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Einleitung.

Die letzlen Jahrzehnte haben uns die groBen Erfolge der Immunitits-
forschung gebracht, deren Grundprinzip in der Erkenntnis der
strengen Spezifitit der Eiweifreaktionen liegt, eine Tatsache, die be-
sonders unser Verstindnis fiir das Wesen und die Bekimpfung der In-
fektionskrankheiten gefordert und vertieft hat. Auf eben dieser Er-
kenntnis wurde nicht nur die Serumtherapie und eine Reihe immun-
biologischer Reaktionen zu diagnostischen oder therapeutischen
Zwecken, sondern auch die verschiedenen Vaccinetherapien auf- und
ausgebaut.

So sind die spezifische Wirkung des antitoxischen Diphtherieheil-
serums, die schiitzende Wirkung der prophylaktischen Seruminjektion
bei Tetanusgefahr oder die grofen Erfolge der Blattern- und Lyssa-
schutzimpfung bereits zu unbestrittenem Ansehen und zum Allgemeingut
der modernen Prophylaxe und Therapie geworden. Wir stellen die
Diagnose einer Reihe von Infektionskrankheiten aus ganz spezifischen
Reaktionen, die im Verlaufe der Erkrankung, z. B. im Blut in Form von
spezifischen, nur gegen den Infektionserreger gerichteten Verinderungen,
etwa in Form der Agglutinine (Gruber-Widalsche Reaktion) usw., auf-
treten. Wir wissen, da8 nur der mit Tuberkelbazillen infizierte Organis-
mus, jene von Pirquet zuerst entdeckte Reaktion gegeniiber kleinsten
Giftmengen dieses Bazillus, gegentiber dem Tuberkulin, aufweist, und
wir beniitzen dies zur Diagnosestellung im Stadium von Infektionen,
deren Sicherstellung mit den iblