgespeicherten und durch
das Tuberkulin ausgeschwemmten Albumosen durch die Versuche
von Preissich und Heim,2%) aus denen hervorgeht, dafi das Vor-
handensein von tuberkulisem Gewebe zur Auslosung einer Tuberkulin-
Reaktion nicht nétig ist, sondern dafi dieselbe dann schon erfolgen
kann, wenn Tuberkelbazillen in einer Membran eingeschlossen sind,
die die Osmose ermoglicht (Einschlieflen von Tuberkelbazillen in ein
Kollodiumséckehen und Einnghen in die Bauchhoble).

Kohler versucht die Klippe — nach meiner Ansicht nicht
ganz mit Glick — zu umgehen mit einer Hypothese Marmoreks.%)
Nach dieser ist das Tuberkulin nur ein vorbereitender Stoff, der die
in tuberkulosen Herden vorhandenen Tuberkelbazillen veranlafit, ein
von ihnen ganz verschiedenes Gift zu produzieren, das dann in das
Blut gelangt und die Fieberreaktion hervorruft. Handelt es sich
bereits um vorgeschrittene Tuberkulose, so ist der Korper bereits
derartig mit diesen Giftstoffen gesattigt, daf es zu einer Reaktion
nicht mehr kommt. XKihler kombiniert die Hypothese von Matthes
und Marmorek und nimmt nun ohne weiteres an, daff die von den
Tuberkelbazillen ausgeschiedenen Substanzen den Albumosen nahe
stehen, unter der Tuberkulineinwirkung ausgeschieden werden und
die Reaktion veranlassen. Kohler gibt diese schwache Stelle seiner
Anschauung, wie der Matthes’schen Hypothese iiberhaupt zu, indem
er selbst darauf aufmerksam macht, daf nicht selten Gesunde bei ver-
schieden hohen Dosen Tuberkulin reagieren, bei denen doch von
den fraglichen Ausschwemmungsvorgéingen keine Rede sein kann.
Er schrinkt dieses Zugestindnis allerdings wieder dadurch ein, daf
er meint, es konnen sehr wohl bei klinisch Gesunden Tuberkel-
bazillen im Organismus kursieren, die, ohne pathologische Ver

Birnbaum, Tuberkulin. 2



— 18

inderungen hervorzurufen, doch imstande sind, pyrogene Stoffe im
Sinne Marmoreks zu eliminieren; andererseits sei aber auch nach-
gewiesen, dafi die Wirmeregulierung auflerordentlich labil ist und
dafl es infolgedessen wohl miglich sei, daf die Temperatursteigerung
eine Folge der Reizung der wirmeregulierenden Zentren durch ein-
gefiihrte toxische Substanzen sei.

Dafl im anscheinend gesunden Kirper Tuberkelbazillen im
Organismus vorhanden sein kinnen, die nach Injektionen von Alt-
tuberkulin eine Reaktion auszulosen imstande sind, davon bin auch
ich nach meinen klinischen Erfahrungen fest iiberzeugt. Darauf
macht auch E. Neifier in seinem Referat auf der II. Versammlung
der Tuberkulose-Arzte aufmerksam.

Lowenstein und Rappoport?9) betrachten als Ursache der
Tuberkulin-Reaktion die Gift-Uberempfindlichkeit des tuberkultsen
Organismus.

v. Babes3) nimmt an, daf im tuberkuldsen Herd bereits
Tuberkulin vorhanden ist. Das neu zugefiihrte Tuberkulin summiert
sich dazu und beide losen die spezifische Reaktion aus (Additions-
theorie).

Wassermann und Bruck3l) kommen am Schiuf ihrer sehr
bemerkenswerten Studien iiber die Wirkung von Tuberkelbazillen-
praparaten auf den tuberkulds erkrankten Organismus zu folgenden
Schlufséitzen: Die spezifische Reaktion des tuberkulésen Organismus
tritt ein, weil das Tuberkelbazillenpriparat durch seinen Antikdrper
in das Gewebe hineingezogen wird und bei diesem Vorgange die
gewebseinschmelzenden Krifte des Organismus an dieser bestimmten
Stelle konzentriert werden. Die Abstumpfung tritt ein, weil durch
die Vorbehandlung mit Tuberkelbazillenpriparaten Antistoffe gegen
diese im freien Blute auftreten, welche durch vorheriges Abfangen
jene Priaparate hindern, in das tuberkulise Gewebe zu gelangen.
Um zu diesen Schilissen zu gelangen, wiesen sie zuerst nach, daf
in tuberkuldsen Organen Tuberkulin und Antituberkulin neben-
einander vorkommen. Das Tuberkulin entsteht hier #hnlich wie in
den Kulturen beim Zugrundegehen von Tuberkelbazillen in den
tuberkulosen Herden, wobei diese von den Zellen und Fliissigkeiten
des Organismus aufgelost und ausgelaugt werden. Dabei geht also
Tuberkulin in die umgebende Fliissigkeit iiber. Das Antituberkulin
wurde ebenfalls von ihnen nachgewiesen. Es wurde schon von vorn-
herein vermutet, da Untersuchungen von Wassermann und Citron?3?)
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gelehrt hatten, daf jeder zur Antikdrperbildung fihige Stoff an jeder
Stelle lebenden Gewebes, an der er sich befindet, Antikorper zu
bilden vermag. Sie debnten dann ihre Untersuchungen noch weiter
aus und fanden, daB bei einer grofien Zahl untersuchter, nicht
spezifisch vorbehandelter tuberkuldser Individuen in deren tuber-
kulésen Geweben Antikdrper gegen die Tuberkelbazillenpriparate
vorhanden sind.

Das Serum ist von diesen Stoffen frei. Injiziert man der-
artigen Personen ein Tuberkelbazillenpriparat, so mufl das Priparat
kraft seiner Aviditit zu seinem Antikorper an diesen herangehen.
Da dieser letztere im tuberkuldosen Gewebe seinen Sitz hat, so geht
deshalb das Tuberkelbazillenpriparat in das tuberkuldse Organ.
Die lokale Reaktion, die Einschmelzung des tuberkuldsen Gewebes,
fiihren sie darauf zuriick, daB bei der Vereinigung von Tuberkel-
bazillenpriparat und Antikorper die im Blute vorhandenen eiweif-
verdauenden Faktoren in dem tuberkulosen Gewebe konzentriert
werden, was sie noch weiter in ihrer Arbeit ausfithren. Die
Allgemeinreaktion, das Fieber, setzt sich nach Wassermann und
Bruck aus 2 Faktoren zusammen: 1. aus einer nicht spezifischen
Ursache, die allen Bakterienpraparaten gemeinschaftlich ist, indem
alle bei der Injektion Fieber erzeugen, und 2. aus einer direkten
Folgeerscheinung der spezifischen Wirkung der Tuberkelbazillen-
priparate auf das tuberkulése Gewebe, wobei losliche Verdauungs-
produkte entstehen, die resorbiert werden und Fieber erzeugen.
Sind die erwihnten Antikdrper bereits in das Blut iibergetreten,
so wird das etwa injizierte Tuberkulin ganz oder teilweise schon
im Blute vom Antituberkulin in Beschlag genommen. Damit mufl
dann auch die Reaktion ausbleiben, weil kein Tuberkulin an den
tuberkulosen Herd gelangt. Der giinstigste Fall fiir die Wirkung
des Tuberkulins ist demnach der, dafi nur im tuberkulésen Gewebe
Antituberkulin ist, im Blute aber iiberhaupt nicht; am ungiinstigsten
ist es, wenn das Blut mit den Antikérpern iiberladen ist. Diese
Anschauungen stimmen sehr gut mit praktischen Erfahrungen bei
der Tuberkulinbehandlung iiberein. Daraus erklidrt sich auch sehr
gut die Tatsache, daf man mit einer Tuberkulinkur hiufig nicht
zum Ziel kommt. Im Laufe der Behandlung kommt es mit grofier
‘Wahrscheinlichkeit zu einer massenhaften Bildung von Antituberkulin,
das sich auch in grofen Mengen im Blute findet. Unter diesen
Umstdanden kann dann das eingefiihrte Tuberkulin nicht bis zum

2*
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tuberkulosen Herd gelangen, da es im Blute abgefangen wird. An
dieser Antikorperbildung scheitert ja teilweise {iiberhaupt jede
lingere Zeit fortgesetzte Serumbehandlung und der Vorteil von
Heilsera bei akuten Krankheiten (Diphtherie) ist damit auch ge-
niigend erklirt. Die klinische Erfahrung spricht dafiir, dall nach
Abbruch der Serum- resp. Tuberkulinbehandlung diese Antikiorper
allm#hlich wieder ausgeschieden werden. Somitfindet diePetruschky-
sche Forderung einer Etappenbehandlung hierin eine gentigende
wissenschaftliche Erklirung.

‘Weil und Nakajama33) haben die Untersuchungen von
Wassermann und Bruck mnachgepriift und kommen zu dem
Resultat, da8 der Beweis des Gehalts von Antituberkulin im tuber-
kulosen Gewebe, dessen Vorhandensein ja nicht unmoglich wire,
durch die Versuche der beiden Autoren nicht erbracht ist. Sie
machen besonders auf den Widerspruch aufmerksam, dafi Tuberkulin
und Antituberkulin im tuberkulosen Gewebe nebenher vorkommen
sollen, ohne daf das Antituberkulin das Tuberkulin verankert,
wihrend das im Blute befindliche, riumlich entferntere Tuberkulin
von demselben Antituberkulin verankert werden soll. Die Tatsache,
daB nach lingeren Injektionen organischer und anderer Xorper
Antikorper gegen diese auftreten, wird natiirlich durch diese Ver-
suche nicht in Frage gestellt.

Schlieflich erwihne ich noch die Hypothese Ehrlichs3Y) iiber
das Zustandekommen der Tuberkulin-Reaktion, die nach meiner Ansicht
sehr viel fiir sich hat, da sie uns sehr gut erklirt, daB h#ufig die
Stirke der allgemeinen Tuberkulin-Reaktion umgekehrt proportional
ist der Ausbreitung des tuberkulésen Prozesses, und ferner auch die
auffallende Tatsache, daf hiufig Kranke mit sehr weit ausgedebnter
Tuberkulose trotz Nachweis von Tuberkelbazillen im Auswurf auch
auf groBe Dosen Tuberkulin nicht reagieren. Ehrlich nimmt einen
tuberkuldsen Herd an, in dem die Tuberkelbazillen das Tuberkulin
produzieren.

Dieses durchtrinkt diejenige Zellschicht, welche den tuber-
kulésen Herd unmittelbar umgibt. Auf diese Zellschicht folgt —
wie die Schale einer Zwiebel — eine zweite, vom Tuberkulin
weniger in Mitleidenschaft gezogene Zellschicht. SchlieBlich kommt
dann eine Zellschicht, welche zwar durch das vom tuberkuldsen
Herd gelieferte Tuberkulin in Mitleidenschaft gezogen, aber nicht
vollstindig durchtrinkt ist. Dem normalen Gewebe gegeniiber ist
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nun das Tuberkulin absolut unwirksam, ebenso wie dem hochgradig
tuberkuldsen, mit Tuberkulin vollstindig gesittigten gegeniiber. Die
Reaktion spielt sich in den Zellen ab, deren Widerstandsfihigkeit
durch das Tuberkulin, das dort ganz diffundiert ist, gebrochen ist,
die aber noch nicht, wie die dem tuberkulésen Herd am nichsten
anliegende Schicht, durch das dort erzeugte Tuberkulin gewisser-
mafBen immunisiert sind. Die Folge der lokalen Entziindung ist die
Erhohung der Kérpertemperatur.

Kohler!) 148t die Ehrlich’sche Hypothese mangels bio-
logischer Erklirungen nicht gelten. Von einer Proportionalitiit
zwischen Ausdehnung des tuberkuldsen Prozesses und der Stirke der
allgemeinen Reaktion kann man nach Kéhler nicht sprechen. Die
Reaktionslosigkeit des Organismus bei stark vorgeschrittener Tuber-
kulose auf Tuberkulin erklirt er durch Gewdhnung des Organismus
an das Gift, worunter er sich biologisch eine Herabsetzung der Gift-
sensibilitit der Zelle, eine Passivitit vorstellt, welche in einer
Hemmung der vital-energetischen Reaktionsfahigkeit der Zellen besteht.

Die Zelle ist eben nicht mehr imstande, auf Reize bestimmter
Art zu reagieren. Diese Tatsache aus der Zellular-Pathologie ist
ja von grofler Bedeutung auch bei der therapeutischen Anwendung
von Tuberkulinpriparaten. Hat die menschliche Zelle dieses
physiologische Vermdgen nicht, antwortet sie auf gewisse Reize,
speziell den Reiz des Tuberkulins nicht mehr, dann hat auch das
Heilverfahren keine Awussicht auf Erfolg. Hitte man diese physio-
logische Tatsache schon bei den ersten Heilverfahren mit dem
Koch’schen Mittel nach Bekanntmachung desselben mehr gewiirdigt,
dann wire ein derartiger plotzlicher Umschwung in der Tuberkulin-
frage nicht moglich gewesen.

Was die Angaben Kochs iiber den Heilungsverlauf der
Meerschweinchen-Tuberkulose noch Tuberkulin-Injektionen betrifft,
so haben spitere Arbeiten von Pfuhl®%) und Kitasato36) aus dem
Koch’schen Institut nachgewiesen, daff sich der Heilungsvorgang in
anderer Weise vollzieht, als Koch urspriinglich angegeben hatte.
Aus diesen Arbeiten geht hervor, daB mit Tuberkulin behandelte
Meerschweinchen nur linger — etwa die doppelte Zeit — am Leben
erhalten bleiben, als nicht behandelte Tiere. Dabei beobachtet man,
daB die nicht behandelten Tiere hauptsiichlich an einer Tuberkulose
der Unterleibsorgane sterben, wihrend die Lungentuberkulose wenig
vorgeschritten ist. Bei den tuberkulinisierten Tieren dagegen war
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die Tuberkulose der Impfstelle und der Unterleibsorgane entschieden
giinstig beeinflufit, wihrend der tuberkulose Prozef in den Lungen
derartig vorgeschritten war, dafi er fiir den tddlichen Awusgang
verantwortlich gemacht werden muBte. Anscheinend hatte das
Mittel auf die Lungentuberkulose der Meerschweinchen gar Kkeinen
Einfluf}.

Nachpriifungen von Baumgarten3?) haben iiberhaupt keine
Bestiatigung der Koch'schen Versuche ergeben. Baumgarten will
sogar eine direkt ungiinstige Beeinflussung des Mittels festgestellt
haben.

Auch die Hypothese Kochs iiber die feineren pathologisch-
anatomischen Vorginge an tuberkuldsen Herden nach Tuberkulin-
Injektionen ist nicht allgemein angenommen worden. So lehnt
inshesondere C. Spengler®) die Vermutung Kochs, da nach den
Injektionen die nekrotische Substanz um die Tuberkel herum
zunehme, ab. Nach ihm handelt es sich um eine spezifische, serts-
plastische Entziindung um den Herd herum (Kéhler).

Nach Donitz3%) bewirkt das Tuberkulin in der Umgebung
tuberkuloser Herde Blutfille, Blutstauung, Himorrhagien, Odem,
Ansammlung vonLeukocyten usw. Alle diese Vorginge charakterisieren
sich im Verein mit dem gleichzeitig vorhandenen Fieber als Ent-
ziindungserscheinungen. Der Grad der Entziindung richtet sich
nach D6nitz nach der Menge des injizierten Tuberkulins.

Gegen diese Anschauung von Do6nitz macht Kéhler!?) mit
Recht gewisse Einwinde. Insbesondere weist er die Angabe zuriick,
daf die Schwere der Entzindung sich nach der Menge des Tuber-
kulins richte. Das wird jeder zugeben miissen, der sich lingere
Zeit hindurch mit diagnostischer und therapeutischer Tuberkulin-
anwendung beschiftigt hat. Kohler bringt weiterhin eine ausfiihr-
liche Besprechung der Arbeiten und Diskussionen, die sich mit den
pathologisch-anatomischen Ver#inderungen, welche das Tuberkulin
im Organismus hervorruft, beschiftigen.

Eine besondere Beachtung verdienen dabei die Angaben
Zieglers.t%) Er fand nach Tuberkulin-Injektionen Entziindungen
in der Umgebung des Tuberkels oder zwischen den Tuberkeln, wobei
es zu einer stirkeren Durchfeuchtung des Gewebes, Abscheidung von
Fibrin und Ansammiung von Leukocyten kommt. Diese Entziindung
kann unter ungiinstigen Umstinden dazu fithren, daf es zu einer
Verflissigung resp. Vereiterung des Gewebes in der Umgebung des
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Tuberkels kommt, was natiirlich unter Umstéinden fiir den mensch-
lichen Organismus schidliche Folgen haben kann (siehe Tuberkulin-
gefahren). Auch der Tuberkel wird stirker durchfeuchtet, zahlreiche
Leukocyten konnen in ihn eindringen. Die Zerstorung des Tuberkels
kann dann entweder erfolgen durch Zerfall desselben oder durch
Einkapselung. Etwas fiir Tuberkulin Spezifisches haben jedoch diese
Verinderungen nach Ziegler mnicht. Sie finden sich, wenn auch
schwicher angedeutet, bei Tuberkuloseformen, die nicht mit Tuber-
kulin behandelt wurden.

Die anatomischen Verinderungen nach Tuberkulinanwendung
faBt Kohlerlly in folgendem zusammen: Durch die Einwirkung des
Tuberkulins werden in der Umgebung der Tuberkel und sekundir
in den Tuberkeln selbst Verinderungen hervorgerufen, welche in
derselben Weise auch sonst vorkommen, also einer pathologisch-
physiologischer Norm entsprechen, aber bei Nichtbehandelten sich
langsamer und allméhlicher vollziehen, bei der Tuberkulinbehandlung
dagegen rascher und energischer verlaufen.

Es liegt nahe, bei der Erorterung der pathologisch-anatomischen
Verinderungen an tuberkuldosen Geweben auch der sog. Tuberkulin-
gefahren zu gedenken.

Schon bald nach den ersten Mitteilungen Kochs berichteten
hauptsdchlich pathologische Anatomen iiber Propagation, Ver-
schlimmerung tuberkuloser Affektionen und sogar Todesfille nach
Tuberkulin-Injektionen. Insbesondere waren es Virchow, Ziegler,
Heubner u. a., die solche Fille mitteilten. Derartige Fille sollen
so entstehen, daf das in der Umgebung der Tuberkel infolge Tuber-
kulineinwirkung erweichte Gewebe, wie auch die erweichten Tuberkel
selbst zerfallen und daf bei diesem Zerfall Tuberkelbazillen in die
Lymph- und Blutbahn gelangen kénnen.

Dafi die von Virchow gegen das Tuberkulin inaugurierte
Propaganda iibertriecben war, steht heute wohl allgemein fest.
Immerhin hat diese Ansicht Virchows sehr dazu beigetragen, dafl
das Tuberkulin in MiBkredit kam, und auch heute noch wird einem
hiufig von Leuten, die sich gegen Tuberkulinanwendung ablehnend
verhalten, mit seltener und immer wiederkehrender Beharrlichkeit
die Ansicht Virchows entgegengehalten. Und doch sind auch
des grofien Pathologen Lehren und Ansichten nicht frei von Irr-
tiimern geblieben. Es mul wohl auf Grund des vorliegenden
Materials zugegeben werden, dafi im Beginn der Tuberkulindira, wo
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man mit verzeihlichem Enthusiasmus simtliche Tuberkulése — am
hiufigsten wohl die schwersten Fidlle — mit Tuberkulin behandelte,
derartige unangenehme Nebenwirkungen resp. iible Folgen auf-
getreten sind. Jedenfalls ist es Tatsache, dafl in spiterer Zeit, wo
man sich mehr und mehr die Koch’schen Prinzipien und Vorschriften
fir eine sachgemile Tuberkulinanwendung zu eigen machte, diese
Zufille immer seltener wurden und schlieflich wohl gaflz aufhorten.
Petruschky3) betont, daf eine Mobilisierung der Tuberkelbazillen
durch Tuberkulin niemals zu ftirchten ist; er hat in 13 Jahren nicht
einen einzigen derartigen Fall erlebt bei vielen Tausenden von
Tuberkulineinspritzungen. So betont auch E. Neifiert!) auf der
II. Versammlung der Tuberkulose-Arzte am 24.—26. November 1904,
daf in dem Jahre keine Fille mitgeteilt sind, die weitgehende
Schliisse zuungunsten des Tuberkulins erlaubten. Und wie grof
ist dabei die Zahl der in deutschen und anderen Lindern in
Krankenh#usern, Heilstitten, Beobachtungsstationen usw. gemachten
Tuberkulin-Injektionen. Bei der grofilen Menge von Tuberkulin-
Impfungen hitte sich dann ja auch die Zahl der Fille von akutef
Miliartuberkulose steigern miissen, was tatsichlich nicht der Fall
ist. Natiirlich wird jemand, der mit stetiger Abneigung das Tuber-
kulin anwendet, auch alles mogliche bei seinen Fillen zuungunsten
des Tuberkulins berausfinden kénnen.

Fiir den, der sich mit Tulerkulinbehandlung objektiv metho-
disch und jahrelang beschiiftigt hat, dringt sich immer wieder der
Gedanke auf, dafl derartige Berichte iibertrieben oder falsch ge-
deutet sind. Im Koch’schen Institut sind, soweit mir bekannt ist,
Tausende von Tuberkulin-Injektionen ohne jeglichen Schaden gemacht
worden. Dasselbe kann ich vom grofien Tuberkulosematerial des
Stettiner Stadt-Krankenhauses, das mir teils aus personlicher KEr-
fabrung, teils nach Bericht zur Verfiigung steht, behaupten.

Ebenso kenne ich keinen Fall von Tuberkulose, den ich
wihrend meiner hiesigen Titigkeit mit Tuberkulin behandelt habe,
der eine ausgesprochene Wendung zum Schlechteren nach der
Tuberkulinbehandlung genommen hitte. Eine unbedingte Voraus-
setzung fiir die Vermeidung ungiinstiger Neben- und Folgeerscheinungen
nach Tuberkulinanwendung ist allerdings die Forderung, dafl man
sich vorher mit der ganzen Tuberkulinfrage — am besten aus eigener
Anschauung unter geeigneter Anleitung — vertraut gemacht hat.
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Auf die Kklinischen Erscheinungen und die klinische Bedeutung
der diagnostischen Tuberkulin-Reaktion, sowie auf die Methodik der
diagnostischen und therapeutischen Anwendung des alten Tuberkulins
komme ich im speziellen Teil meiner Arbeit ausfiihrlicher zurtick.
Es eritbrigt, noch auf die weitere Geschichte der Tuberkulinpriparate
und auf einige weitere Punkte einzugehen.

In einer spiter verdffentlichten Mitteilung (April 1897) be-
richtete Koch#? tiber neue Tuberkulinpriiparate, von denen nament-
lich ein Priparat (T. Ry die Fidhigkeit besitzen soll, gegen die
tuberkuldse Infektion direkt zu immunisieren. Koch versuchte zuerst
diese Immunitit dadurch zu erreichen, dafl er abgetdtete Tuberkel-
bazillen bei Tieren subkutan oder intraperitoneal injizierte. Aber
die subkutan injizierten Tuberkelbazillen verursachten Eiterungen
und die Resorption war eine HuBlerst mangelhafte; auch die intra-
peritoneale Verimpfung hatte allerlei unangenehme Folgeerscheinungen.
Koch ging deshalb dazu iiber, die bakteriell immunisierenden Sub-
stanzen der Tuberkelbazillen durch Verarbeitung der Bazillen zu
erhalten. Die Tuberkelbazillen besitzen eine Hille von Fetten resp.
‘Wachsarten, wodurch sie gegen chemische und physikalische Be-
handlungsmethoden ziemlich widerstandsfihig sind und woraus sich
auch die schwere Resorbierbarkeit der Bazillen erklirt. Koch ist
es nun gelungen, diese Hiille zu sprengen und die Tuberkelbazillen
gewissermafien aufzuschliefen. Er ging dabei folgendermafien vor.
Die lebenden Kulturen wurden gut getrocknet und dann ohne irgend
welchen Zusatz im Achatmdrser mit einem Achatpistill verarbeitet,
bis man in dem so erhaltenen feinen Pulver intakte Bazillen weder
mikroskopisch noch durch das Tierexperiment nachweisen Xkonnte.
Diese fein zerriehenen Bazillen wurden dann mit Wasser auf-
geschwemmt und die Aufschwemmungen zentrifugiert. Dabei ent-
stand eine klare, schwach gelbgefirbte Flissigkeit und ein weiler
Bodensatz. Letzterer wurde wieder getrocknet, dann im Morser
verarbeitet, mit Wasser versetzt und zentrifugiert. —Nach mehr-
fachem Wiederholen dieser Prozedur gelang es, die Gesamtmenge
der Bazillen in eine Reihe leicht opaleszierender Liosungen iiberzu-
fithren, welche unter sich alle vollstindig gleichartiz waren bis auf
-die zuerst erhaltene gelbgefiirbte Lisung. Die letztere, welche Xoch
als T. O. bezeichnete, enthiilt die loslichen und toxischen Bestand-
teile der Bazillen, steht also in ihren Eigenschaften dem gewdhn-
lichen Tuberkulin (alt) sehr nahe, wihrend alle tibrigen Fliissigkeiten
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die unléslichen Bazillenbestandteile, von Koch mit T. R. bezeichnet,
in #uflerst feiner, emulsionsartiger Verteilung enthielten. Dieses
T. R. ist das so bezeichnete Neutuberkulin Koch. Das T. R. wird
wie* das alte Tuberkulin von den Farbwerken vorm. Meister,
Lucius & Briining in Hochst a. M. hergestellt. Die Fliissigkeit
ist zum Schutze vor Zersetzung mit einem Zusatz von 20°/, Glyzerin
versehen.

Das neue Tuberkulin Koch (T. R.) enthilt in 1 ecem 10 mg
feste Substanz; 1 cem Losung kostet 8,50 M.

Uber die Herstellung der Verdiinnungen und den Modus der
Injektionen bei seiner therapeutischen Anwendung — und nur diese
kommt bei dem Mittel in Betracht — werde ich im speziellen Teil
genauere Angaben machen.

Hervorgehoben soll noch einmal werden, dafi es sich beim
T. R. um eine Bakterienimmunitit handelt im Gegensatz zur
Toxinimmunit#t des alten Tuberkulins. Koch selbst ist es gelungen,
durch Einverleibung moglichst grofer Dosen T. R. Meerschweinchen
vollkommen zu immunisieren, so daf§ sie wiederholte Impfungen mit
virulenten Kulturen ertragen haben, ohne infiziert zu werden. Er
hat ferner tuberkulds infizierte Meerschweinchen durch eine méglichst
frithzeitig eingeleitete Behandlung geheilt oder wenigstens gebessert,
indem ausnahmslos mehr oder weniger weit vorgeschrittene regressive
Verinderungen an den beim Beginn der Behandlung bereits tuberkulds
gewesenen Organen gefunden wurden. Auch beim Menschen hat
Koch das neue Priparat in einer grofien Anzahl geeigneter Fille
(keine Mischinfektion, keine Komplikation, beginnende tuberkuldse
Erkrankung) eine bedeutende Besserung — er vermeidet das Wort
Heilung wegen zu kurzer Beobachtung — erreichen kénnen. Un-
angenehme Nebenwirkungen oder iible Folgen hat er bei Anwendung
dieses Mittels mnicht erlebt. Baumgarten) und Huber,4) welche
die Koch’schen tierexperimentellen Untersuchungen kontroilierten,
konnten die von Koch angegebenen giinstigen Einwirkungen des
T. R. auf tuberkulése Meerschweinchen und Kaninchen nicht bestiitigen.
Baumgarten restimiert: Kleine Dosen bringen keinen Vorteil, und
je grofer man die Dosen nimmt, um so griofer wird der Nachteil.
Doch sind diese Versuche von mehreren als nicht ganz einwand-
frei zuriickgewiesen (Petruschky,*®) Beck,*) Stribe).t?)

Strobe trat besonders der Auffassung Baumgartens entgegen,
daff die gesteigerten entziindlichen Erscheinungen an tuberkulésen
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Organen nach T. R.-Injektionen schon an und fiir sich ohne weiteres
fiir den Ausdruck eines maligneren Verlaufs der Tuberkulose an-
gesehen werden miissen. Strobe hilt es sogar filr wahrscheinlich,
dafi gerade die durch das T. R. hervorgerufenen reaktiven ent-
ziindlichen Erscheinungen in den Kiorpergeweben es sind, welche mit
Schuld an der daselbst erfolgenden Abschwichung der Tuberkel-
bazillen -tragen. Aufgabe sachgemiifier Behandlung ist es, die ent-
ziindliche Phase in den richtigen Grenzen zu halten.

Auch iiber die therapeutische Wirkung des Mittels gehen die
Ansichten sehr auseinander. Spengler 8 E. Neifer,4%) Baudach,?)
Gotsch?) u. a. haben gute Erfolge gesehen. Neifler verwendet
das T. R., wenn das alte Tuberkulin wegen unsicherer Temperatur,
leichter Fiebersteigerungen usw. nicht anwendbar ist oder um sonst
geeignete Fille mit tuberkulosem Fieber oder subfebriler Temperatur
filr eine spiter vorzunehmende Behandlung mit Alttuberkulin zu
entfiebern. In einigen Fillen, in denen villig normale Temperatur
nicht zu erzielen war und der Fall doch nicht ungiinstig und fiir
Tuberkulinisierung geeignet erschien, hat derselbe Autor das T. R,
auch weiter zur spezifischen Kur benutzt und in mehreren Fillen,
speziell von Bauchfell-, Blasen-, Nieren- und auch Lungentuberkulose,
mit augenscheinlichem Erfolg. Auf die ausgezeichneten Resultate
v. Hippels'¥) bei der Tuberkulose des Auges habe ich bereits im
Eingang meiner Arbeit hingewiesen.

Uber die Wirkung des neuen Tuberkulins (T. R.) auf Gewebe-
und Tuberkelbazillen hat Strobe??) ausgedehnte experimentelle
Untersuchungen angestellt.

Bei seinen Heilversuchen mit T. R. an tuberkulds infizierten
Meerschweinchen ist es Strobe nicht gelungen, durch die T. R.-
Behandlung auch nur annihernd einen Zustand hervorzurufen,
welcher in anatomischer und bakteriologischer Hinsicht als eine
Heilung der Tuberkulose bezeichnet werden konnte. Durch Impf-
experimente, welche Strobe mit verschiedenen Organteilen der mit
T. R. behandelten Tiere an Meerschweinchen ausfiihrte, konnte er
nachweisen, daf die tuberkulésen Produkte der mit T. R. behandelten
Tiere noch lebens- und infektionsfihige Tuberkelbazillen enthielten.

Dabei ergab sich aber doch die wichtige Tatsache, dafi diese
Bazillen durch die Einwirkung des T. R. insofern eine Abschwichung
ihrer Virulenz erlitten hatten, als die’ durch Verimpfung von
Organteilen mit T. R. behandelter Tiere hervorgerufene Tuberkulose
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einen auflerordentlich langsamen Verlauf nahm. Striébe erblickt
hierin mit Recht einen bedeutsamen Effekt der T. R.-Behandlung,
der im Sinne einer Heilwirkung zu deuten ist. Er beobachtete bei
seinen experimentellen Studien zwei Phasen in der Wirkung des
T. R. auf tuberkulose Organe; die erste Phase ist gekennzeichnet
durch entziindliche und proliferative Prozesse in den tuberkuldsen
Herden, die zweite Phase ist gekennzeichnet durch Riickbildungs-
prozesse im tuberkulosen Gewebe und regenerative Titigkeit der
Organparenchyme (siehe unten).

Will man den Nutzen und die Resultate dieser Versuche auf
den Menschen iibertragen, so darf man natiirlich nicht vergessen,
dafi die Tuberkulose der Meerschweinchen infolge auflerordentlicher
Empfinglichkeit dieser Tiere fiir Tuberkulose einen rapiden Verlauf
nimmt. Darin wird ja meines Erachtens gerade in der Tuberkulin-
frage so viel gesiindigt, da man ohne -weiteres derartige Tier-
experimente auf den Menschen iibertragt.

Als eine weitere unter dem Einfluf des T. R. zustande
kommende Heilwirkung betrachtet Strobe auch die Schliefung und
Vernarbung der grofien Ulcera an den Impfstellen und die Ver-
breiterung der interstitiellen Bindegewebsziige bei den behandelten
Tieren.

Spiaterhin geht nach Strobe diese Volumsvermehrung des
interstitiellen Bindegewebes offenbar zuriick und es tritt die auch
von Koch-in seinem anatomischen Berichte erwihnte narbige Re-
- traktion und Schrumpfung ein. Die entziindlichen Erscheinungen
an den tuberkuldsen Organen der mit T. R. behandelten Tiere sind nach
Strobe entschieden geringer als beim alten Tuberkulin, so da die
Gefahr der Verschleppung von Tuberkelbazillen mit dem verstirkten
Lymphstrom aus den entziindlich aufgelockerten Geweben bei dem
T. R. weniger in Betracht kommt.

Die Immunisierungsversuche Strobes an Meerschweinchen
fielen negativ aus. Alle mit T. R. vorbehandelten und nachher mit
Tuberkelbazillen geimpften Tiere zeigten bei der Sektion Allgemein-
tuberkulose von weitester Verbreitung und schwerster Form. Somit
stehen die Ergebnisse seiner Immunisierungsversuche zu denjenigen
Kochs in direktem Gegensatz. Der Schliissel dieses Riitsels liegt
nach Strobe vielleicht im T. R. selbst begriindet. Vielleicht hatte
das von Koch in seinem eigenen Laboratorium hergestellte Priparat
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wirksamere Prinzipien als das spiter fabrikmifig hergestellte

Praparat.

Bald nach der Strobe’schen Mitteilung erschien eine Arbeit
von Beck,) die sich mit demselben Gegenstande beschiiftigte.

Beck erzielte mit T. R. bei Meerschweinchentuberkulose eine
sehr giinstige Beeinflussung des Krankheitsprozesses. Den Beweis
fiir eine tatsichliche definitive Ausheilung der experimentellen Meer-
schweinchentuberkulose mit vollstindiger Abtotung der Tuberkel-
bazillen hat er jedoch nicht erbracht. Andererseits kann man auch
aus den anderen dort verdffentlichten Experimenten eine prophy-
laktisch immunisiecrende Wirkung des T. R. nicht sicher annehmen
(Strobe).

Von den iibrigen dasselbe Thema behandelnden Arbeiten er-
wihne ich noch die experimentellen Untersuchungen Schiecks.t?)
Schieck stellte sich die Aufgabe, die Wirkung des T. R. auch auf
experimentellem Wege an kiinstlich hervorgerufener Iris- und Korneal-
tuberkulose zu priifen, um zu sehen, ob die an Tieren hervorgerufenen
Krankheitsprozesse in shnlicher Weise wie die menschliche Iris-
tuberkulose in seinen klinischen Fillen durch die Injektion beeinflufit
werden. FEr kommt zu folgenden Schlufsitzen:

I. Eine immunisierende Wirkung des T. R. existiert nicht.

II. Das Tuberkulin T. R. ist nicht imstande, in jedem Falle von
experimenteller Korneal- oder Iristuberkulose des Kaninchens
eine Heilung herbeizufiihren.

III. Jedenfalls verlaufen aber auch die mit T. R. behandelten Tuber- -
kulosen nicht maligner als die nicht behandelten.

IV. Das Studium der Tuberkulinwirkung am Kaninchenauge kann
kein vollig exaktes sein, da auch ohne Tuberkulin sichere
Heilungen vorkommen, und zwar meistens begiinstigt durch Er-
nihrungsstorungen des vorderen Bulbusabschunittes infolge von
Seclusio und Ocelusio pupillae.

Schieck fihrt dann weiter fort: Vergleichen wir die durch
das Studium der Tuberkulinwirkung bei menschlicher Iristuberkulose
gewonnene Beobachtung, dal das Mittel von dem grofiten Werte ist,
mit dem unsicheren Resultate des Tierexperiments, so stehen wir
vor einem auf den ersten Blick vielleicht ritselhaften Widerspruche.
Diese sichtbare Differenz erklirt Schieck in folgendem:

Bei dem Prozesse, den wir als Iristuberkulose am Menschen
kennen lernen, handelt es sich um eine zumeist schleichende Ent-
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ziindung endogenen Ursprungs unter Neubildung von kleinen oder
groferen Knotchen innerhalb des Irisgewebes selbst mit spirlichem
Bazillengehalt, wiihrend die experimentelle Iristuberkulose von Bazillen-
haufen ausgeht, die entweder frei auf der Irisfliche oder in kiinstlich
geschaffenen Verletzungen der Iris liegen. Wie von allen Seiten
bestitigt wird, besteht aber die Wirkung des Tuberkulins nicht in
der Totung der Bazillen, sondern in der Anregung des die Tuberkel
umgebenden Gewebes zur Reaktion gegeniiber den Herden und An-
bildung von Narbengewebe nach vorausgegangener Exsudation in die
Neubildungen hinein. Einer grofen Menge von Bazillen gegeniiber,
die anfanglich auflerhalb des Gewebes liegt und, wie ich mehrfach
konstatieren konnte, nur von einem zellenreichen, aber bindegewebs-
armen Gewebe umwuchert wird, zum Teil ohne daf die Zoogloea-
klumpen sich auflosen, wird daher das Mittel nur wenig ausrichten
konnen; in dem innerhalb der bindegewebsreichen Iris entstehenden,
noch dazu bazillenarmen menschlichen Tuberkel findet das Tuberkulin
aber die denkbar giinstigsten Bedingungen fir den Erfolg seiner
Wirkung. Diese Erwigungen Schiecks diirften sich auch auf die
iibrigen Impftuberkuloseformen in gewisser Weise anwenden lassen.

An dieser Stelle erwihne ich schliefllich beildufiz, dafi nach
Sahli?0) die therapeutische Wirkung des Tuberkulins nur eine sog.
aktiv immunisatorische Wirkung ist; sie soll auf einer allgemeinen,
durch Einverleibung langsam gesteigerter Tuberkulindosen erzielten
Unempfindlichmachung des Organismus gegen das chemische Tuber-
kulingift, auf einer Giftfestigung beruhen.

Damit verlasse ich das Neutuberkulin T. R. und wende mich zu
der letzten Arbeit Kochs®) nach dieser Richtung hin: Uber die
Agglutination der Tuberkelbazillen und iiber die Verwertung dieser
Agglutination. Dabei bemerke ich, dafl ich in den letzten Jahren Ver-
suche iiber die Agglutination des Blutserums Tuberkuldser nicht mehr
gemacht habe, mich aber frither hiufig genug von der Richtigkeit der
Koch’schen Angaben zu liberzeugen Gelegenheit gehabt habe.
Koch ging von der bekannten Beobachtung aus, daf das Blutserum
von Menschen, welche an Typhus, Cholera u. a. erkrankt waren,
auf die Typhus- und Choleraerreger agglutinierend einwirkt. Der
Gedanke lag nahe, ob nicht auch das Blutserum tuberkuloser Individuen
ein derartiges agglutinierendes Vermogen auf Tuberkelbazillen besitze
und ob man nicht im positiven Falle ein diagnostisches Reagens auf
Tuberkulose damit gewinnen konne. Die Schwierigkeit derartiger
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Untersuchungen war nun darin begriindet, daf die Tuberkelbazillen
in ihren Kulturen kompakte Massen bilden, also gleichsam bereits
agglutiniert sind. Arloing wund Courmont®) umgingen diese
Schwierigkeit, indem sie homogene Tuberkelbazillenkulturen her-
stellten. Da indessen die Herstellung derartiger homogener Tuberkel-
bazillen mit erheblichen Schwierigkeiten verbunden, manchmal sogar
unmoglich ist, so ersann Koch folgendes nicht schwieriges Verfahren
zur Herstellung eines geeigneten Testohjektes fiir die Agglutinations-
probe. Als Ausgangsmaterial dienen =zerriebene Tuberkelbazillen,
welche in Glischen abgegeben werden, welche 0,1 g zerriebene
Tuberkelbazillen enthalten. Eine abgewogene Menge, z. B. 0,05 g
oder 0,02 g, wird mit Karbol-Kochsalzlésung (0,59/,ige Karholsiure
und 0,89/,ige Kochsalzlosung durch mehrfaches Filtrieren von allen
Triibungen befreit) im Morser sorgfiltiz zerriecben und gemischt,
zuerst mit wenigen Tropfen, dann allmghlich mit mehr Flissigkeit
bis zum Verhiltnis von 1:100. Dann wird 6 Minuten mit einer
Handzentrifuge zentrifugiert, vom Bodensatz abgegossen und mit
Karbol-Kochsalzlésung nochmals 10 fach, d. h. auf 1:1000 verdiinnt.
In dieser Verdiinnung 146t sich die Fliissigkeit im Eisschrank etwa
2 Wochen konservieren. Zum Gebrauch wird nach Bedarf genommen
und wieder mit Karbol-Kochsalzlosung 10fach verdiinnt, so daf die
fertige Testfliissigkeit eine zehntausendfache Verdiinnung oder viel-
mehr Aufschwemmung der staubformigen Tuberkelbazillen bildet.
Die Flissigkeit hat das Aussehen von Wasser und zeigt nur eine
Spur von Opaleszenz. Bei Benutzung dieser Testfliissigkeit ergab
sich nun die auffallende Tatsache, daf viele sicher Tuberkulose,
besonders aber sehr vorgeschrittene Tuberkulose gar keine oder nur
sehr geringe Mengen von Agglutininen im Blute beherbergten. Damit
war die vermutete Annahme, auf diese Weise ein diagnostisches
Mittel bei Tuberkulose zu gewinnen, hinfillig geworden.

Koch machte nun folgende Uberlegung: Wir miissen in den
Agglutininen Schutzstoffe annehmen, welche durch das Uberstehen
einer Krankheit erzeugt werden konnen, welche aber gerade durch
die Infektionserreger selbst oder deren Toxine aufgebraucht werden.
Man mufi deshalb in dem Vorbandensein von Agglutininen im
menschlichen Blutserum bei Tuberkuldsen ein diagnostisches Merkmal
ftir das Vorhandensein von Schutz- oder Immunstoffen gegen die
Tuberkelbazillen erblicken. Die Messung des Agglutinationsgrades
vom Blutserum tuberkuloser Individuen bildet demnach eine Wert-



bestimmung fiir die Menge der im Blute vorhandenen Schutzstoffe,
d. h. also fiir den Immunititsgrad.

Es gelang Koch nun nicht, mit Alt- oder besonders mit
Neutuberkulin-Injektionen das' Agglutinationsvermigen des Blut-
serums tuberkuloser Individuen in der gewiinschten Weise zu steigern.
Diese Tatsache fiihrte Koch darauf zuriick, daf das T. R. nur
einen Teil des Bazillenkorpers enthalte; die loslichen toxischen und
infolgedessen die Reaktion auslosenden Bestandteile der Bazillen sind
ja, wie oben auseinandergesetzt, sorgfiltig bei der Herstellung des
T. R. entfernt. Aber gerade diesen Stoffen schiebt Koch eine
wichtige Rolle bei der Bildlung der Agglutinine zu.

Aus diesen Uberlegungen heraus kam Koch zu der Empfehlung
eines neuen Priparates (28. November 1901), das die gesamte Leibes-
substanz der Tuberkelbazillen in geeigneter Form enthilt. Er be-
zeichnete dieses Priparat, tber das mir keine personlichen Er-
fahrungen zu Gebote stehen, als Neutuberkulin (Bazillenemulsion).

Es handelt sich bei diesem Priaparat um eine Aufschwemmung
pulverisierter Tuberkelbazillen in Wasser mit Zusatz gleicher Teile
Glyzerin. 1 cem des Priparats enthilt 5 mg der pulverisierten
Tuberkelbazillen. Was die Art der Anwendung und die Herstellung
der Verdiinnung anbetrifft, so verweise ich auf die Originalarbeit.
Auch die Hochster Farbwerke bringen eine ausfiihrliche Uber-
sicht der verschiedenen Tuberkulinpriparate mit genauer Angabe
ihrer Anwendung. Nach mir personlich von Assistenten der
hiesigen Augenklinik gemachten Mitteilungen hat das Neutuberkulin
(Bazillenemulsion) keine Vorziige vor dem Neutuberkulin T. R. Es
hat im Gegenteil den Nachteil, daf schon nach ganz geringen Dosen
sehr leicht unregelmifige Temperatursteigerungen auftreten.

Damit verlasse ich die Geschichte der Entwickelung der Tuber-
kulinpridparate und ihrer Aufnahme und Beurteilung in der wissen-
schaftlichen Welt. Dabei bin ich mir wohl bewnft, das Thema nicht
in erschopfender Weise behandelt zu haben, das wiirde dem Rahmen
und der Awusdehnung dieser Arbeit nicht entsprechen. Immerhin
bin ich auf alle wichtigen Fragen doch so weit eingegangen, daf
derjenige, der zum erstenmal an die Tuberkulinfrage herantreten
will, in ausreichender Weise alles das findet, was fiir die Wiirdigung
des fraglichen Gegenstandes eine wunerlifiliche Vorbedingung ist.
Obne eine eingehende Beschiftigung mit diesen Grundziigen der Tuber-
kulinfrage dtirfte die praktische Anwendung der Tuberkulinpriparate
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stets einen handwerksmifigen, unwissenschaftlichen Charakter be-
halten. Derjenige, welcher sich noch eingehender mit einzelnen
Punkten der Tuberkulinfrage beschiiftigen will, findet alles dazu
Erforderliche in dem von mir mdglichst ausfithrlich angegebenen
Literaturverzeichnis.

In der gynikologischen Fachliteratur und jhren Grenzgebieten
finden sich iiber den diagnostischen resp. therapeutischen Wert der
Tuberkuline nur sehr spirliche Mittetlungen und die hier nieder-
gelegten Erfahrungen mit Tuberkulin-Injektionen beziehen sich zu-
meist auf Tuberkulose des Peritoneums, der Blase, der Nieren, wihrend
iber die Tuberkulinanwendung bei der eigentlichen Genitaltuberkulose
so gut wie nichts bekannt geworden ist. In der mir zuginglich
gewordenen Literatur finde ich iiber diesen Gegenstand folgendes:
Die ersten Mitteilungen finden sich in den amtlichen Berichten %)
iiber die Wirksamkeit des Koch’schen Heilmittels gegen Tuberkulose
aus der Berliner (Olshausen) und Bonner (Fritsch) Frauenklinik.

Olshausen kommt am Ende seines Berichtes zu folgenden
Schlufifolgerungen: ,Bei Ascites von Tuberkulose des Bauchfells trat
unter erheblicher allgemeiner und auch ortlicher Reaktion eine ganz
auffallige Verminderung der angesammelten Flissigkeit in ziemlich
kurzer Zeit ein.“ Bei seinen andern Fillen handelte es sich um
Lungentuberkulose in der Graviditit resp. im Wochenbett. Einen
erkennbaren Einfluf des Tuberkulins konnte er nicht konstatieren.

Fritsch gibt an derselben Stelle sehr ausfithrliche Mitteilungen
iiber den diagnostischen und auch therapeutischen Wert des alten
Tuberkulins. TUber die diagnostische Bedeutung des Tuberkulins bei
Bauchfelltuberkulose sagt Fritsch folgendes: ,Es kommen Fille
von Bauchwassersucht vor, deren Grund nicht leicht festzustellen
ist. Hat man eine Herz-, Leber- oder Nierenkrankheit ausgeschlossen,
so schwankt die Diagnose zwischen Krebserkrankung oder Tuber-
kulose. Beim Krebs, der meist von den Eiersticken ausgeht, kann
die Masse des vorhandenen Wassers so grof, die Krebsgeschwulst
so klein sein, daf der untersuchende Arzt nur allein die Wasser-
ansammlung, dagegen nicht eine Hirte oder Geschwulst im Bauche
nachweisen kann. Bei tuberkuléser Bauchwassersucht fehlt wie beim
Krebs mitunter jede fiihlbare Geschwulst. Aber es konnen auch
Verhéirtungen des Netzes, des wandstindigen Bauchfells oder des
Darmiiberzuges denselben Tatbestand geben wie bei einer Kkrebsigen
Erkrankung des Bauchfells,. Da die tuberkulése Bauchwassersucht

Birnbaum, Tuberkulin. 3
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bezw. die Tuberkulose des Bauchfells oft die einzige rtliche Krankheit,
alle anderen Organe dagegen frei von Tuberkulose sind, auch Fieber
vollig fehlt, so ist selbst der geiibte Frauenarzt nicht imstande, die
Differentialdiagnose anders als durch Vermutung zu stellen. Fir
diese Falle wird die Einspritzung mit Koch’scher Lymphe einen
hohen diagnostischen Wert erlangen.

Man wird durch das Vorhandensein oder Fehlen der spezifischen
Reaktion sofort erkennen, ob Karzinose oder Tuberkulose vorliegt.

Er selbst hatte einen Fall von Bauchwassersucht mit zweifel-
hafter Ursache, nachdem Herz-, Leber- und Nierenkrankheiten aus-
geschlossen waren, mit dem Koch’schen Mittel behandelt. Die
Patientin reagierte prompt auf die erste Injektion 0,003. Somit
war die tuberkulose Natur des Leidens erkannt. Die Diagnose
wurde durch die Operation und die mikroskopische Untersuchung
eines herausgeschnittenen Gewebsstiickes bestitigt. Uber den thera-
peutischen ‘Wert der Tuberkulin-Injektionen bei Bauchfelltuberkulose
146t sich Fritsch nur in Vermutungen und therapeutischen Er-
wigungen aus. Er empfiehlt, bei tuberkuloser Bauchwassersucht
erst zu operieren und nach acht Tagen mit den Injektionen zu
beginnen :

Das in der Bauchhthle angesammelte Wasser kommt auf die
fiir den Korper leichteste, schnellste und ungefihrlichste Weise durch
einen Schnitt aus dem Bauchraum heraus. Solite dann schon Heilung
eingeleitet bezw. eingetreten und die Injektion also iiberfliissig sein,
so wiirde sie jedenfalls nicht schaden, wohl aber den sebhr will-
kommenen Beweis liefern, daff die prisumtive Heilung eine definitive
ist. Im andern Falle, wenn also Fieber scil. die spezifische Reaktion
eintriite, wiirde nach einem achttigigen fieberfreien Verlaufe, nach
Regelung aller Funktionen, der Verdacht einer Wundkrankheit fern-
liegen. Man miifite das Fieber auf die spezifische Reaktion beziehen
und hitte eventuell wahrscheinlich oder hoffentlich sicher das Rezidiv
unmiglich gemacht.

Ganz Dbesonders verspricht sich Fritsch etwas von den
Tuberkulin - Injektionen bei einer mehr ,geschwulstartigen Tuber-
kulisierung“ des Netzes.

Er hatte Gelegenheit, einen solchen Fall zu beobachten, wo

nach Tuberkulin-Injektionen entschiedene Besserung eintrat. Die
Patientin entzog sich leider einer weiteren Behandlung. Eine typische
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Reaktion trat in diesem Falle nicht ein. Auch bei der Blasen-
tuberkulose, die ja in diagnostischer sowie therapeutischer Be-
ziehung so viel Schwierigkeiten bietet, verspricht sich Fritsch von
dem Tuberkulin Nutzen fir die Diagnose und die Therapie des
Leidens.

Nachdem Fritsch noch kurz die forensische Bedeutung des
Koch'’schen Verfahrens beriihrt hat, wendet er sich zur differentiell
diagnostischen Bedeutung bei postpuerperalen Exsudaten: ,Wenn
eine auf Phthisis incipiens verdichtige Kranke mit einem mehr
oder weniger groflen, aus dem Wochenbette stammenden Exsudate
in Behandlung kommt, so ist man oft lingere Zeit im Zweifel iiber
das Hauptleiden. Solche Kranke sind animisch, heruntergekommen,
mager und fiebern. Dieser Zustand. kann allein von dem Exsudat
abh#éingen. Die schidigenden Einfliisse eines fieberhaften Wochen-
bettes, Exsudatbildung, langes Xrankenlager oder in niederen
Stéinden die Unmiglichkeit der Schonung bewirken oft eine Dekrepiditit,
die, was den Grad anbelangt, mindestens der gleich steht, welche
bei Phthisis besteht. Je nach dem Standpunkt des Arztes werden
solche Fille ganz verschieden aufgefafit und verschieden behandelt.
Der Gyniikologe fiihlt das Exsudat, es erklirt ihm zur Geniige das
schlechte Allgemeinbefinden, er behandelt vor allem das Exsudat.
Ein anderer Arzt weist vielleicht kleine Dimpfungsunterschiede in
der rechten und linken Lungenspitze nach oder hért abgeschwichtes
Atmen; er diagnostiziert und behandelt dann ,Lungenkatarrh®, die
Phthisis incipiens, die ihm einen geniigenden Befund abgibt, um den
Krifteverfall zu erkliren.

Wiirde sich in Zukunft erweisen, daf mit Hilfe des Koch'schen
Mittels prompt die Diagnose der Tuberkulose sich stellen 1i8t, so
wire ein Zweifel unmdglich; wir wiirden nicht zwischen der einen
oder anderen Diagnose schwanken, sondern wiirden, sofort die
Krankheit erkennend, auch sofort richtig handeln kbnnen. Es wiirde
dies vor allem eine grofie Bedeutung fiir den Praktiker haben, der
die Kranken leider nicht immer beim Beginn der Krankheit sieht,
sondern erst dann, wenn der Vorrat der Hausmittelchen und der
Kurpfuscher erschopft ist. HEs 148t sich dann aus den Laienberichten
schwer ein Bild tiber den bisherigen Verlauf bilden. Haben wir
aber ein Mittel, um sofort zu einer richtigen Diagnose zu kommen,
30 wird auch die Behandlung sofort das Ubel am rechten Ende

anfassen konnen. Er-gibt hierzu ein typisches Beispiel.
3*
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Ich bin auf diese Fritsch’schen Erwigungen gausfiihrlicher
eingegangen, weil sie sehr gut auf meine eigenen Beobachtungen
passen (siehe unten Fall I, XIIT u. a.).

Fehling berichtet iiber fiinf Fille (drei Fille von Peritoneal-
tuberkulose und zwei Fille von Lupus vulvae). Siimtliche Fille
bestitizgen den diagnostischen Wert des Tuberkulins. TUber den
therapeutischen Wert berichtet Helmrich?®¥) aus derselben Klinik.
Er teilt zwei Fille mit, von denen der eine gebessert wurde.

Burckhardt®) konnte bei sieben Fillen von Urogenital-
tuberkulose eine Besserung im Zustande der Kranken durch
Tuberkulin-Injektionen nicht konstatieren.

v. Meyer?®) wies in einem Falle von Pyonephrose bei einem
18jshrigen Midchen durch Tuberkulin-Injektionen den tuberkultsen
Charakter der Nierenerkrankung nach. Nach jeder Injektion wurde
der Harn normal, weil nach seiner Meinung durch die Ilokale
Reaktion und Schwellung Eiterretention in der erkrankten Niere
bewirkt wurde.

Bossi®?) fiihrt fiinf Fille von Urogenitaltuberkulose an, wo -
er stets eklatante, diagnostisch verwertbare Reaktionen bei Anwendung
des Tuberkulins erhielt. War die Genitalerkrankung nicht tuber-
kuloser Natur, so blieben auch die Reaktionen aus. Den thera-
peutischen Wert des Tuberkulins hilt er fiir sebr gering

Zweifeld8) berichtet iber einen giinstigen Erfolg durch
Koch’sche Injektionen auf einen peritonitischen tuberkulésen Tumor
bei einem 21jihrigen Midchen. Nach acht Injektionen ging der
Tumor allmihlich zurtick. Bei einem ILupus mucosae uteri ver-
sagten die Tuberkulin-Injektionen.

Schulze?) beschreibt einen Fall von Blasen- und Nieren-
tuberkulose, der durch Tuberkulin-Injektionen eine weitgehende
Besserung erfuhr.

Kelly®0) berichtet iiber mehrere Fille von Urogenital-
tuberkulose, die mit Tuberkulin behandelt wurden. Ein Fall von
Lupus der Vulva blieb ungebessert, ebenso ein Fall von tuberkuldser
Cystitis und Erkrankung der rechten Niere. Die anderen Fille
beziehen sich auf Tuberkulose bei Minnern und enthalten nichts
Wesentliches.

W. Meyer®) hebt den diagnostischen Wert der Tuberkulin-
Injektionen bei Nierentuberkulose hervor.



E. Schroder®) spricht sich, allerdings auf Grund wunzu-
reichender Erfahrungen, tiber das Tuberkulin bei Bauchfelltuberkulose
sehr zuriickhaltend aus. .

‘Warth®) berichtet iiber Injektionen mit Tuberkulin T. R.
bei Bauchfelltuberkulose aus der Bonner chirurgischen Klinik: ,Nach
dem, was wir in der hiesigen Klinik beobachtet haben, konnen wir
nur sagen, daf die gleichzeitige Behandlung durch Bauchschnitt mit
Injektionen des Koch’schen Priparats in mehreren Féllen zu einem
befriedigenden Resultat geftihrt hat. Warth gibt in derselben
Arbeit an, daB Schede und Lichtheim auch ohne Laparotomie
von den Tuberkulin-Injektionen bei Bauchfelltuberkulose entschieden
glinstige Erfolge gesehen haben.

Knapmann®) berichtet aus der Schede’schen Klinik iiber
sehr giinstige Erfolge mit altem Tuberkulin bei Bauchfelltuberkulose,
besonders in Kombination mit Laparotomie.

H. Schrider®) beschreibt einen Fall von Blasentuberkulose,
der monatelang mit T. R. behandelt und dabei gebessert wurde.

Seeligmann®) sah unter dem Einfluf von 40 T. R.-Injek-
tionen eine beiderseitige Pyosalpinx und Endometritis tuberkulosa
fast vollig zuriickgehen.

v. Koranyi®)konnte zweimal durch die Tuberkulin-Injektionen
den tuberkulosen Charakter der Nierenerkrankung feststellen.

Prochownik®) hatte durch Tuberkulin diagnostischen aber
keinen therapeutischen Erfolg bei einer Nierentuberkulose.

In der Diskussion zu einer Brownschen Arbeit spricht sieh
Cabot%9) fiir die Tuberkulinprobe aus. Ihm schliefit sich Worcester
bei derselben Gelegenheit an.

Jung™) betont das Versagen der Tuberkulin-Injektionen zu
diagnostischen Zwecken.

Madison®) erklirt die Tuberkulinprobe fiir unzuverlissig,
weil auch nichttuberkulose Individuen reagieren konnen und
namentlich an Stellen von ausgeheilter Tuberkulose Reaktion statt-
finden kann; andererseits kann bei Tuberkulose die Reaktion aus-
bleiben. Die Grofie des Irrtums betrigt nach ihm jedenfalls nicht
weniger als 109/,

Veit?) spricht sich in seinem Referat in folgendem iiber die
Tuberkulinbehandlung aus: ,Die eigentliche Therapie hingt dann,
wenn man die Benutzung der Volkssanatorien auch auf die Genital-
tuberkulose ausdehnt, in erster Linie von dem eigentlichen Stande
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unserer Erfolge ab, die wir mit spezifischen Mitteln gegen die
Tuberkulose erzielen. Solange wir ein vollkommen sicher wirkendes
und vollig unschidliches Mittel gegen den Tuberkelbazillus noch
nicht kennen, wird diese allgemeine Therapie auch nicht gegen die
Genitaltuberkulose angewandt werden konnen; wir verkennen nicht,
daff wir in dem T. R., sowie vielleicht in anderen Priparaten
niitzliche Mittel zu besitzen scheinen, aber das allgemeine Mifitrauen,
das auf Grund der Miflerfolge des ersten Tuberkulins entstand, ist
noch nicht iiberwunden. Wir wollen hoffen, dafl es den fleifligen
und geistreichen Arbeiten der experimentellen Pathologen bald ge-
lingen modge, ein brauchbares Mittel zu finden.“

Martin®) sagt dariber in seinem auf demselben Kongref
erstatteten Korreferat: Die Tuberkulinimpfung kann von erheblicher
Bedeutung (bei der Diagnosenstellung) werden. Es ist aber zu be-
denken, dafl mit Eintreten der Reaktion noch keineswegs gesagt ist,
in welchem Teile des Korpers die Tuberkulose sitzt, ob sie zurzeit
noch in floridem Zustande oder im Zustande der Heilung ist.

Schiller™) spricht sich bei Gelegenheit einer Demonstration
tuberkuléser Priparate in der Vereinigung der Breslauer Frauen-
irzte fiir eine Kombination der Radikaloperation mit einer Tuber-
kulinkur aus.

Nach v. Franqué®) bleibt die Diagnose einer Tuberkulose
in vielen Fillen eine Wahrscheinlichkeitsdiagnose. Vielleicht konne
eine Tuberkulin-Injektion die Diagnose sichern.

v. Rosthorn™®) versuchte bei Hausschwangeren latente Tuber-
kulose durch Hervorrufung der Tuberkulin-Reaktion festzustellen.
Die Versuche verliefen nach seiner Angabe ergebnislos, weil
entweder die Dosierung des Tuberkulins eine zu geringe war oder
aber weil vielleicht schwangere Individuen anders reagieren als
nicht schwangere. Denn obgleich unter seinen 60 Fillen 3 Fille
physikalische Zeichen von Tuberkulose aufwiesen, reagierten sie auf
Tuberkulin-Injektionen nicht. Diese negativen Versuche Rosthorns
nehmen nicht wunder, wenn man sich den Modus seiner Injektionen
niher ansieht. Er injizierte anfinglich mehrere Tage nacheinander
je eine Spritze von einer Liosung 0,1 : 100 und spiter 1/, Spritze
einer Losung 0,1 :50, was ibrigens genau dasselbe sagen will,
nidmlich pro Dosis 0,001. Wenn sich Rosthorn eingehender mit
der Methodik diagnostischer Tuberkulin-Injektionen befafit hitte, so
hitte er sich seine Miferfolge sparen konnen. Sie sind nur auf



eine mangelhafte Methodik zurtickzufithren, wie ich spiter erortern
werde. Seine Angabe, schwangere Individuen kénnten anders auf
Tuberkulin reagieren wie nicht schwangere, entbehrt jeglicher Be-
grindung und ist auch durchaus nicht richtig, wie ich durch eigene
Untersuchungen nach derselben Richtung hin demonstrieren werde.
Leider sind derartige publizierte Miflerfolge mit dem Xoch’schen
Mittel, die nur auf einer mangelhaften Methodik beruhen, geeignet,
das Koch’sche Alttuberkulin in seiner diagnostischen Wirkung zu
diskreditieren, wie ich mich mehrfach in der Literatur und auch
sonst {iberzeugen konnte.

E. Binswanger®) berichtet iiber probatorische Tuberkulin-
Injektionen bei gesunden stillenden Frauen, die er am Ammen-
material des Dresdener Siuglingsheims anstellte. Auch seine Methodik
zeigt Mingel, wie ich aus dem Referat im Zentralblatt fiir
Gynikologie ersehe. Ein Drittel seiner Fille reagierte positiv, und
Binswanger glaubt, daf es sich bei diesen Fillen hiufig um sog.
inaktive Tuberkulose, um abgeheilte oder in Abheilung begriffene
tuberkuldse Prozesse meist sehr geringer Ausdehnung handelt. Die
Prozesse, die die positive Reaktion auslosten, beeinfluiten weder die
Milchproduktion noch die Qualitéit der Milch unglinstig. Auch tiber
diese Frage werde ich mich sp#ter ausfiihrlich verbreiten.



Spezieller Teil.



.
W enn ich nunmehr auf die Methodik der diagnostischen Alt-
tuberkulin-Injektionen, die Art und den Verlauf der Reaktion und
die tibrigen hierher gehérenden Fragen ausfihrlicher eingehe, so
erwihne ich zuerst die Methode, wie sie Robert Koch?S) in seinem
bei Gelegenheit des II. internationalen Tuberkulose-Kongresses im
Jahre 1901 zu London gehaltenen Vortrage ausfilhrlich angibt:
Zunichst wird die Temperatur des Patienten mindestens einen,
besser zwei Tage lang beobachtet, um die Uberzeugung zu gewinnen,
dafl die Temperatur sich unterhalb von 37° bewegt. Xranke mit
Temperaturen iber 37° sind ungeeignet fiir die diagnostische An-
wendung des Tuberkulins und sollten unter keinen Umstiinden der
Tuberkulinprobe unterworfen werden. Wenn der Xranke als
geeignet befunden ist, dann erh#lt er vormittags unter die Haut des
Riickens eine Injektion von 0,1-—1 mg Tuberkulin; bei schwichlichen
Menschen fingt man mit 0,1 mg an, bei kriftigen Personen mit
voraussichtlich sehr geringen tuberkuldsen Verinderungen kann man
mit 1 mg beginnen. Erfolgt auf diese erste Einspritzung gar keine
Temperatursteigerung, dann steigt man auf die doppelte Dosis, aber
nicht schon am nichsten, sondern erst am darauffolgenden Tage.
Tritt aber eine geringe Temperaturerhdhung, 3ei es auch pur um
1/, ein, dann wird mit der Dosis nicht gestiegen, sondern, nachdem
die Temperatur wieder vollkommen zur Norm zuriickgekehrt ist,
dieselbe Dosis noch einmal gegeben. Sehr oft zeigt sich danu, daB
die nunmehr eintretende zweite Reaktion, obwohl die Dosis die
nimliche geblieben ist, doch stirker ausfillt als die erste. Es ist
dies eine fiir die Tuberkulinwirkung ganz besonders charakteristische
Erscheinung und kann als ein wuntriigliches Kennzeichen fiir das
Vorhandensein von Tuberkulose gelten. Wenn nun aber nach den
ersten niedrigen Dosen keine Reaktion eingetreten ist, dann steigt
man weiter auf 5 mg und schliefilich auf 10 mg. Letztere Dosis
pflege ich der Sicherheit halber zweimal zu geben, und erst wenn
darauf keine Reaktion erfolgt, halte ich mich zu der Annahme
berechtigt, daf keine frische oder im Fortschreiten befindliche
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Tuberkulose vorliegt, welche eine spezifische Behandlung erfordert.
Diese Methodik der diagnostischen Alttuberkulinanwendung wird
wohl auch heute noch von den meisten im grofen und ganzen
innegehalten. Die letzte von Koch aufgestellte Behauptung, daf
bei negativem Ausfall der Reaktion auch keine im Fortschreiten
begriffene Tuberkulose vorliege, kann heute in diesem Umfange
nicht mehr aufrecht erhalten werden; denn wie ich bereits angedeutet
habe, sind sicher einzelne seltene Fille beobachtet worden, in denen
vorgeschrittene Lungentuberkulose vorlag, ohne daf eine Reaktion
erfolgte, ein Umstand, der ja zweifellos den diagnostischen Wert des
Mittels in gewisser Weise einschrinkt. Mit dieser Tatsache ist ja
auch die Annahme einiger Autoren hinfillig, daf die Immunitiit
gegen Tuberkulin, wie sie ja gewohnlich bei einer lingeren Tuberkulin-
kur einzutreten pflegt, gleichbedeutend sei mit einer Immunitit
gegen Tuberkulose. Ich habe auch bereits erwihnt, dal man diese
Tatsache damit zu erkliren versucht hat, daf unter diesen Um-
stinden eine Gewdhnung des Organismus an das Gift infolge
Herabsetzung der Giftsensibilitiit der Zelle eingetreten ist. (Siehe
auch die Ehrlich’sche Hypothese tiber das Zustandekommen der
Tuberkulin-Reaktion.)

Auch die Koch’sche Angabe, da Personen mit tiber 37° C.
Achseltemperatur unter allen Umstinden ungeeignet sind fiir die
probatorische Tuberkulinprobe, wird heute von den meisten Autoren
nicht filr richtig gehalten.

Am meisten Anklang dtirften die Ausfiihrungen Petruschkys?)
gefunden haben. Nach ihm geniigt es, die ,individuelle Kurve* des
zu Prtifenden durch mehrtigige, 2—3 stiindlich vorgenommene
Messungen festzulegen. Dieselbe kann als ,normal“ gelten, wenn
37,5 bei Mundmessung, 37,2 bei Achselmessung, 37,8 bei Darm-
messung nicht iiberschritten wird und die Differenz zwischen der
niedrigsten und hochsten Temperatur 1° C. nicht iibersteigt. Personen,
bei denen die Differenz etwas grofier ist, sind einer im Fortschreiten
begriffenen Tuberkulose verdichtig. Bei ihnen muf die Priifung
entweder vermieden oder nur mit grofier Vorsicht, bei Bettlage
(woméglich in einer Krankenanstalt) vorgenommen werden.

Beck?) injiziert in kurzen Pausen 1, 5 und 10 mg.
B FrinkelS0) geht dhnlich vor; nur wenn nach der ersten
Injektion eine, wenn auch geringe Temperatursteigerung eintritt,
gibt er 3 mg. Cornet’) gibt 1, 3 und 6 mg.
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Andere, wie M61lers?) und Kremser,%) wollen mit den Dosen
ziemlich rasch steigen, weil sonst leicht eine Immunisierung des
Organismus eintrite.

Da die Empfindlichkeit tuberkuléser Individuen den toxischen
Eigenschaften des Tuberkulins gegentiber eine auflerordentlich ver-
schiedene und a priori nicht absehbare ist, so muf man nach Pe-
trusechky?) zunichst mit einer Dosis beginnen, von welcher eine
starke Reaktion jedenfalls nicht zu erwarten ist. Petruschky und
Spengler®?) sind deshalb unabhingig voneinander dazu gekommen,
in der Regel mit 1 Dezimilligramm (0,1 mg) zu beginnen. Als
Vorteile dieses Vorgehens gibt Petruschky an, daf 1. Personen,
welche auf 0,1 mg bereits deutlich reagieren, der unvorteilhaften
Wirkung einer stirkeren Dosis nicht ausgesetzt werden. 2. Bei
Personen, welche auf 0,1 mg noch nicht reagieren, dient diese Dosis
zugleich als ,Kontroll-Injektion*, d. h. sie entscheidet sogleich die
Frage, ob der Akt der Injektion an sich bei der gepriiften Person
Fieber und Schmerzen auszuldsen imstande ist, wie z. B. bei manchen
Hysterischen. FEine derartige Suggestivreaktion ist von mehreren
Beobachtern (Fiirst®%) u. a.) sogar nach Einspritzungen - von Aqua
destill., ja sogar nach einfachem Einstich der leeren Pravazspritze
beobachtet (Injectio vacua). . Ausfiihrliche Versuche sind nach dieser
Richtung hin von Kéhler und Behr?®¥) angestellt. In 21,7 9/, ihrer
mit Injectio vacua behandelten Personen trat eine, wenn auch geringe
Temperatursteigerung ein. Alle diese Personen waren insofern
suggestiv beeinflufit, als ihnen vorher gesagt war, dafi eine Temperatur-
steigerung eintreten werde. Zum vollstindigen Beweis einer positiven
Reaktion gehort eben neben einer Temperatursteigerung auch noch
die Beeinflussung des Gesamtzustandes (Abgeschlagenheit, Kopif-
schmerzen ete.). 3. Diese erste, scheinbar unwirksame Injektion
dient als Vorreiz, was Petruschky weiterhin begriindet.

Er geht folgendermafen bei den diagnostischen Tuberkulin-
Injektionen vor:

DosisI . . . . . . . . . 01 mg
» Lo . 0. 05,
O 1 - |
» W . . . . . . .. 50
w Yoo .. . ... 100

Zwischen den einzelnen Injektionen liegen 1—2 injektionsfreie
Tage, an denen die Temperatur sorgfiltig beobachtet wird. Voraus-
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setzung ist stets villige Fieberlosigkeit des zu Prifenden vor dem
Beginn der Priifung bei mehrtiagiger Temperaturmessung. Die
yindividuelle Kurve* des zu Priifenden wird also vorher durch
2—3 stiindliche Messungen festgelegt. Die Temperatur darf 37,2 bei
Achselmessung nicht iiberschreiten, und die Differenz zwischen der
niedrigsten und hochsten Temperatur darf 19 C. nicht iibersteigen
(siehe oben). Bei allen Personen mit sehr reduziertem Xrifte-
zustand oder sehr unregelm#fiiger Temperaturkurve ist die Vor-
nahme der Prifung abzulehnen, bis eine erhebliche Besserung des
Kriftezustandes oder der Temperaturkurve erfolgt ist. Ist beides
nicht zu erreichen, so mufl auf die Tuberkulinprobe verzichtet
werden. Bei Personen mit véllig normaler Temperatur (,,gestreckter
Kurve“) kann die Prifung ohne Gefahr ambulatorisch vorgenommen
werden, nur muf man die betreffende Person anweisen, bei ein-
tretender Temperatursteigerung sich ins Bett zu legen.

Meine Methodik der Tuberkulin-Injektionen, die sich eng an
die Angaben E. Neifiers*) anschliefit, ist folgende: Nach ein- bis
zweitigiger sorgfiltiger dreistiindlicher Temperaturmessung wird
abends zwischen 5 und 7 Uhr 0,001—0,003—0,006—0,01 Tuberkulin
in mindestens zweitigigen Zwischenrdumen injiziert. Niemals eine
neue Gabe, bevor villige Abfieberung von der vorangehenden erfolgt
ist; niemals die hohere Dosis, wenn auf die vorangegangene auch
nur geringe Fieberreaktion stattgefunden hat, sondern dann stets
dieselbe Dosis noch einmal. Handelt es sich um reine Urogenital-
und Bauchfelltuberkulose, kann man insbesondere mit Sicherheit
Lungentuberkulose ausschliefen, so braucht man mit dem Ansteigen
der Dosis nicht so vorsichtiz zu sein. Ich komme an geeigneter
Stelle noch einmal hierauf zurtick. Wo Zeit vorhanden ist und
besondere Umstinde (geschwollene Driisen, junge Personen mit
zarter Konstitution, frische Erkrankung resp. kurze Dauer des
Prozesses) eine starke Reaktion erwarten lassen, vor allem wo ein
in erheblichem Grade gestértes Allgemeinbefinden besteht, soll man
stets 0,1 mg Tuberkulin vorausschicken. Dasselbe gilt, wenn
Graviditit vorhanden ist. Niemals soll die Probe wihrend der
Menstruation vorgenommen werden, da bekanntlich hiufig in diesen
Tagen ein, wenn auch geringes menstruelles Fieber vorhanden ist.
Die eben geschilderte Art der Dosierung vorausgesetzt, ist der
Gesamtausfall der Reaktion positiv, wenn auf eine der Dosen eine
typische Reaktion eintritt. Diese besteht, worauf ich weiterhin noch



47 —

genauer zuriickkommen werde, in Lokalerscheinungen, Allgemein-
erscheinungen und in steilem Temperaturanstieg, nicht verspitet,
von mindestens 1—1!/,%. Der Gesamtausfall der Reaktion ist
negativ, wenn auf keine der diagmnostisch anzuwendenden Dosen eine
Reaktion erfolgt. Bei sicherer, cystoskopisch festgestellter Blasen-
tuberkulose betrigt die Temperaturerhtohung in einzelnen Fillen
etwas weniger als 1° (0,8—0,9). Dafiir tritt hier regelmifiig eine
auflerordentlich lebhafte Lokal-Reaktion ein.

Die Losungen werden, wenn der Apotheker nicht unbedingt
zuverlissig ist, am besten vom Arzt selbst angefertigt. Da wir in
der angenehmen Lage sind, mit einem Apotheker zu arbeiten, der
der Frage selbst grofles Verstindnis und Interesse entgegenbringt
und unbedingt zuverlissig ist, so begniigen wir uns damit, die
notigen Losungen zu verschreiben. Ich mache das zum Beispiel in
folgender Form:

Rp.: Solut. Alttuberkulin x g (die Menge richtet sich nach
der Zahl der zu Injizierenden)

in 1,0 der Losung (= 1 Pravazspritze) =
0,001 resp. 0,003 resp. 0,006 usw. Tuberkulin.

Ausfihrliches iiber die Herstellung der Lisungen des Alttuber-
kulins findet man in der Petrusechky 'schen Monographie S. 17—20.

Die Reaktion ergibt sich also, um es nochmals kurz zusammen-
zufassen, aus der Tatsache, dafi Tuberkulise gegen die toxischen
Wirkungen des Tuberkulins erheblich empfindlicher sind als gesunde
Personen. Bei ihnen erfolgt bereits eine Reaktion auf Tuberkulin-
Dosen, die zwischen 1 Dezimilligramm und 1 Zentigramm liegen; bei
gesunden Menschen sind zur Auslosung der Reaktion erheblich hhere
Tuberkulinmengen erforderlich.

Man hat in neuerer Zeit auch Versuche gemacht, das Tuberkulin
per os zuzufiihren. Koch hatte bereits darauf aufmerksam gemacht,
dafl das Mittel vom Magen aus unwirksam ist. Freymuth®?)
schaltete die Wirkung des Magensaftes dadurch aus, dafl er das
Tuberkulin morgens niichtern in Form keratinierter Pillen verab-
reichte, nachdem vorher noch die Wirkung der Magensiure durch
eine Messerspitze Natr. bicarbon. abgestumpit wurde. Von 17 Fillen
sicherer Tuberkulose (Bazillenbefund) reagierten dabei 5 Fille in
ganz typischer Weise. In weiteren 5 Fillen trat eine geringe
Reaktion, in den ibrigen 7 Fillen keine Reaktion ein. Bei 47
weiteren tuberkuloseverdichtigen Fillen reagierten 8 deutlich,
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19 weniger und 20 nicht. Die untere Grenze der Wirksamkeit
waren 5—10 mg; iiber 100 mg wurde nicht gegeben. Freymuth
priifte dann alle Fille, die schwach oder nicht reagiert hatten, mit
Tuberkulin-Injektionen nach. Dabei zeigte es sich, daf alle diejenigen,
die auf Tuberkulin per os in m#“Biger Weise reagiert hatten, auf
Tuberkulin subkutan stark reagierten, wihrend diejenigen, welche
auf Tuberkulin per os nicht reagiert hatten, auch auf Tuberkulin
subkutan nur m#fig bei kleinen Dosen reagierten. Damit hat
Freymuth den Beweis erbracht, dafl Tuberkulin auch per os, wenn
auch unsicher, so doch wirksam ist, vorausgesetzt, daff die Wirkung
des Magensaftes ausgeschaltet wird. Der Ausfall der Probe bei
Darreichung des Mittels per os bildet gewissermafen einen Indikator
fiir das Verhalten bei subkutaner Anwendung des Mittels. Ich habe
derartige Versuche mit Tuberkulin-Darreichung per os in Form
keratinierter Pillen bereits im Jahre 1902 im Stettiner Stadtkranken-
haus auf Veranlassung von E. Neifler gemacht. Meine damaligen
Versuche fielen negativ aus.

Die klinischen Erscheinungen, die sich beim positiven Ausfall
der Reaktion dem Beobachter zeigen, sind folgende:

1. An der Injektionsstelle — ich wihle eine Stelle unterhalb
der Clavikel — treten hiufig einige Stunden nach der Injektion
Schmerzen, Ritung und Anschwellung auf, die nach 1-—2 Tagen
wieder verschwinden, ohne in Eiterung iiberzugehen, vorausgesetzt,
daB aseptisch vorgegangen wurde. Ich habe eine Infektion der
Injektionsstelle weder hier noch in Stettin bei der groSen Menge
der Injektionen gesehen. Uberhaupt kann ich die Angabe, daf
derartige Erscheinungen hiufig. an der Injektionsstelle aunftreten,
nicht bestitigen. Sie zeigten sich etwa in 10—209/, der Fille.
Ebenso war die Beteiligung der benachbarten Lymphdriisen nur
selten vorhanden.

2. Die Kborpertemperatur steigt innerhalb der mnichsten
24 Stunden (gewdhnlich nach 10-—12 Stunden im Durchschnitt)
um einen oder mehrere Grade, je nach dem Ausfall der Reaktion
resp. der Giftempfindlichkeit des Individuums. Spritzt man abends
ein, so findet man bei der Morgenvisite am nichsten Tage die
Patienten bei ausgesprochener Fieberreaktion mit hochrotem Gesicht
im Bette liegend. Bei dieser Gelegenheit will ich nicht unterlassen,
darauf hinzuweisen, daf bei Tuberkulin-Injektionen am Abend die
Temperatur an demselben Tage moglichst spit (etwa 10—12 Uhr)
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und am n#chsten Tage moglichst frith (4—6 Uhr) gemessen wird,
da es in seltenen Fillen positive Tuberkulin-Reaktionen gibt, die
schnell voriibergehen. Aus diesem Grunde empfehlen verschiedene
Autoren, die probatorischen Tuberkulin-Injektionen morgens zu
machen. Die Temperatur sinkt gewdhnlich in derselben raschen
Weise, meist in 24 Stunden, wieder ab, wobei sie meist unter den
Durchschnitt der sonstigen ,Normalkurve* fiir kurze Zeit heruntergeht.

Daf} es durch ausgesprochene Fieberreaktionen sogar in manchen
Fillen gelingt, die vorher vorhandene fieberhafte Kurve zu einer
normalen zu machen, werde ich weiterhin an mehreren Beispielen
erldutern.

Die Temperaturkurve stellt bei positiver Reaktion entweder
einen einfachen Hiigel (eintiigige Reaktion, Petruschky) oder einen
doppelgipfeligen Hiigel (geringere , Nachreaktion® am néchstfolgenden
Tage) dar. In seltenen Fidllen findet sich sogar ein dreigipfeliger
Hiigel auf der Temperaturkurve, wobei also auch die Temperatur
am 3. Tage nach der Reaktion noch etwas erhoht ist.

Zuweilen — bei rapidem und sebr hohem Temperaturanstieg —
zeigt sich auch ein intensiver Schiittelfrost mit intensivem Hitze-
gefiithl und nachfolgendem SchweiBausbruch. Derartige Sehiittelfroste
habe ich friher — meist bei Lungentuberkulose —- mehrfach ge-
sehen. In den letzten Jahren habe ich sie bei der diagmnostischen
Tuberkulinprobe bei Urogenital- und Peritonealtuberkulose nur wenige
Male — wenn ich mich recht erinnere, nur 2 oder 3mal — gesehen.

In seltenen Fillen kann auch eine interkurrente fieberhafte
Erkrankung eine positive Tuberkulin-Reaktion vortiuschen. Seo
beschreibt Petruschky?®) einen Fall, wo direkt im Anschlufl an die
Injektion ein Schiittelfrost mit hohem Fieber eintrat. Fin derartiger
Fiebereintritt sofort nach der Injektion spricht unbedingt fiir eine
anderweitige akute Erkrankung (Angina, Influenza, Erkiltungs-
fieber usw.), welche sich zur Zeit der Injektion bereits am Ende
des Inkubationsstadiums befand. KEbenso kann die Reaktion nicht
mehr positiv genannt werden, wenn das Fieber erst eintritt, wenn
die typische Reaktionszeit abgelaufen ist. Vor kurzer Zeit konnte
ich einen #hnlichen Fall beobachten. Die Patientin sollte wegen
Verdachts auf Adnextuberkulose abends die erste Tuberkulin-Injektion
erhalten. Kurz vorher bekam sie einen Schiittelfrost und hohes
Fieber. Im Anschluf daran entwickelte sich eine fieberhafte typische
Angina.

Birnbaum, Tuberkulin, 4
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3. Die Reaktion erfolgt sehr hiufig auch lokal. Bei sicht-
baren tuberkulosen Herden, wie z. B. Lupus, zeigt sich gewdhnlich
auf der Hohe der Reaktion eine ausgesprochene Hyperimie und
entziindliche Erscheinungen, die h#ufig in teilweise Nekrosen des
Gewebes iibergehen. Doch tritt diese lokale Reaktion hiufig auch
an inneren Organen auf, worauf meines Erachtens bisher nicht ge-
niigend geachtet ist. Ich werde weiterhin eine ganze Reihe von
Fillen -— TUrogenital- und Bauchfelltuberkulose — demonstrieren,
wo sich eine ausgesprochene lokale Reaktion vorfand. Iech werde
an der Stelle weiterhin auch auf die grofe Bedeutung dieser sehr
wichtigen Tatsache ausfiihrlich eingehen. Hier will ich nur erwihnen,
daf bei Lungentuberkulose Husten und Auswurf auftritt, bei Blasen-
tuberkulose Dysurie, bei Nierentuberkulose Schmerzen in der Nieren-
gegend, bei Peritonealtuberkulose Leibschmerzen und Durchfiille, bei
Adnextuberkulose Leibschmerzen, Gefithl der Schwere im Becken usw.

4. Das Allgemeinbefinden ist bei positiver Reaktion meist
beeintrichtigt. Die Patientén klagen iiber Kopfschmerzen, Kreuz-
schmerzen, Abgeschlagenheit und Hinfilligkeit, ein Zustand, der
grofie Ahnlichkeit mit dem Befinden bei Influenza zeigt. Zuweilen
besteht wiederholtes Erbrechen. Der Schlaf ist in der auf die
Injektion folgenden Nacht meist gestort. Alle diese Beschwerden
veranlassen zuweilen Arzte, besonders solche, welche anfangen sich
mit Tuberkulin zu beschiftigen, Arzneimittel, wie Pyramidon,
Aspirin usw. gegen derartige Beschwerden zu verordnen, was
natirlich bei der Temperatur herabsetzenden Wirkung dieser Mittel
vollig verkehrt ist. Dagegen wird man von diesen Mitteln mit
Vorteil Gebrauch machen konnen, wenn die Reaktion in typischer
Weise vorhanden ist und man den Patienten mit Recht die weiteren
Unbequemlichkeiten der Reaktion ersparen will. Ist die Reaktion
eine auBerordentlich starke, so kann man eine Morphium-Injektion
machen lassen, was ich besonders stets dann tue, wenn eine starke
lokale Reaktion vorhanden ist, wenn z. B. Kranke mit Blasen-
tuberkulose einen derartigen Urindrang haben, daf sie kaum vom
Becken zu bringen sind. Sonst geniigt es, wenn man das den
Kranken am unangenehmste Symptom, den manchmal sehr heftigen
Kopfschmerz bekimpit. Hier bewiihrt sich am besten eine Eisblase
auf den Kopf. Gewohnlich hat es schon eine aufierordentlich be-
ruhigende Wirkung, wenn man den Kranken daranf aufmerksam
macht, daB das Krankheitsgefiibl in */,—1 Tage geschwunden sein
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wird. Zweckmifig ist es auch, wenn man die Patienten auf den
Eintritt der Reaktion vorbereitet, sonst sind besonders mervise
Individuen auf das hoehste beunruhigt. Die erwihnten Allgemein-
und Lokalerscheinungen bei der Reaktion beanspruchen besonders
dann ein besonderes Interesse, wenn die Temperaturerhdhung eine
nur geringe ist. Die Reaktion ist unter diesen Umstinden mit
voller Berechtigung positiv zu nennen. Dies gilt ganz besonders
fiir die Blasentuberkulose. Kollapserscheinungen und Erregungs-
zustinde, wie sie von manchen — wenn auch sehr selten — be-
schrieben sind, habe ich weder hier noch in Stettin erlebt. Kohlerit)
sah bei einer leichten fieberlosen tuberkulésen Spitzenaffektion eine
Temperatursteigerung bis 410, unter Auftreten eines schweren
Fieberdeliriums, in dem der Kranke einem Maniakalischen glich,
unter verworrenen Reden und wiistem Toben mit gezogenem Taschen-
messer auf den Korridor der Anstalt stirmte und nur mit grofier
Mithe bes#nftigt werden konnte. Die injizierte Dosis betrug 1/,, mg.
Derartige Fille diirften eine extrem grofile Seltenheit sein.

Bei der Tuberkulin-Reaktion sind ferner eine Reihe sog.
Nebenerscheinungen beschrieben worden. Sie sind ausfithrlich in
der Kohler'schen Monographie zusammengestellt (S. 41 ff.). So
sind beschrieben Herpes facialis, Exantheme, Leber- und Milz-
schwellung, Polyurie, gastrische Stbrungen, febrile Albuminurie,
Kehlkopfstenose (bei Kehlkopf-Phthise), Himoptoe, am Nervensystem
Veranderungen in der Sensibilitiit, der Reflexe und der Motilitit.

Fast bei jeder positiven Reaktion findet sich auerdem im Blut
eine miBige Leukocytose. 58)

Es ist nun weiter die Frage zu erbrtern, ob ein gradueller
Zusammenhang besteht zwischen dem Ausfall der Reaktion und dem
Krankheitsprozef. Nach Kohler kann man einen Zusammenhang
zwischen Schwere der Reaktion und Schwere des Krankheitsprozesses
nicht konstatieren.

Lowenstein und Rappoport?) wollen einen Zusammenhang
zwischen Minimal-Reaktionsdosis des Tuberkulins und dem Krank-
heitsstadium nachgewiesen haben.

Leichtkranke sollen im Durchschnitt auf eine hohere, Schwer-
kranke auf eine geringere Tuberkulindosis reagieren. Kohler hilt
diesen Angaben mit Recht die von mir schon mehrfach angefiihrte
Tatsache entgegen, daf gerade sehr vorgeschrittene Phthisiker in

seltenen Ftillen ilberhaupt nicht reagieren.
4*
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Nach Turban, Freymuth, Méller, Briger#) u. a. reagieren
im Gegenteil frische Fille von Tuberkulose am stirksten, und auch
Griinwald#) nimmt an, daB diejenigen Tuberkuldsen, die auf
Tuberkulin nicht reagieren, wesentlich vorgeschrittene Phthisen sind.
Die mehrfache Angabe, dafi frische Tuberkuldse auf Tuberkulin am
stirksten reagieren, stimmt auch mit meinen Beobachtungen bei
Urogenital- und Bauchfelltuberkulose im groBen und ganzen iiberein,
wie ich sp#ter noch ausfiihrlicher erortern werde. Diese Tatsache
146t sich wohl am besten im Sinne der Ehrlich’schen Seitenketten-
theorie erkliren.

Bei frischen Tuberkulosen - finden sich die Antituberkuline
hauptsichlich in den tuberkulésen Geweben, weniger frei im Blut
(siche die betreffenden Bemerkungen im allgemeinen Teil). Kommt
jetzt Tuberkulin in den Blutkreislauf, so kann es direkt an den
tuberkulosen Herd herangehen und diejenigen Verinderungen herbei-
fihren, die die Reaktion ausldsen.

Bei vorgeschrittenen Tuberkulosen ist das Blut bereits mit
Antituberkulin iiberladen. Kommt dann Tuberkulin ins Blut, so
wird es hier teilweise oder ganz abgefangen und kommt iiberhaupt
nicht oder in nur ganz minimalen Quantitéiten an den tuberkulésen Herd.

Im iibrigen muf man stets beriicksichtigen, dafi die Dosis,
welche bei Tuberkultsen eben imstande ist, eine Reaktion aus-
zulosen, sehr verschieden ist.

Ferner ist hier daran zu erinnern, daf nach einigen Autoren
auch dann eine Reaktion eintreten kann, wenn nur Tuberkelbazillen
im Organismus vorhanden sind (siebe oben).

Eine grofie Reihe von Arbeiten haben, um den diagnostischen
Wert des Alttuberkulins festzustellen, sich damit beschiiftigt, Tuber-
kulin bei anscheinend Gesunden probatorisch einzuspritzen. Dabei
fand z. B. Franz,®) dal von 400 anscheinend gesunden Soldaten
60°/, reagierten. Ebenso berichtet E. Neifer,4) daf bei 89 unter
250 positiven Reaktionen klinische Anzeichen fiir Tuberkulose nicht
vorlagen. Alle diese 89 Patienten sind, wie die Nachuntersuchung
zeigte, siamtlich iiber 2 Jahre gesund geblieben, bezw. nicht tuber-
kulés erkrankt. In einer spiteren Arbeit fiigt E. Neiffer?) diesen
89 Fillen weitere 34 Fille hinzu, die ebenfalls positiv reagiert
haben und ohne Einleitung eines Heilverfahrens gesund geblieben
sind (Beobachtungszeit 1—-3 Jahre). Damit ist natiirlich, wie Neifler
hervorhebt, durchaus nicht bewiesen, dafi diese Leute nun auch in
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aller Zukunft nicht tuberkulds erkranken werden. Bei der Be-
urteilung dieser Resultate darf man nach Neifier die Tatsache nicht
auBler acht lassen, daf unzweifelbaft die Sektion bei einer Anzahl
von Leuten tuberkulose Verinderungen aufweist, die im Leben
niemals tuberkulds erkrankt sind.

Von eifrigen Gegnern der diagnostischen Tuberkulin-Injektionen
werden die oben erwihnten Untersuchungen, nach denen also an-
scheinend Gesunde auf Tuberkulin reagieren, immer wieder zur Be-
grimdung ihres ablehnenden Standpunktes herangezogen. Allen
diesen Gegnern kann man mit derselben und sogar mit noch mehr
Berechtigung die von mir erwihnten Sektionsresultate entgegen-
halten. Leider scheinen die meisten der Tuberkulingegner diese
Untersuchungen nicht kennen zu wollen.

E. Neifler ging den Fillen, die reagiert hatten, ohne an-
scheinend tuberkulds erkrankt zu sein, nach und studierte sie
daraufhin niher, ob sich nicht bestimmte Anhaltspunkte fiir den
versteckten Sitz einer tuberkultsen Affektion finden liefen. Bei
einer ganzen Reibe von Fillen dieser Gruppe zeigten sich in typischer
‘Weise Riicken- und Brustschmerzen, Stiche zwischen den Schultern usw.
Es lag nahe, in diesen Fiillen an Bronchialdriisentuberkulose zu
denken. Diese war bis jetzt, wenigstens in ihren Anfiingen, nicht
nachweisbar, da die bisherigen Methoden nicht ausreichten.

Es gelang nun Neifler, mittels einer von ihm erdachten
sehr sinnreichen Methode, n&mlich durch Sondenpalpation, die
. Bronchialdriisen direkt zu betasten. Die Palpation war in einer
groflen Reihe derjenigen Fiille, die auf Tuberkulin reagiert hatten,
ohne klinisch tuberkulos zu sein, sehr schmerzhaft, und Neifier
nimmt fiir diese Fille an, dafl es sich um eine frische tuberkuldse
Bronchialdriisen-Tuberkulose handelt. Diese Untersuchungen Neifiers
beanspruchen insofern ein erhebliches allgemeines Interesse, als von
vielen namhaften Pathologen und Klinikern (Ribbert, Baum-
garten, Aufrecht u. a) der Beginn des tuberkulosen Lungen-
prozesses in die Bronchialdriisen verlegt wird. Auf derartige
klinisch schwer nachweisbare beginnende tuberkulose Affektionen
wird man also zweifellos vielfach positive Tuberkulin-Reaktionen bei
sog. ,Gesunden* zuriickflihren konnen. So erkliart auch E. Neifier
die Resultate der Franz’schen Tuberkulin-Injektionen. Die Neifier-
schen Untersuchungsresultate diirften geeignet sein, den diagnosti-
schen Wert des Alttuberkulins nunmehr auch denjenigen zu
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demonstrieren, die sich auf Grund der obigen Untersuchungen bisher
ablehnend verhielten. Damit muf auch die Angabe Pickerts,®)
dal zuweilen auch Gesunde auf kleine Dosen (1—3 mg) Tuberkulin
reagieren, nur mit grofler Reserve aufgenommen werden.

Nach A. Schmidt®?) liegt der Wert des Mittels in dem
negativen Ausfall der Tuberkulinprobe. Nach ihm kann man, wenn
ein Kranker auf wiederholte Dosen Tuberkulin nicht reagiert,
diesem erkldren, daB er nicht tuberkulds sei, wihrend der positive
Ausfall der Reaktion nichts sagen soll. Diese Angabe Schmidts
ist ebensowenig verstindlich wie seine weiteren Ausfiihrungen.

Auch die Fille von Lepra, Syphilis, Aktinomykose, Karzinom,
Chlorose u. a., die auf Tuberkulin positiv reagierten, kénnen wohl
zumeist im Sinne der Neifier’schen Untersuchungen gedeutet
werden. Die Annahme Kohlers, daf die Erreger der Lepra, der
Syphilis und das Gift (?) des Karzinoms zu einer Elimination von
pyrogenen Giftstoffen angeregt werden, welche, wie die Albumosen,
fiebererregende Eigenschaften besitzen, dirfte wenig Berechtigung
haben. Ich verfiige im iibrigen tiber eine ganze Reihe von Karzinom-
fillen ohne nachweisbare Tuberkulose, die auf die methodisch durch-
gefiihrte diagnostische Tuberkulin-Injektion nicht reagiert haben.

An dieser Stelle erwihne ich ferner noch einmal kurz die
Tatsache, daf in seltenen Fillen schwere Fille von Tuberkulose
nicht reagieren. Kohler hat diese Frage sehr eingehend behandelt
(S. 58 ff.). Wir werden spiter sehen, wie sich die Peritoneal- und
Urogenitaltuberkulose nach der Richtung hin verhilt.

Ebenso habe ich bereits an anderer Stelle ausgefiihrt,. daff eine
Immunitit des Organismus gegen Tuberkulin bestehen kann, da
aber dabei der tuberkulise Proze8 noch nicht zum Stillstand ge-
kommen zu sein braucht. Auf dieser Beobachtung griindet sich
ja auch die schon mehrfach erwiithnte Petruschky’sche Etappen-
behandlung.

Den diagnostischen Wert des Alttuberkulins dokumentieren
am meisten die Untersuchungen Becks.?) Beck hat im Laufe von
6 Jahren 2508 probatorische Tuberkulin-Injektionen an Menschen
im Koch’schen Institut vorgenommen. Alle nachweislich Tuberkuldsen
reagierten, von den iibrigen zweifelhaften Fillen reagierten 549/,
Gegen diese Arbeit wenden sich u. a. Kohler,1) Kaminer®) und
Pickert.®%) Doch verlieren meines Erachtens diese Einwendungen
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an Wert, wenn man die neueren Untersuchungen E. Neifiers (siehe
oben) hier heranzieht.

‘Was den Charakter der Tuberkulin-Reaktion anbetrifft, so
kann die Reaktion stark und schwach positiv sein, und zwar:
a) mit Riicksicht auf die blofe Intensitit bei beliebiger Dosis, b) mit
Riicksicht auf die Kleinheit der Dosis, bei der die Reaktion eintritt
(E. Neifler). Wie bei jeder physiologischen Reaktion bleibt auch
bei der Tuberkulin-Reaktion der Ausfall in einer kleinen Anzahl
von Fillen zweifelhaft.

‘Wie ich weiter oben auseinandergesetzt habe, kann man bei
der diagnostischen Alttuberkulin-Reaktion bei Lungentuberkulose
sehr hiufig die Beobachtung machen, dafl nach der ersten Tuberkulin-
dosis, z. B. nach 0,001 Alttuberkulin, nur eine ganz geringe Reaktion
eintritt. Spritzt man dieselbe Dosis noch einmal nach kurzer Zeit
ein, so tritt eine ausgesprochene Reaktion, besonders auch eine
Temperaturerhohung ein. Diese Beobachtung ist allen, die sich mit
Tuberkulin linger beschiftigt haben, bekannt; ich habe sie friiher
bei Lungentuberkulose h#ufig genug gemacht. Dieses Phiinomen
erkliren einige damit, dal sie annehmen, es handle sich um eine
kumulative Wirkung, wobei also die neue Dosis eingefithrt wird,
ohne dafl die erste bereits aus dem Korper ausgeschieden ist. Andere
nehmen an, daf es nach der ersten Injektion zu einer Uber-
empfindlichkeit des Organismus gegen Tuberkulin komme. Ich muf
nach personlichen Erfahrungen zugeben, daff diese Beobachtung bei
Lungentuberkulose richtig ist. Fiir die Peritoneal- und Urogenital-
tuberkulose kann ich sie nicht bestitigen. Mir fiel dieser Umstand
schon von vornherein auf und ich habe deshalb spiter immer wieder
darauf geachtet. Fast stets konnte ich bei den probatorischen
Injektionen feststellen, daff z. B. auf 0,001 mafig reagiert wurde,
auf die nach zwei Tagen wiederholte gleiche Dosis iiberhaupt nicht.
Bei Blasen- und Genital-, besonders Adnextuberkulose konnte ich
ferner hiufig genug konstatieren, dafl die nichste oder dritte Dosis
(0,003 und 0,006) entweder nur die gleiche Reaktion oder sogar,
allerdings selten, eine geringere Reaktion hervorriefen. Ob dies in
einer pathologisch-anatomischen FEigenart der Peritoneal- und be-
sonders der Urogenitaltuberkulose begriindet ist (bei Genital-
tuberkulose, speziell bei der tuberkuldsen Pyosalpinx kommt es von
vornherein zu starker Adhisionsbildung und schwartenzihnlicher
Verdickung der Tubenwinde usw.) oder ob andere ursichliche
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Momente heranzuziehen sind, lasse ich dahingestellt. Die Tatsache
steht jedenfalls ftir mich fest. An dieser Stelle registriere ich noch
einmal die Tatsache, daf bei lingerer Behandlung mit Tuberkulin
aus therapeutischen Griinden eine Immunisierung des Organismus
gegen Tuberkulin eintritt. Ich habe auch bereits bemerkt, daf
dieser Umstand durchaus nicht gleichbedeutend ist mit einer Aus-
heilung des tuberkuldsen Prozesses.

Diese bei jeder lingeren Tuberkulinkur eintretende, von
Petruschky n#ber studierte Unempfindlichkeit gegen Tuberkulin
stort in gewisser Weise das Heilverfahren. Sie hilt etwa drei
Monate an. Ist sie nicht mehr vorhanden, so wird die Kur von
neuem eingeleitet (Etappenverfahren Petruschkys).

Die Erklirung fir dieses Verhalten des menschlichen und
tierischen Organismus habe ich bereits an anderer Stelle zu geben
versucht. Im tbrigen erstreckt sich diese Unempfindlichkeit gegen
Tuberkulin nach lingerer Anwendung des Tuberkulins durchaus
nicht gleichmifig auf alle Tuberkulinpriparate, wie man das hiufig
auch von mnamhaften Forschern angegeben findet. Ich verfiige iiber
mehrere Fiille, die z. B. schon auf mafige Alttuberkulindosen
(0,003—0,006) reagierten, nachdem sie sehr lange einer Neutuberkulin-
behandlung unterworfen waren. In einer grofen Reihe von Féllen
kann man allerdings die Beobachtung machen, dafi nach lingerer
therapeutischer Behandlung mit Neutuberkulin T. R. ein Verlust
der Empfindlichkeit des Organismus auch gegen das alte Alt-
tuberkulin eintritt.

Diesen Verlust der Empfindlichkeit des Xorpers gegen
Tuberkulin mufl man iibrigens durchaus kennen, sonst kann es
einem passieren, daf man die probatorische Tuberkulin-Injektion
negativ verlaufen sieht, nachdem sie kurz vorher von anderer Seite
positiv gefunden wurde. So ging es mir kiirzlich in einem Falle,
wo auswiirts eine positive Reaktion auf eine verhiltnismifig geringe
Dosis eingetreten war. Diese Tatsache erfuhr ich erst spiter.
Mein Versuch, eine Reaktion auszulésen, mufite natiirlich nach dem
eben Gesagten negativ ausfallen. KEs erscheint mir nicht aus-
geschlossen, dafi manche angebliche Miflerfolge mit dem Mittel so zu
erkliren sind.

Ich wende mich nun zu einem weiteren sehr wertvollen Punkte
in der Tuberkulinfrage: Konnen wir aus der Reaktion erkennen,
an welcher Stelle des Korpers sich ein tuberkuliser Herd befindet,
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oder mit andern Worten, was leistet das Alttuberkulin fiir die Lokal-
diagnostik, speziéll bei der Urogenital- und Bauchfelltuberkulose?
‘Wir haben gesehen, daf uns eine positive Tuberkulin-Reaktion
anzeigt, daf tuberkuloses Gewebe resp. Bazillen im Xorper vor-
handen sind. Wir haben ferner gesehen, dafi Tuberkulin bei sicht-
baren tuberkuldsen Erkrankungen, z. B. Lupus und chirurgischer
Tuberkulose, eine ausgesprochene lokale, dem Auge gut zugingliche
Reaktion auslost und daff die lokale Reaktion bei Lungentuberkulose
zwar manchmal vorhanden zu sein scheint (Husten, vermehrter Aus-
wurf, Stiche), dafi sie aber meist oder wenigstens sehr hiufig uns
hier im Stiche l#fit. Kohler!) kommt deshalb zu dem Ausspruch:
In der lokal differential-diagnostischen Technik leistet das Tuberkulin
allein nichts. Dieser Satz ist in dieser allgemein gehaltenen Fassung
durchaus falsch, wenigstens dann, wenn man ihn auf das Gebiet der
Urogenitaltuberkulose anwendet. Ohne eine lokale Reaktion diirfte
allerdings selbst bei sonst positiver Tuberkulin-Reaktion die Frage
nicht imier leicht zu entscheiden sein. Angenommen z. B., man
findet bei der Untersuchung eine fragliche Genitaltuberkulose, die
andern Organe dagegen anscheinend frei von Tuberkulose, so wire
es matlirlich, wenn man kein weiteres Hilfsmoment hitte, trotzdem
nicht ausgeschlossen, daf eine etwa eintretende positive Reaktion
die Folge eines anderswo latent gebliebenen tuberkulosen Herdes ist,
der objektiv nicht oder nur schwer zu erkennen ist, z. B. Bronchial-
driisentuberkulose oder klinisch geheilte oder in Heilung begriffene
Lungen- oder anderweitige Tuberkulose. Als ein derartiges weiteres
Moment aber hat sich mir gerade die lokale Reaktion erwiesen.
Wer jemals eine ausgesprochene lokale Reaktion bei Blasentuberkulose
gesehen hat, wer dabei beobachtet hat, wie Patienten vor lauter
Urindrang nicht vom Becken zu bringen sind, der wird mir ohne
weiteres zugeben, daf der Ausspruch Kohlers nicht richtig ist.
Damit will ich selbstverstindlich nicht fiir alle F#lle behaupten,
daf man immer mit Fieberreaktion und lokalisierter Schmerzhaftigkeit
auskommt. Das wire in dieser Fassung gleichfalls eine absurde
Behauptung. In unserer Spezialwissenschaft liegen die Verhiltnisse
ja auch ganz anders. Der Guynikologe untersucht, findet Ver-
sanderungen, die ihm auf Tuberkulose verdichtig erscheinen, und erst
dann, wenn er auf diesem Wege die Diagnose nicht sicher stellen
kann, wird er zur probatorischen Tuberkulin-Injektion greifen.
Gerade dann ist aber die lokale Reaktion ein auflerordentlich wert-
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voller, ja entscheidender Faktor zur Sicherung der Diagnose, und
daf diese lokale Reaktion in der Mehrzahl der Fille eintritt, das
hoffe ich mit meinen Untersuchungen zu beweisen. Man darf jeden-
falls Resultate, die bei der Lungentuberkulose gewonnen sind, nicht
ohne weiteres verallgemeinern.

Ich gehe nunmehr zur Mitteilung meiner eigenen Erfahrungen
mit diagnostischen Tuberkulin-Injektionen bei Urogenital- und Bauch-
felltuberkulose resp. bei daraufhin verdichtigen Fillen -iiber. Jeder
Fall bietet seine besonderen interessanten Einzelheiten, die speziell
fir denjenigen wichtig sind, welcher sich mit derartigen Versuchen
noch nicht beschiftigt hat. Da in unserer Spezialwissenschaft aus-
fihrliche Versuche nach dieser Richtung hin bisher noch nicht
vorliegen und da mir besonders viel daran gelegen ist, den Vorteil
der probatorischen Tuberkulin-Injektion moglichst fiir jeden Fall zu
demonstrieren, so teile ich alle meine diesbeziiglichen Fille in kurzen
Ausziigen in folgendem mit. Vorher gehe ich noch ganz kurz auf
einige allgemeine Gesichtspunkte ein, besonders um die Berechtigung
meiner Versuche klarzustellen (siehe auch die betreffenden Aus-
fiihrungen im Beginn meiner Arbeit).

Was die Entstehung der Tuberkulose betrifft, so ist auch
heute noch keine Einigkeit der Anschauungen vorhanden. So nimmt,
wie ich als bekannt voraussetze, v. Baumgarten eine erbliche
Ubertragung des Tuberkelbazillus auf den Fotus an, andere, wie
Cornet und Koch lassen die Tuberkulose durch Inbalation der
Bazillen entstehen und v. Behring nimmt neuerdings an, dafi mit
der Suuglingsmilch Tuberkelbazillen in den Verdauungstraktus des.
Siuglings kommen, dér als Eintrittspforte des Bazillus zu betrachten
ist. Nach Petruschky?) wird die Tuberkulose relativ friih, meist
im Kindesalter erworben, aber nur ausnahmsweise ererbt. Die
Ubertragung geschieht vorzugsweise dureh Einatmung und Kontakt;
die oberen Atmungswege, namentlich der Nasen-Rachenraum, die
Mandeln und der erste Teil des Bronehialraumes, seltener der Magen-
Darmkanal, sind die gewothnlichen Eintrittspforten fiir eingeatmete
oder verschluckte (menschliche) Tuberkelbazillen. Dabei kann nach
Petruschky die Schleimhaut ohne sichtbare Zeichen der Erkrankung
von den Tuberkelbazillen passiert werden; die Lymphknoten sind
regelmiBig die erste Ansiedelungsstelle der Tuberkelbazillen. Das
Befallenwerden der Lymphknoten bezeichnet er als Primarstadium
(Bronchialdriisen, Mesenterialdriisen, Halsdriisen). Zum Sekundir-
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stadium z#hlt er u. a. die Peritonitis tuberkulosa, die Anfiinge der
Knochen, Lungentuberkulose usw.; in das Tertidrstadium gehort vor
allem die ulzerative Lungentuberkulose, die tuberkuldose Knochen-
Karies usw. Alle diese Anschauungen iiber die Entstehung und
‘Weiterverbreitung der Tuberkulose beim Menschen haben insofern
fiir den Gyn#kologen eine Bedeutung, als sie geeignet sind, bei der
Frage der primiren und sekundiren Genitaltuberkulose aufklirend
zu wirken. Die Frage der prim#ren Genitaltuberkulose ist heute
ja immer noch eine sehr strittige. Wihrend sie vonu Hegar noch
fiir ziemlich h#ufig angenommen wurde, haben andere Autoren, wie
z. B. Amann,%) ihr Vorkommen so gut wie ausgeschlossen. Nach
Amann ist die weibliche Genitaltuberkulose Teilerscheinung einer
Driisentuberkulose, gewohnlich der Lungenregion.

Neuerdings mehren sich allerdings wieder die Verfechter der
primiren Genitaltuberkuiose. So nimmt Berkeley?$) 10,6 0/, primire
Genitaltuberkulose an, Frerichs®’) 69/, Spith®%) 2459/, Orth-
mann®) 189, usw. Die Frage der Hiufigkeit primérer Genital-
tuberkulose ist ja klinisch nur schwer zu entscheiden. So kann der
primére Herd, z. B. eine minimale Infektion einer kleinen Bronchial-
driise, keine Beschwerden machen und doch ist von hier aus auf
dem Blut- oder Lymphwege eine Ausbreitung auf die Genitalorgane
erfolgt. [Eine definitive Entscheidung der Frage kann in letzter
Linie nur von pathologisch-anatomischer Seite erfolgen, und da ist
die Angabe Berkeleys,?) der die Sektionsprotokolle des Brompton
Consumption Hospitals (London) eingesehen hat, sehr bemerkenswert.
Bei 798 an Tuberkulose Verstorbenen waren in 7,79/, die Genital-
organe ergriffen. In 10,6 %/, war dabei die Genitaltuberkulose
primir. Dabei darf allerdings nicht geleugnet werden, daf nam-
hafte Pathologen einen einwandfreien Fall primiirer Genitaltuberkulose
nicht gesehen haben wollen. Doch diirfte der Nachweis —- ob primiire
oder sekundire Genitaltuberkulose — selbst fiir den Pathologen
nicht immer ganz leicht sein. So ist es sehr wohl moglich, daf
der primire Herd, z B. eine Bronchialdriise usw., so klein war, da
er ubersehen wurde. Falls die Annahme v. Behrings richtig ist,
daf die eingeatmeten und verschluckten Tuberkelbazillen den Magen-
Darmkanal fiir gewohnlich als Eingangspforte benutzen und daf sie
ferner die Schleimhaut des Darms passieren konnen, obhne daf diese
sichtbar erkrankt, so ist sehr wohl daran zu denken, daf auf
diesem Wege auch einmal die Peritonealtuberkulose primir entsteht,
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die bekanntlich sonst fast allgemein als sekundire Tuberkulose an-
gesehen wird. Dabei wiirden die Tuberkelbazillen, nachdem sie die
Darmschleimhaut passiert haben, mit dem Lymphstrom auf die Serosa
des Darms gebracht werden kénnen, wo sie dann primér zur Ent-
stehung einer Peritonealtuberkulose fithren. Ein dhnlicher Infektions-
weg mull nach meiner Ansicht aueh angenommen werden fiir Fille
von wahrscheinlicher primirer Genitaltuberkulose, wie wir sie hier
beobachtet haben. So konnten wir in 2 Féllen bei der Operation
deutlich nachweisen, wie der tuberkultse Prozef sich offenbar nur
in dem Gewebe der Douglas’sechen Falten abspielte, wobei be-
sonders diejenigen Partien der erwihnten Ligamente befallen
waren, die dem Rektum niher lagen, ohne dafl das Rektum selbst
erkrankt war.

Ich nehme als sicher an, daf hier verschluckte oder von unten
auf irgend eine Weise eingebrachte Tuberkelbazillen die Rektal-
schleimhaut ohne sichtbare Erkrankung derselben passiert haben und
nun zu weiteren tuberkuldsen Verinderungen im Gewebe der Douglas-
schen Falten gefithrt haben. Vielleicht spielt bei diesem Infektions-
wege die beim weiblichen Geschlecht ja so hiufige chronische Ob-
stipation eine Rolle, indem die dabei nicht selten vorhandenen kleinen
Schleimhautrisse eine noch bequemere Eingangspforte fiir den Tuberkel-
bazillus abgeben. Auf diese Weise ist nach meiner Meinung auch
so manche Affektion zu erkliren, die unter der Diagnose unklare
Resistenz oder Exsudat im Douglas bei Frauen, die nie geboren
haben, gefithrt werden. Wenn ich an dieser Stelle kurz auf die
Entstehung primérer Genitaltuberkulose eingehe, so kommen folgende
Infektionsmoglichkeiten in Betracht:10%)

1. Ubertragung durch gynikologische Untersuchungen (Instrumente,
Finger usw.).
2. Ubertragung durch Masturbation.
. Ubertragung wihrend des Geburtsaktes.
4. Ubertragung durch den Koitus.

Ein weiterer moglicher Infektionsweg, der meines Erachtens
in der Literatur, soweit ich dieselbe tibersehe, bisher keine Be-
riicksichtigung gefunden hat, ist folgender: Man beobachtet sehr hiufig,
wie Kinder, besonders in den ersten Lebensjahren, auf der Erde
berumrutschen, ohne daf die Genitalorgane und der Anus durch
zweckentsprechende Bekleidung (geschlossene Beinkleider usw.) vor
dieser direkten Berithrung mit der KErde geschiitzt werden. Nun
befinden sich aber, worauf besonders Cornet aufmerksam gemacht

w
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hat und was ja seit lingerer Zeit auch allgemein bekannt ist, gerade
im Staub massenhaft Tuberkelbazillen. Es ist nun sehr wohl moglich,
daf bei diesem Herumrutschen auf der Erde Tuberkelbazillen ent-
weder in kleine Hauteinrisse, Abschiirfungen usw. eindringen und
dann weiter auf dem Lymphwege zur Blase, zu den Genitalorganen
oder zum Peritoneum gelangen, oder aber daff die Tuberkelbazillen
in den Anus, in die Vagina oder Urethra selbst gelangen und von
hier aus zu den erwihnten Organen auf irgend eine Weise vor-
dringen. Daf die lokale Erkrankung nicht immer an der Eintritts-
stelle der Bazillen zu entstehen braucht, indem gewisse Schleimhaut-
strecken von den Erregern passiert werden kinnen, ohne -eine
Infektion zu setzen, ist ja eine gelaufige Tatsache (siehe auch
Rosthorn).2%) Erkranken doch auch bei der Inhalationstuberkulose
nicht Nase, Mund und grofe Bronchien, sondern zumeist die entfernt
liegenden Lungenspitzen (Fritsch).19) Wenn wir diese, wie mir
scheint, sehr plausible Infektionsmoglichkeit neben den iibrigen oben
erwihnten in Betracht ziehen, so diirfte die primire Urogenital-
und Bauchfelltuberkulose doch nicht ganz so selten sein, wie manche
anzunehmen geneigt sind.

‘Was die Haufigkeit der Genitaltuberkulose iiberhaupt betrifft,
so sind wohl alle dariiber einig, daf dieselbe erheblich hi#ufiger ist,
wie frither angenommen wurde. Es ist das Verdienst Hegars und
seiner Schule, daf wir in der Diagnose der Urogenitaltuberkulose
erheblich weiter gekommen sind. Dennoch hat sich uns in den
letzten Jahren, in denen wir unsere Aufmerksamkeit ganz besonders
der Genitaltuberkulose zugewandt haben, die Uberzeugung auf-
gedringt, dafi viele Fille von Tuberkulose iiberhaupt nicht erkannt
werden, weil man mit den bisherigen diagnostischen Mitteln nicht
auskommt. Erst seit methodischer Anwendung diagmnostischer
Tuberkulin-Injektionen sind wir in der Lage gewesen, auch solche
Fille von Urogenitaltuberkulose zu erkennen, die uns friiher sicher
entgangen wiren. Dabei bemerke ich, daf der weitere Verlauf
dieser mit probatorischen Tuberkulin-Injektionen erkannten Fille
von Genitaltuberkulose uns vollkommen in der Diagnose recht
gegeben hat. Auf der anderen Seite waren wir aber auch in der
Lage, die urspriinglich angenommene Diagnose einer Genital-
tuberkulose durch den negativen Ausfall der Probe-Injektion
rektifizieren zu missen. Auch hier hat uns die eventuelle Operation
bezw. der weitere Verlauf und die klinische Beobachtung recht gegeben.
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Wenn ich auf die bisherigen diagnostischen Hilfsmittel zur
Erkennung der Genitaltuberkulose eingehe, so halte ich mich hier
im groflen und ganzen an die iibersichtlichen Ausfithrungen
v.Rosthorns. Nach v. Rosthorn kinnen nur das mikroskopische
Bild kurettierter Gewebsmassen und der Nachweis von Tuberkel-
bazillen in abfliefenden Sekreten oder der positive Erfolg der mit
letzteren vorgenommenen Tierexperimente die Diagnose sichern.
Alles andere ist unverliflich und kann aufierdem zu vielfachen
Verwechselungen Anla geben.

Der negative Ausfall bei der Untersuchung auf Tuberkel-
bazillen beweist jedoch noch nichts gegen Tuberkulose, da Tuberkel-
bazillen hiufig fehlen kinnen, was ich speziell fir die Uterus-,
Blasen- und Nierentuberkulose bestitigen kann.

Nach v. Rosthorn kann man Tuberkulose der weiblichen
Geschlechtsorgane und des Bauchfells mit grofiter Wahrscheinlichkeit
annehmen, wenn bei einem phthisisch veranlagten, hereditir be-
lasteten oder ausgesprochen tuberkuldsen Individuum, bei dem sich
charakteristische Merkmale (Residuen von iiberstandenen tuber-
kuldsen Prozessen, verdichtige Lungenaffektionen, Hornhauttriibungen,
Knochen- oder Driisennarben) vorfinden, Ascites auftritt und sich
gleichzeitig tastbare Verinderungen an den Adneren, speziell Ver-
dickung der Tuben, Vergroflerung des Uterus, stirkere Sekretion,
eventuell kisigen Charakters aus dem letzteren, ulzerose Prozesse
an der Portio- und Scheidenschleimhaut oder an der Vulva nach-
weisen lassen.

Weiterhin sind bei der Diagnose als sehr wichtig zu er-
wihnen die von Hegar beschriebenen Knbtchen im Douglas, die
man besonders gut vom Mastdarm aus fiihlen kann. Das Verhalten
der Menstruation hat keinen diagnostischen Wert, da sowohl
Menorrhagien wie auch Amenorrhe beobachtet werden. Bei Beriick-
sichtigung aller dieser diagnostischen Hinweise mag es in der
Mehrzahl der Fille wohl moglich sein, zu einer bestinmten Diagnose
zu kommen. In einer weiteren Anzahl von Fillen gelingt der
Nachweis auf diesem Wege jedoch nicht. So kann die betreffende
Kranke #uflerlich einen vollkommen gesunden Eindruck machen,
bei genauester Exploration finden sich keinerlei Residuen von Tuber-
kulose oder Hinweise darauf hin, ein eventuell vorhandener Primir-
herd ist so klein resp. in einem derartigen latenten oder inaktiven
Stadium, dafi er tbersechen wird resp. iitberhaupt nicht erkannt
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werden kann; trotzdem findet sich bei derartigen, zuweilen wirklich
bliithend gesund aussehenden Kranken eine Genitaltuberkulose, wie
z. B. die aus irgend einer Indikation vorgenommene Operation ergibt.
So lagen die Verhiltnisse bei mehreren unserer Kranken, die
z. B. unter der Diagnose Retroflexio fixata, altes Exsudat, alte
Himatocele usw. bisher behandelt waren. Seitdem wir auf Genital-
tuberkulose -- sit venia verbo — eingestellt sind, ist es uns recht
hiufig gelungen, meist mit Hilfe der diagnostischen Tuberkulin-
Reaktion nachzuweisen, dafl hinter einer derartigen fixierten
Retroflexio, einem alten Exsudat unklarer Provenienz, hinter sog.
unklaren Resistenzen usw. eine Tuberkulose steckte; und, um es
noch einmal hervorzuheben, die Operation resp. der weitere Verlauf
des Falles hat uns recht gegeben.

Daf die von Hegar und seinen Schiilern erwihnten Knotchen,
die iibrigens nur in einem Teil der Fille nachgewiesen werden
konnen, uns bei der Diagnose einmal irrefilhren konnen, dirfte
weiterhin bekannt sein. Sie konnen vorgetiuscht werden durch
kleinere Metastasen eines Ovarialkarzinoms u. a. im hinteren Douglas,
durch ahnliche Knotchen bei der Peritonitis nodosa (Gusserow) und
schliefilich durch verkalkte Appendices epiploicae, wie in meinem
Fall 3.

Uberhaupt ist ja die Diagnose besonders bei Peritonitis
tuberkulosa bekanntlich zuweilen recht schwierig, ja vor der
Operation iiberhaupt nicht zu stellen. Bekannt ist die Verwechselung
abgesackter Exsudate mit Ovarialtumoren, ferner die Verwechselung
mit Karzinom-Metastasen auf dem Peritoneum bei sog. geschwulst-
artiger Tuberkulisierung des Netzes (Fritsch) usw.  Besondere
diagnostische Schwierigkeiten ergeben sich ferner besonders bei der
trockenen Form der Bauchfelltuberkulose und bei gewissen Formen
chronischer nicht tuberkuléoser Bauchfellerkrankung. In allen diesen
Fallen ist uns das Alttuberkulin mit seiner fast ausnahmlos prompten
diagnostischen Wirksamkeit auferordentlich wertvoll gewesen. In
einer ganzen Reihe derartiger Fille, wo wir sonst differentiell-
diagnostisch nicht weiter kamen, hat uns das Tuberkulin nach der
positiven oder negativen Seite hin die richtige Deutung gegeben.
Der Wert der positiven Tuberkulin-Reaktion bei Peritoneal- und
Urogenitaltuberkulose besteht mnun nicht nur in der bekannten und
weiter oben niher ausgefiihrten Beeinflussung des Allgemeinbefindens,
sowie in der mehr oder minder ausgesprochenen Erhohung der
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Kérpertemperatur, sondern vor allem in dem Auslésen einer lokalen
Reaktion. Ohne diese Tatsache wiirde die probatorische Reaktion
ganz erheblich an Wert verlieren. Sie wiirde allerdings, wenn sie
positiv vorhanden wire, auch ohne lokale Reaktion mit Sicherheit
den Schlufi gestatten, daf die fragliche Person irgendwo im Korper
einen tuberkuldsen Herd in sich trigt und sie konnte auch, wenn
andere fiir Genitaltuberkulose sprechende Zeichen (Knotchen usw.)
vorhanden sind, dazu beitragen, die Diagnose noch sicherer zu
gestalten; dennoch wiirde bei nur allgemeiner und Fieber-Reaktion
die Diagnose in einer Reihe von Fillen in suspenso bleiben.

Um diese Verhiltnisse am besten zu veranschaulichen, will ich
kurz einen Fall erwshnen, der mir soeben zur Beurteilung vorlag.
Die blithend gesund aussehende und in vorziiglichen Erniihrungs-
verhaltnissen befindliche Patientin war wegen Retroflexio uteri fixata
lingere Zeit in Behandlung. Von anderer Seite war die Aufrichtung
in Narkose versucht und im Anschlufl daran entstand eine fieber-
hafte Erkrankung mit starken Schmerzen im Unterleib. Die innere
Exploration ergab nunmehr neben der Retroflexio fixata eine Ver-
dickung und starke Empfindlichkeit der Seitenteile. ‘

Der betreffende Kollege hatte den Verdacht auf tuberkulose
Erkrankung der Adnexe, und das um so mehr, als die Patientin
tuberkulds belastet war. Die probatorische Injektion verlief positiv
auf 0,001 Alttuberkulin. Neben einer erheblichen Beeintrichtigung
des Allgemeinbefindens und exzessiver Temperatursteigerung be-
standen Husten und Stiche zwischen den Schulterblittern, also Er-
scheinungen, die eine tuberkuldse Affektion der Bronchialdriisen
wenigstens vermuten lassen. An den Genitalorganen zeigten sich
keinerlei Zeichen einer lokalen Reaktion. Mit Riicksicht darauf
stelite ich eine tuberkulose Erkrankung an den Genitalorganen in
Abrede. Die positive Tuberkulin-Reaktion war die Folge eines
irgendwo vorhandenen latenten, inaktiven Herdes, wahrscheinlich
in den Bronchialdriisen, die fragliche Genitalerkrankung war die
Folge einer chronischen Perimetritis, wahrscheinlich gonorrhoischer
Natur, wofiir mancherlei sprach.

Meine Erfahrungen sprechen dafiir, daf bei Genitaltuberkulose,
wenn sie nicht zu alt resp. noch nicht im Ausheilen begriffen ist,
so gut wie stets auch eine Lokalreaktion nach diagnostischen
Tuberkulin - Injektionen eintritt.. Diese Lokalreaktion “uflert sich
naturgem#fB je nach dem Sitz der fraglichen Affektion verschieden.



Bei Blasentuberkulose besteht sehr starker und hiaufiger Urin-
drang mit gleichzeitigen Schmerzen in der Blasengegend; bei gleich-
zeitiger Nierentuberkulose — und nach Mirabeau und anderen ist
die Blasentuberkulose immer sekundir nach Nierentuberkulose —
besteht einseitige oder doppelseitige Schmerzhaftigkeit der Nieren-
gegend, je nach einseitiger oder doppelseitiger Erkrankung der Nieren.
Allerdings ist gerade hei der Blasen- und Nierentuberkulose der
diagnostische Wert des Alttuberkulins nicht so ausschlaggebend, da
wir hier meist noch besser mit Cystoskopie und Ureterenkatheterismus
zum Ziele kommen. Bei Peritonealtuberkulose charakterisiert sich
die Lokalreaktion durch Leibschmerzen und hiuvfig auch durch mehr
oder minder profuse Durchfille. Bei Adnextuberkulose zeigen sich
Leibschmerzen, Drang nach unten, Gefiihl von Schwere im Becken usw.
Uber Uterustuberkulose, Vaginal- und Vulvatuberkulose habe ich
nach dieser Richtung hin nicht geniigend Erfahrungen. TIch komme
auf diese Fragen noch einmal nach Aufzihlung der mit diagnostischen
Tuberkulin-Injektionen behandelten Fille zuriick. Diese Fille sind
kurz folgende:

Fall 1.%) Mimmi G., 24 Jahre, Haushilterin. Journ.-No. 21069.
Die Patientin ist wegen Genital- und Bauchfelltuberkulose vor neun
Jahren in der hiesigen Klinik laparotomiert. Bei der Operation
fanden sich die Darmschlingen untereinander verbacken, das Peritoneum
und die Tuben mit Tuberkelkndtchen iibersit. Kurz nach der Ent-
lassung aus der hiesigen Klinik hat die Patientin noch ein Jahr
lang an einer hartnickigen Knochentuberknlose gelitten. In den
letzten Jahren hat sie sich auBerordentlich erholt, besonders an
Gewicht erheblich zugenommen. Sie hilt sich jetzt fiir vollkommen
gesund und bhat sich an uns gewandt mit der Frage, ob sie jetzt
heiraten kionne.

Es handelte sich um ein durchaus gesund aussehendes, sehr
kriiftiges Midchen, bei dem weder an den Genitalorganen noch sonst-
wo am Korper Tuberkulose nachzuweisen war. Um ganz sicher zu
gehen, stellten wir die Tuberkulinprobe an. Die Patientin reagierte
auf 6 mg auflerordentlich stark mit hohem Fieber (39.3) und
erheblicher Beeintriichtigung des Allgemeinbefindens. Erst nach
48 Stunden war die Reaktion vollkommen abgeklungen. Der positive

*) Anmerkung: Die ersten 17 Fille sind bereits in der friiher
erschienenen Arbeit erwihnt.?)
Birnbaum, Tuberkulin. b)
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Ausfall der Reaktion wies uns darauf hin, daf der Organismus der
Patientin noch irgendwo Bazillen resp. tuherkuloses Gewebe enthilt
(latent inaktive Tuberkulose im klinischen Sinne). In der Erkenntnis,
daB Schwangerschaft und Wochenbett auf die Entwicklung der
Tuberkulose einen sehr nachteiligen Einfluf ausiiben, ja daf sie
eine seit langer Zeit latent gebliebene Tuberkulose von neuem aus-
zulosen imstande sind, wird man dem Midchen nur unter grofien
Bedenken zu der Eingehung einer Ehe raten kénnen. Der Nutzen
der Tuberkulinprobe liegt hier klar zutage.

Fall 2. Dora Z. Journ.-No. 20530. Hier fanden sich bei
der Untersuchung im Abdomen zahlreiche Knotchen und strangartige
Resistenzen, die auch bei der vaginalen Untersuchung im Douglas
gefiihlt werden konnten. Auf Injektion von 1 mg reagierte die
Patientin in typischer Weise allgemein und lokal, damit war die
Diagnose trockene Form der Bauchfelltuberkulose fiir wuns sicher
gestellt. Der spitere Verlauf der Erkrankung konnte unsere Diagnose
bestiitigen. Lungen- oder anderweitige Tuberkulose war hier nicht
nachweisbar.

Fall 8. Johanne N., 28 Jahre, Landwirtsfraun. Journ.-No. 21013.
Bei dieser Patientin, die wegen Retroflexio fixata in unsere Be-
handlung kam, fiihlte man per vaginam und per rectum kleine harte
Knotchen, auf deren Vorhandensein bei Genital- resp. Bauchfell-
tuberkulose bekanntlich schon Hegar aufmerksam gemacht hat.
Die angestellte Tuberkulinprobe verlief durchaus negativ. Selbst
auf 0,01 Tuberkulin reagierte die Patientin in keiner Weise. Die
Laparotomie ergab das Fehlen einer Tuberkulose. Die gefiihlten
Knotchen erwiesen sich als verkalkte Appendices epiploicae.

Fall 4. Dorette B., 22 Jahre, Arbeiterin. Journ.-No. 20446.
In diesem Falle handelte es sich um ein sehr kriiftiges, gesund
aussehendes Midchen mit. sonst gesunden inneren Organen. Seit
einem Vierteljahr klagte sie iiber starken Urindrang und Schmerzen
beim Wasserlassen. Der Urin war triibe und enthielt Flocken und
Gewebsfetzen. Im Sediment fanden sich zahlreiche Eiterkorperchen,
spiarliche Zylinder, keine Tuberkelbazillen trotz wiederholter Unter-
suchung. Die Sondierung der Ureteren ergab trilben Urin aus der
rechten, klaren aus der linken Niere. Bei der angestellten Tuberkulin-
probe ergab sich eine mittelstarke, positive Reaktion auf 0,003
Tuberkulin, besonders mit lokalen Erscheinungen, starke Schmerz-
haftickeit in der rechten Nierengegend, permanenter Urindrang.
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Daneben Fieber (38,2° C.) und Allgemeinerscheinungen. Die auf der
chirurgischen Klinik vorgenommene Exstirpation der rechten Niere
ergab eine ausgedehnte tuberkulose Zerstérung derselben.

Fall 5. Minna H., 24 Jahre, Gastwirtsfrau. Journ.-No. 21009.
Hier bestanden gleichfalls seit mehreren Monaten starker Urindrang
und Schmerzen in der rechten Nierengegend. Der miafiig getriibte
Urin enthielt keine Tuberkelbazillen. Die inneren Organe erwiesen
sich sonst ‘als gesund. Wegen Verdacht auf Nierentuberkulose
erhielt die Patientin Tuberkulin-Injektionen. Auf 0,006 reagierte
sic sehr stark mit Allgemeinerscheinungen, Temperatur 38,7 und
auch lokal mit Schmerzen in der rechten Nierengegend. Wir haben
die Patientin der chirurgischen Xlinik zur weiteren Behandlung
iiberwiesen.

Fall 6. Friulein Dora F., 26 Jahre, Haustochter. Journ.-
No. 20449. Diese Patientin wurde hier wegen Ovarialtuberkulose
laparotomiert. In der Rekonvaleszenz bildete sich eine Tuberkulose
der Bauchdecken heraus. Auf Tuberkulin-Injektionen reagierte die
Patientin sehr stark positiv, und zwar allgemein und lokal. Auf
0,006 Tuberkulin 38,8° Temperatur. Unter fortgesetzter Tuberkulin-
behandlung bildeten sich gute Granulationen, die Wunde kam zur
Heilung wund der Allgemeinzustand besserte sich erheblich, so daf
die Patientin geheilt die Klinik verlief.

Fall 7. Pauline K., 28 Jahre, Musikersfrau. Journ.-
No. 20255. Bei dieser Patientin handelte es sich bei der Palpation
mit grofler Wahrscheinlichkeit um Adnextuberkulose. Awuch hier
konnte man die kleinen Knotchen im Douglas fihlen. Uber der
einen Lungenspitze lie sich ein ganz geringtligiger Katarrh fest-
stellen. Im Sputum keine Bazillen. Die angestellte Tuberkulin-
probe verlief stark positiv, bei 0,001 Tuberkulin Temperatursteigerung
bis 39,20 C. Daneben Krankheitsgefilhl und Schmerzen in der
rechten Unterbauchseite. In den nichsten Monaten erhielt die
Patientin unter langsamer Steigerung der Tuberkulinmengen und
moglichster Vermeidung von Temperatursteigerungen 28 Injektionen
mit altem Tuberkulin. Die anfinglich schon auf kleine Dosen
(0,0005 Tuberkulin) stark reagierende Patientin vertrug schliefilich
0,03 Tuberkulin ohne jede Beschwerden. Dabei gingen die Be-
schwerden ganz zurick. Die Gewichtszunahme betrug 16 Pfund.
Die Patientin macht heute einen ganz gesunden Eindruck und ist

vollig beschwerdefrei.
5*
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Fall 8. Frau Elisabeth R., 25 Jahre, Arbeitersfrau. Journ.-
No. 19780. Hier handelte es sich um eine ausgedehnte Uterus- und
Adnextuberkulose. Der Ehemann litt an Nebenhodentuberkulose.
Die Patientin erhielt mehrfach Tuberkulin-Injektionen zu thera-
peutischen Zwecken. Leider entzog sie sich friihzeitigz der Be-
handlung, so dafl in diesem Falle kein bestimmtes Urteil abgegeben
werden kann.

Fall 9. FrauLina A., 31 Jahre, Arbeitersfrau. Journ.-No. 20829.
Die Untersuchung ergab einen faustgrofen, fluktuierenden Tumor
vor dem Uterus. Temperatur normal. Uber beiden Lungenspitzen
sparliche katarrhalische Geriusche. Keine Bazillen. Die Tuberkulin-
probe verlief stark positiv auf 1 mg unter allgemeinen und lokalen
Erscheinungen. Temperaturanstieg auf 39,20. Bei der Operation
wurde eine Menge dickfliissigen Eiters entleert. Unter diesen Um-
stinden handelte es sich wohl mit Sicherheit um einen abgekapselten
tuberkulosen Abszef in der Peritonealhohle. Selbst wenn man an-
nihme; daf auch die Lungenspitzenaffektion tuberkuléser Natur wire
und so die Reaktion ausgelost hiitte, so spricht doch in diesem Falle
das Eintreten einer lokalen Reaktion (heftige Leibschmerzen) neben
der Allgemeinreaktion fiir die tuberkulose peritoneale Affektion. Eine
spiiter vorgenommene Behandlung mit Tuberkulin T. R. hatte einen
sehr giinstigen Einfluf auf den weiteren Verlauf der Krankheit.
Leider mufite sie vorzeitig aufgegeben werden, da Patientin die
Klinik vor dem Abschluff der Behandlung verlief.

Fall 10. Frau Dina K., 23 Jahre, Bergmannsfrau. Journ.
No. 20304. Bei dieser Patientin handelte es sich um ein unabhingig
vom Wochenbett langsam entstandenes, das ganze kleine Becken
ausfiillendes Exsudat. Uterus und Tuben waren nicht herauszutasten.
Da sich keine anderen Anhaltspunkte fiir die Entstehung des Exsudats
nachweisen lieflen und die Patientin hereditir tuberkulds belastet
war, so wurde die Diagnose eines Exsudats auf tuberkuléser Grund-
lage in Erwigung gezogen. Die Tuberkulinprobe fiel sehr stark
positiv auf 1 mg aus. Auch traten neben hohem Fieber (39,7 ©) und
Allgemeinerscheinungen lokale Symptome auf, bestehend in starker
Schmerzhaftigkeit der unteren Bauch- und Beckengegend. Eine
tuberkulose Lungenaffektion war nicht mit Sicherheit nachweisbar.

Fall 11 und 12. Frau Anna B., 23 Jahre, Arbeitersfrau, und
Charlotte A. 37 Jahre, Maschinenputzersfrau. Journ.-No. 20907
und 21010. In beiden Fillen handelte es sich um eine zweifelhafte



Adnexerkrankung, wobei klinisch Genitaltuberkulose mnicht mit
Sicherheit ausgeschlossen werden konnte. Beide Male verlief die
Reaktion absolut negativ. Der spitere Verlauf der Erkrankung
konnte den negativen Ausfall der Tuberkulin-Reaktion durchaus
rechtfertigen.

Fall 13. Fran Anna H., 31 Jahre, Klempnersfrau. Journ.-
No. 21007. In diesem Falle handelte es sich um eine alte Peri- und
Parametritis. Trotz vorziiglicher Ernihrung und sonstiger thera-
peutischer Maflnahmen befand sich die Frau in einem sehr elenden
Ernghrungszustande. Da die Patientin einen ganz geringfiigigen
Spitzenkatarrh ohne Sputum oder andere Symptome hatte, so dachten
wir daran, ob nicht eine beginnende Lungentuberkulose hinter dieser
Resistenzverminderung des Organismus stecken konnte. Die an-
gestellte Tuberkulinprobe verlief positiv auf 0,006 Tuberkulin. Wir
konnten nunmehr der Patientin raten, sich ihrer Lungenaffektion
wegen in sachgemifie Behandlung zu begeben.

Fall 14. Fraw Auguste H., 36 Jahre, Schneidermeistersfrau.
Journ.-No. 20437. Bot genau dasselbe Krankheitshild.

Fall 15. Frau Karoline P., 39 Jahre, Arbeiterswitwe.
Journ.-No. 21023. Diese Patientin war uns wegen KEudometritis
und unbestimmter Krankheitserscheinungen meist nervoser Natur zur
gutachtlichen Auflerung iiberwiesen. Aufer der erwihnten Eudo-
metritis konnten wir einen doppelseitigen mifigen Lungenspitzen-
katarrh konstatieren. Die angestellte Tuberkulinprobe verlief durch-
aus negativ. Es war uns diese Tatsache fiir die Abfassung unseres
Gutachtens von grofler Wichtigkeit.

Fall 16. Luise T., 30 Jahre, Arbeitersfrau. Journ.-No. 21231.
Diese Patientin, die hereditar tuberkulds belastet ist, will selbst
immer gesund gewesen sein. Seit einigen Wochen bemerkt sie ein
Starkerwerden des Leibes. Daneben bestehen zeitweise Durchfille
und Leibschmerzen. Die Untersuchung ergab eine schlecht genihrte,
blasse Frau. FEine Tuberkulose anderer Organe war nicht nach-
weisbar, auch nicht per rectum. Da die andern Organe gesund
waren, wurde die Diagnose auf Bauchfelltuberkulose gestellt. Zur
Sicherung der Diagnose injizierten wir der Patientin 0,001 Tuber-
kulin, worauf sie stark reagierte. 38,7¢ C., starke Leibschmerzen,
erhebliche Beeintrichtigung des Allgemeinbefindens. Die Laparotomie
bestitigte die Diagnose.
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Fall 17. Jobanna W., 24 Jahre, Hausmiidchen. Bei dieser
Patientin, einer Schwangeren, handelte es sich um die Bildung
verschieden grofier Knoten in der linken Mamma, die uns wegen der
hereditiren Belastung des Midchens auf Tuberkulose verdichtig
waren. Die Tuberkulinprobe verlief durchaus negativ. Xin Einfluf
des Tuberkulins auf den Fotus war nicht erkennbar. Die spitere
chirurgische Behandlung der Patientin kennzeichnete diese Knoten
als Enchondrome der Mamma.

Fall 18. Christine B., 32 Jahre, Kaufmannsfrau. Journ.-
No. 21324. Keine erbliche Belastung. Seit lingerer Zeit starke
Leib- und Riickenschmerzen. Seit Jabren Stuhlverstopfung. Menses
alle 3 Wochen, stark und schmerzhaft. Lungen anscheinend gesund.
Auch an andern Organen Tuberkulose nicht nachweisbar.

Befund: Uterus retroflektiert, fixiert. Neben dem Uterus auf
beiden Seiten ausgedehnte resistente Massen. Per rectum keine
Knotchen. Wegen Verdacht auf Tuberkulose probatorische Tuberkulini-
Injektion. Awuf 0,001 Alttuberkulin Schiittelfrost und 89,2, Krank-
heitsgefiihl, lokale Reaktion, bestehend in sehr starken Leibschmerzen.
Die Operation bestitigte den Ausfall der Tuberkulinprobe.

Fall 19. Auguste B., 59 Jahre, Zimmermanunsfrau. Journ.-
No. 21430. Keine Belastung. Seit 1/, Jabhr Stirkerwerden des
Leibes, Krankheitsgefithl, Abmagerung, Durchfille. Lungen- und
anderweitige Tuberkulose nicht nachweisbar. Seit 10 Jahren
Menopause.

Befund: Uterus senil involviert, retrovertiert. Per vaginam
sonst nichts besonderes. Starker Ascites, darin harte Resistenzen
nachweisbar. Die Diagnose schwankte zwischen Bauchfelltuberkulose
und Ascites infolge malignen Tumors (Ovarium?). Probatorische
Tuberkulin-Injektion negativ. Die Probelaparotomie ergibt einen
inoperablen papilliren Ovarialtumor.

Fall 20. Marie W., 20 -Jahre, Kaufmannstochter. Journ.-
No. 21439. Eltern gesund. FEine Schwester lungenleidend. Selbst
friither immer gesund. Seit 4 Monaten Leibschmerzen, Appetit-
losigkeit, Stirkerwerden des I.eibes, Durchfille, Nachtschweifle.
Menses meist unregelmifiig, hi#ufiz aushleibend, zuletzt vor
3 Monaten.

Befund: Stark abgemagertes, sehr blasses Midchen mit
phthisischem Habitus. Flacher Thorax. An den Lungen und auch
sonst mnichts fiir Tuberkulose Sprechendes nachweisbar. ILeib auf-
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getrieben, gedampiter Schall unterhalb des Nabels. In diesem Gebiet
knoten- wund strangartige Resistenzen. Uterus bei der vaginalen
Untersuchung schwer austastbar, anscheinend anteflektiert und von
normaler Grifle. Rechts und links sowie hinter dem Uterus harte
unbestimmte Resistenzen, die sich auch bis zum Nabel herauf
erstrecken und die hier in toto einen tumorartigen Eindruck
machen. Per rectum ftthlt man im Douglas kieine Knotechen. Wir
stellten die Diagnose auf Peritonitis tuberkulosa sicca und Adnex-
tuberkulose. Tuberkulinprobe stark positiv. Temperatur 89° C,
Krankheitsgefiihl, ausgesprochene lokale Reaktion, bestehend in sehr
heftigen Leibschmerzen. Behandlung mit Neutuberkulin T. R. (siehe
spiater).

Fall 21. Helene H., 21 Jahre, Schuhmachersfrau. Journ.-
No. 21582. Keine Belastung. Immer gesund gewesen. Niemals
schwanger. Aufpahme am 3. August 1905. Tm November 1904 letzte
normale Regel. Patientin hielt sich dann fiir schwanger. Im
Februar Wiedereintritt der Regel; kein Fruchtabgang. Dann wieder
normale Menses. Seit einigen Monaten Leib- und Riickenschmerzen,
Fieber, Durchfille, NachtschweiBe und Abmagerung. Der Leib soll
bis vor kurzem noch stirker gewesen sein.

Befund: Animische, magere Frau. Lungen- und anderweitige
Tuberkulose nicht nachweisbar. Scheide eng, Uterus Kklein, ante-
flektiert, retroponiert. In der Gegend der rechten Adnexe knoten-
artige unbewegliche Resistenzen. Links neben dem Uterus ein etwa
eigroBer unbeweglicher Tumor, der sich nach dem Uterus zu verjiingt.
Per rectum fihlt man im Douglas rechts kleinere und grifiere
Knollen, oberhalb der Symphyse unbestimmte Resistenzen. Die
Diagnose schwankte zwischen Peritoneal- und Adnextuberkulose und
abgelaufener Tubargraviditit. Tuberkulinprobe schwach positiv.
Temperatur 38, Durchschnittstemperatur 36,6--36,8. Xeine Lokal-
reaktion. Beeintrichtigung des Allgemeinbefindens. Die nach einem
Jahr vorgenommene Nachuntersuchung ergibt folgendes: Bliihend
gesund aussehende Frau mit keinerlei Beschwerden, Menses regel-
mafig, nicht schmerzhaft. Die vaginale Exploration ergibt einen
ganz normalen Genitalbefund. Der Verlauf der Tuberkulinprobe
und der jetzige Befund sprechen dafiir, daf die Patientin damals an
wahrscheinlicher Tubargraviditit mit Himatocele gelitten hat. Dafiir
spricht das Ausbleiben der lokalen Reaktion. Die Temperatur-
steigerung und die Beeintrichtigung des Allgemeinbefindens sind die



Folge eines anderweitigen nicht zu lokalisierenden tuberkulisen
Herdes (Bronchialdriisen?).

Fall 22. Frau Marie N., Schmiedsfrau, 57 Jahre. Journ.-
No. 21676. Keine Belastung. Friiher immer gesund. Seit einigen
Monaten angeschwollener Leib wund Leibschmerzen, Abmagerung.
Seit 8 Jahren Menopause.

Befund: Magere, leidend aussehende Frau. Uber der linken
Lungenspitze ganz geringfiigiger Katarrh ohne Bazillen.

Genitalbefund: Uterus anteflektiert, durch Tumormassen
nach vorn gedringt. Der Beckeneingang wird fast vollstéindig von
einem hinter dem und beiderseits vom Uterus tastbaren Tumor iiber-
dacht. Per rectum fithlt man die knollige Zusammensetzung der
Tumormassen, die sich nirgend deutlich abgrenzen lassen. Auch
von den Bauchdecken aus machen die Massen einen tumorartigen
Eindruck. Obwohl der Gedanke einer Peritoneal- und Adnex-
tuberkulose wegen des Alters der Patientin nicht viel fiir sich hatte,
stellten wir die probatorische Tuberkulinprobe an. Dieselbe verlief
positiv auf 0,003 Alttuberkulin. Temperatur 38,2°. Beeintrichtigung
des Allgemeinbefindens, lokale Reaktion (Leibschmerzen).

Die Laparotomie ergab adhiisive, trockene, tuberkulose Perito-
nitis. Bei dem Alter der Patientin, der starken Abmagerung usw.
lag hier der Gedanke einer malignen Neubildung viel niher als die
Diagnose Peritonealtuberkulose. Dieser Fall demonstriert also sehr
gut den Nutzen der diagnostischen Tuberkulin-Injektionen.

Fall 23. Frau Auguste E., 28 Jahre, Schlossersfrau. Journ.-
No. 21679. Keine Belastung. Frither Lungenkatarrh und Bleich-
sucht. Menses o. B. Schmerzen im Unterleib. Niemals schwanger.

Befund: Auf der rechten Lungenspitze ganz geringer Katarrh.

Genitalbefund: Uterus von mnormaler Grofe, anteflektiert.
Links fiihlt man neben und hinter dem Uterus einen kleinapfel-
grofien, mit dem Uterus in ziemlich breiter Verbindung stehenden
harten und teilweise hockrigen, fast unbeweglichen Tumor. Rechtes
Ovarium etwas vergrofert, gut beweglich. Tuberkulinprobe positiv
auf 0,003 Alttuberkulin. Beeintrichtigung des Allgemeinbefindens.
Temperatur 389 Keine lokale Reaktion. Demnach muf die positive
Reaktion als Folge des frilher vorhandenen und auch jetzt noch
nicht vo6llig ausgeheilten Lungenprozesses aufgefafit werden. Die
Genitalverinderungen werden als gonorrhoische Affektion ange-
sprochen, wofiir schon von vornherein Anhaltspunkte vorlagen.
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Der weitere Verlauf bestitigte diese Annahme. Die kiirzlich vor-
genommene Nachuntersuchung (nach einem halben Jahr) ergab:
Bliihend gesund aussehende Frau (Gewicht 120 Pfund). Genital-
befund im grofen und ganzen unverindert, doch ist zweifellos die
linke Adnexschwellung etwas zurtickgegangen. Die Patientin gibt
nachtriglich an, daf das Leiden mit starkem Ausflu begonnen habe,
und auch aus einem Bericht des frither behandelnden Arztes geht
hervor, dafl derselbe von vornherein eine Gonorrhoe angenommen
hatte. . Alles dieses bestidtigte wunsere durch den Verlauf der
probatorischen Tuberkulinprobe begriindete Annahme: Lungen-
tuberkulose, nicht tuberkulose Genitalerkrankung. Auch dieser
in seinem weiteren Verlauf genau beobachtete Fall diirfte den
diagnostischen Wert des alten Tuberkulins vortrefflich demonstrieren.

Fall 24. FrauLina L., 833 Jahre, Lehrersfrau. Journ.-No. 21715.
Aufgenommen 16. Oktober 1905. Keine Belastung. Selbst immer
gesund. 5 Aborte, zuletzt Juni 1905. Seit 7 Wochen Blutungen,
Leibschmerzen, Stirkerwerden des Leibes, Krankheitsgefiihl, Ab-
magerung.

Befund: Blasse, schlecht genihrte Frau, Lungen- und ander-
weitige Tuberkulose nicht nachweisbar.

Genitalbefund: Scheide eng, Uterus anteflektiert, von
normaler. Griofle. Rechts neben und hinter dem Uterus fithlt man
einen bis etwa 2—3 Querfingerbreit tiiber die Symphyse rechts
hinaufragenden Tumor (?) mit unebener Oberfliche. Der fragliche
Tumor verliert sich hinter dem Uterus und nach links in unklare
Resistenzen. Per rectum fragliche Knotchen. Wir stellten die
Diagnose auf abgekapseltes tuberkulises peritoneales Exsudat und
tuberkuldse Adnexerkrankung. Positive Tuberkulin-Reaktion auf
0,006 Alttuberkulin. Temperatur 38,1° C. (Durchschnittstemperatur
nicht iiber 36,70 C). Stark beeintrichtigtes Allgemeinbefinden.
Lokale Reaktion (Leibschmerzen). Spiter Behandlung mit Neu-
tuberkulin (siehe dort).

Fall 25. Friulein Louise D., 29 Jahre, Haustochter. Journ.-
No. 21727. Aufoahme 23. Oktober 1905. Keine Belastung. 1893
Resektion eines Kniegelenks wegen Tuberkulose in der hiesigen
chirurgischen Klinik. Seit 2 Jahren hiufiger Urindrang und Schmerzen
beim Wasserlassen, Schmerzen in der linken Nierengegend. Der
Urin muf /,stiindlich gelassen werden. Vielfach wegen ,chronischen
Blasenkatarrhs® in #rztlicher Behandlung.
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Befund: Blihend gesund aussehendes Madchen. Alte Narbe
in der Gegend des rechten Kniegelenks. Ankylose dieses Gelenks.
Keine Lungen- oder anderweitige Tuberkulose. Urin eitrig. Tuber-
kulin-Reaktion positiv auf 0,006. Temperatur 38,1° C. bei einer
sonstigen Durchschnittstemperatur von 37,1—37,2° C. Sehr starke
Lokalreaktion: dauernder, sehr schmerzhafter Urindrang, Schmerzen
in der Blasengegend. Die cystoskopische Untersuchung bestitigte
den Ausfall der Tuberkulinprobe: Starke Rotung des Collum; im
Fundus mehrere grofiere und kleinere Ulzera, daneben mehrere grau-
weifle Knotchen. Behandlung mit Neutuberkulin T. R. (siehe spiter).

Fall 26. Frau Martha Z., 25 Jahre, Arbeitersfrau. Journ.-
No. 21834. Keine Belastung. Selbst immer gesund. Menses in
der letzten Zeit seltener, alle 5—6 Wochen. 2 normale Geburten und
Wochenbetten, Kinder selbst gestillt. Letzte Geburt vor 11/, Jahren.
Seit 6 Wochen Fieber und Stirkerwerden des Leibes, profuse Durch-
fille, Leibschmerzen, Nachtschweifle.

Befund: Blasse, dekrepide Frau. Lungentuberkulose nicht
nachweisbar. An der rechten Ulna ilber dem Handgelenk tuber-
kuloser AbszeB. Starker Ascites. Uterus deszendiert, anteflektiert.
Per rectum im Douglas fragliche Knétchen. Damit war fiir uns
die Diagnose Bauchfelltuberkulose gesichert. Da die Patientin
dauernd Temperaturen zwischen 37 und 399 C. (morgens Remissionen)
hatte und mir aus meiner fritheren Titigkeit bekannt war, daf es
in manchen Fillen gelingt, mit ausgesprochenen Tuberkulin-Reaktionen
die Temperatur dauvernd normal zu machen, so erhielt die Patientin
0,001 und 0,003 Alttuberkulin abends injiziert. Die sonst vor-
handenen Morgenremissionen (gewohnlich ca. 379 C.) blieben danach
aus. Am folgenden Morgen nach der Injektion von 0,003 stieg die
Temperatur sogar bis 39,7 C. Dabei starke allgemeine und lokale
Reaktion, Durchfille und Leibschmerzen. Der erwartete Erfolg
trat ein; die Patientin wurde entfiebert. Dieser Fall zeigt aber
ferner, daf es auch méglich ist, bei fiebernden Kranken die Tuberkulin-
Reaktion anzustellen, vorausgesetzt, da Remissionen vorhanden
sind. Da die niedrigste Temperatur gewohnlich am Morgen vor-
handen ist, so milfite man also die diagnostische Dosis am Abend
vorher injizieren. Ja man kiénnte vielleicht selbst bei dauernd hoch
Fiebernden eine Tuberkulinprobe ansteller und die etwa eintretende
Lokalreaktion diagnostisch verwerten. Im Interesse einer vollig
einwandfreien Tuberkulindiagnose und auch wohl meist im Interesse
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der Kranken wird es allerdings sein, die diagnostischen Injektionen
bei fieberfreien Personen vorzunehmen, wie das ja Koch schon von
vornherein betonte. Immerhin wird man sich in gewissen geeigneten
Fillen von dieser Vorschrift entbinden kionnen. Die Patientin
wurde dann therapeutisch mit Neutuberkulin T. R. behandelt (siehe
spater).

Fall 27. Friulein Marie G., 16 Jahre, Haustochter. Journ.-
No. 21835. Keine Hereditdit. Immer gesund. Seit 9 Wochen
Stiarkerwerden des Leibes, Leibschmerzen und Durchfille. Menses
sonst regelmafig, seit 9 Wochen ausgeblieben.

Befund: Mifiig gensihrtes, blasses Madchen. TUber der rechten
Lungenspitze fraglicher Befund. Sehr reichlicher. Ascites. Per
rectum diffuse Resistenzen im Douglas. Da die Patientin dauernd
zwischen 37 und 39° C. mit morgendlichen Remissionen fieberte, so
erhielt sie Injektionen mit Alttuberkulin, um damit, wie im vorigen
Falle, eine Entfieberung zu versuchen. Auch hier trat nach einer
Injektion von 0,003 Alttuberkulin am nichsten Morgen anstatt der
Remission eine Temperaturerhthung auf 39° C. ein. Daneben aus-
gesprochenes Krankhbeitsgefiihl  (Kopfschmerzen, Erbrechen) und
lokale Reaktion (Durchfille, Leibschmerzen). Nach abgelaufener
Reaktion kehrte die Temperatur allmihlich zur Norm zuriick, so
daf} auch hier der Versuch einer Entfieherung durch Auslosung aus-
gesprochener Reaktionen gelungen war. Spitere Behandlung mit
Neutuberkulin (siehe weiter unten).

Fall 28. Frau Frida R., 23 Jahre, Arbeitersirau. Journ.-
No. 21907. Keine Belastung. Selbst vor 2 Jahren angeblich wegen
Bauchwassersucht behandelt. Vor einem Jahr angeblich Gebirmutter-
katarrh und Eierstocksentziindung. Menses schwach, hiufig aus-
bleibend. Seit mehreren Wochen starke Leibschmerzen, zeitweise
Durchfalle, Abmagerung bei Zunahme des Leibesumfangs. Keine
Nachtschweifle, kein Husten.

Befund: Blasse, schlecht genihrte Frau. Lungen- und
anderweitige Tuberkulose nicht nachweisbar. Sehr reichlicher Ascites.
Tterus anteflektiert. In der Gegend der linken Adnexe knotenartige
Resistenzen. Tuberkulinprobe positiv auf 0,001, allgemein und lokal.
Temperatur 38,5° C. Erhebliche Beeintrichtigung des Allgemein-
befindens, starke Leibschmerzen und Durchfille. Spatere Behandlung
mit Neutuberkulin (siche unten).
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Fall 29. Frau Johanna F., 837 Jahre, Arbeitersfrau. Journ.-
No. 21912. Keine Belastung. Immer gesund. Seit einem Jahr
Menorrhagien, Leibschmerzen und Druck auf den Mastdarm.

Befund: Gut genihrte, gesund aussehende Frau. Uber der
rechten Lungenspitze ein fraglicher Befund. Uterus anteponiert,
anteflektiert. Hinter ihm und links eine wenig bewegliche Resistenz,
die bis an die Beckenwand herangeht. Wegen Verdacht auf
Tuberkulose probatorische Tuberkulin-Injektion. Dieselbe verliuft
negativ. Die weitere Beobachtung bestitigte gleichfalls die anfangs
vermutete Diagnose nicht.

Fall 30. Frau Elise M., 31 Jahre, Maurersfrau. Journ.-
No. 21958. Aufnahme am 22. Januar 1906. Keine Belastung.
Selbst immer gesund. Vor 2—3 Monaten wegen ,Bauchfellent-
ziindung® im XKrankenhaus behandelt. Im Oktober 1905 Abort.
Danach soll die Regel 8 Wochen ausgeblieben sein. Seit dieser
Zeit Leibschmerzen und Stuhlverstopfung. Im Dezember Wieder-
eintritt der Menses in starker Intensitit und mit Leibschmerzen.

Befund: Blasse, mifig genihrte Frau. Lungen- und ander-
weitige Tuberkulose nicht nachweisbar. Uterus anteponiert, ante-
flektiert. Uber und hinter dem Uterus harte, hickrige Massen, die
bis iiber die Symphyse (hinter dem Uterus) heraufragen. Per rectum
fithlt man den Mastdarm etwas eingeengt. Rechts neben dem Uterus
fithit sich die Resistenz cystisch und rundlich an. Die Diagnose
schwankte zwischen Exsudat, Tumor mit Exsudationen, Tubar-
graviditdt und Tuberkulose. Die Tuberkulinprobe verlief positiv
auf 0,001 Alttuberkulin. Temperatur 38,2° C. (Durchschnitts-
temperatur unter 37° C). Krankheitsgefiihl, Erbrechen, Husten,
Stiche zwischen den Schultern, aber keine lokale Reaktion im
Bereich der Genitalorgane. Die Deutung des Falles ist nach dem
Ausfall der Tuberkulinprobe folgende: Die positive Tuberkulin-
Reaktion ist bei dem vollkommen negativen Befund einer genitalen
Lokalreaktion als Folge eines anderweitigen latenten, nicht aus-
geheilten tuberkulosen Herdes aufzufassen. Dieser Herd sitzt mit
groler ‘Wahrscheinlichkeit in einer Brorchialdrise; darauf deuten
der Hustenreiz und die Stiche zwischen den Schulterblittern auf der
Hobe der positiven Reaktion hin. Die Verinderungen an den
Genitalorganen sind als Folgen einer ilteren Himatocele resp.
Tubaraborts aufzufassen, worauf ja auch die Anamnese hin-
deutete.



Die weitere Beobachtung des Falles ergab folgendes: Nach
8/, Jahren stellte sich die Patientin zur Nachuntersuchung vor. Sie
sah gesund aus und hatte keinerlei Beschwerden. Die Untersuchung
per vaginam ergab bis auf ganz geringe, kaum nachweisbare, un-
deutliche Resistenzen normalen Befund. Die vor einem 3/, Jahr
also noch vorhandenen recht erheblichen Verinderungen waren so
gut wie ganz zurickgegangen. So bestitigte also auch der weitere
Verlauf dieses Falles unsere auf Grund des Ausfalls der Tuberkulin-
probe gemachte oben erwihnte Annahme. Der Fall ist zugleich ein
wertvoller Beitrag fiir die Beurteilung der diagnostischen Tuber-
kulinprobe.

Fall 31. Frau Minna L., 28 Jahre, Heizersfrau. Journ.-
No. 21959. Keine Belastung. Selbst vor 6 Jahren wegen Driisen-
eiterung am Hals operiert. Seit einigen Monaten zu hiufige und
zu starke Menses, Schmerzen im Leib, Druck auf den Mastdarm,
zeitweise Verstopfung.

Befund: An der linken Halsseite eine alte Narbe. Lungen-
und anderweitige Tuberkulose nicht nachweishar. Die Untersuchung
in Narkose ergab: Uterus retroflektiert, von normaler Grife,
fixiert. Zwischen Uterus und Rektum eine breite knollige Fixation.
Die Operation ergibt folgendes: Nach Erdffnung der Bauchhohle
zeigt sich der Uterus retroflektiert und fixiert mit dem Rektum
durch einen dicken, mit Knotchen besetzten Strang, in dem die
Douglas-Falten gleichfalls verdickt und mit Knoétchen besetzt ver-
laufen. Der nach dem Rektum zu gelegene Teil der Douglas’schen
Falten ist besonders stark affiziert, so daf man den Eindruck hat,
daBl der tuberkulése Prozef vom Rektum ausgegangen ist und dann
seinen weiteren Weg entlang den Douglas schen Falten genommen
hat (siehe weiter oben). Auch auf dem ganzen Beckenperitoneum
kleine Kniotchen. Adnexe unverindert. TUm gewissermafien den
‘Wert der diagnostischen Tuberkulinprobe zu kontrollieren, erhielt
die Patientin Alttuberkulin-Injektionen 3 Wochen nach der Operation.
Positive Reaktion auf 0,003. Temperatur 389 C. (Durchschnitts-
temperatur unter 37° C.), Krankheitsgefiihl, starke Leibschmerzen.
Auf 0,006 reagierte iibrigens die Patientin noch viel stirker; die
Temperatur stieg auf 39,1¢ C. usw. Derartige Fille sind fiir die
diagnostische Tuberkulinfrage von hohem Wert, und man sollte bei
allen Fillen von Genitaltuberkulose usw., die vorher nicht erkannt
sind und nachher durch die Operation klargestellt sind, nachtriglich
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Tuberkulin auch . aus diagnostischen Zwecken injizieren, um so
retrospectiv den Wert der Methode zu ermessen.

Fall 32. Lina H., 20 Jahre, Haustochter. Journ.-No. 21961,
Keine Belastung. Vor 4 Jahren in der hiesigen Frauenklinik wegen
Retroflexio uteri mobilis behandelt. Seit kurzer Zeit Durchfille,
Leibschmerzen und Fieber. Menses stark und langanhaltend. Regel
niemals ausgeblieben. Friiher niemals schwanger.

Befund: Blasses, mafig genihrtes Midchen. Geringer links-
seitiger Spitzenkatarrh ohne Auswurf. Scheide eng, Uterus von
normaler Grofe, retroflektiert, fixiert. Direkt an ihn an setzen sich
nach hinten, rechts und besonders mnach links unbewegliche, harte
und unebene Massen an. Per rectum fithlt man im Douglas Kleine
Knétchen. Die erwihnten harten Massen umgreifen anch das Rektum,
besonders links. Danach handelte es sich um eine fixierte Retroflexio
uter. auf Grund wahrscheinlicher Tuberkulose. Die probatorische
Tuberkulin-Injektion fiel positiv auf 0,006 aus. Temperatur 39°¢ C.
Erhebliche Beeintrichtigung des Allgemeinbefindens, Leibschmerzen.
Die vorher leicht bewegliche, meist erhdhte Korpertemperatur ging
auch in diesem Fall nach der Reaktion auf die Norm dauernd
herunter. Auch hier handelte es sich anscheinend um eine Tuber-
kulose, die sich hauptsichlich wohl in der Gegend des Douglas resp.
der Douglas’schen Falten lokalisierte. Spitere Behandlung mit
Neutuberkulin T. R. (siehe unten).

Fall 33. Frau Bertha Sp., 35 Jahre, Werkmeistersfrau.
Journ.-No. 21975. Keine Belastung. Selbst vor 7 Jahren angeblich
wegen Bauchwassersucht punktiert (1 Eimer Fliissigkeit). Patientin
klagt iiber aufgetriebenen Leib, starke Schmerzen im Unterleib, die
zeitweise kolikartig auftreten, Urindrang und Durchfille. Menses
in der letzten Zeit nur schwach.

Befund: Blasse, mifiig geniihrte Frau. Lungen- und ander-
weitige Tuberkulose nicht nachweisbar. Scheide weit. Uterus lafit
sich nicht scharf abgrenzen, verliert sich in einen bis zum Nabel
reichenden weichen Tumor (?), der rechts und links hockrige Partien
anfweist. Auch im Becken unklare Resistenzen. Im Douglas fragliche
Knétchen. Sondenlinge des Uterus 8 cm. Temperatur normal. Die
Diagnose konnte nach dem Befund nicht sicher gestellt werden, sie
schwankte zwischen Tuberkulose und Ovarialtumor, vielleicht mit
maligner Entartung und Metastasen. Tuberkulinprobe stark positiv
auf 0,003. Temperatur 38,6° C. Erbrechen und Leibschmerzen.



Der weitere Verlauf bestitigte die auf Grund der Tuberkulin-Reaktion
gestellte Diagnose einer Peritoneal- und Adnextuberkulose. Auch
in diesem Fall liegt der Nutzen der diagnostischen Alttuberkulin-
anwendung klar zutage. Weitere poliklinische therapeutische Be-
handlung mit Alttuberlin (siehe unten).

Fall 34. Friulein Frida B., 23 Jahre, Haustochter. Journ.-
No. 22018. Keine Belastung. Bis vor !/, Jahr immer gesund.
Menses o. B. Seit einiger Zeit Stirkerwerden des Leibes, Leib-
schmerzen, Abmagerung und Krankheitsgefiihl, Erbrechen.

Befund: Blasses, sehr elendes Midchen. Lungen- und ander-
weitige Tuberkulose nicht nachweisbar. Scheide eng, Uterus klein,
1aBt sich jedoch nicht genau abtasten, da er von harten, tumorartigen
Massen umgeben ist, die den ganzen Douglas ausfiillen und sich auch
in die Parametrien binein erstrecken. Eine knotenartige Verdickung
findet sich in der Gegend der Plica vesico-uterina. .Oberhalb der
Symphyse bat man ein schwappendes Gefiihl bei der Palpation.
Hier geddmpfter Schall (abgekapseltes Exsudat? verbackene Darm-
schlingen?). Per rectum fiihlt man die harten Massen im Douglas.
Der Mastdarm ist besonders mnach rechts hin von harten Massen
umgeben. Die Diagnose schwankte zwischen Ovarialkarzinom mit
Metastasen und Peritoneal- und Adnextuberkulose. Reaktion voll-
kommen negativ, auch lokal. Die spitere, von anderer Seite aus-
gefiihrte Laparotomie und Sektion bestitigte unsere Diagnose eines
inoperablen Ovarialkarzinoms. .

Fall 35. Frau Elisabeth N., 44 Jahre, Maurersfrau. Journ.-
No. 22112, Keine Belastung. In den letzten Jahren Husten und
Auswurf. Seit 23 Monaten Nachtschweile, Anschwellung des
Leibes, Krankheitsgefiihl. Stuhl angehalten.

Befund: Blasse, schlecht genihrte Frau. Geringer Katarrh
der rechten Lungenspitze. Im Auswurf keine Bazillen. Sehr starker
Ascites, Leibesumfang 92 cm.

Der Genitalbefund ist anscheinend normal. Danach war die
Diagnose einer Peritonealtuberkulose allerdings sicher gestellt. Um
den diagnostischen Wert der Tuberkulinprobe auch in diesem Fall
zu demonstrieren, erhielt die Patientin 0,001 Alttuberkulin, worauf
sie in typischer Weise allgemein, Iokal und mit Temperaturerhthung
reagierte: 39,5° C., Erbrechen, Leibschmerzen und Durchfille. Im
Anschluff daran therapeutische Behandlung mit Neutuberkulin T. R.
(siebe unten).
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Fall 36. Martha W., 50 Jahre, Hausdame. Journ.-No. 22165.
Keine Belastung. Selbst nie ernstlich krank. Seit einigen Monaten
unregelmifige Blutungen und Schmerzen im Riicken.

Befund: Gesund aussehende, kriftige Frau. An den ab-
hingigen Lungenpartien geringer einfacher Katarrh. Scheide eng,
Uterus anteflektiert, etwas vergrofiert, in der vorderen Wand
mehrere derbe Knollen. Im Douglas unklare Resistenzen. Schleim-
haut verdickt (Endometritis fungosa). Die diagnostische Tuberkulin-
probe fiel viblliz negativ aus. Die weitere Beobachtung sprach
ehenfalls gegen Tuberkulose.

Fall 37. Frau Louise St., 26 Jahre, Postbeamtenfrau. Journ.-
No. 22188. Keine Belastung. Immer gesund. Kommt wegen un-
regelmifiger Blutungen. Bei der Untersuchung der sonst gesunden
Frau finden sich im hinteren Scheidengewilbe mehrere verschieden
grofe Knoten, die den Verdacht auf Tuberkulose erwecken.
Tuberkulin-Reaktion negativ. Die mikroskopische Untersuchung
eines Knotchens ergibt Fibroma glandulare.

Fall 88. Hel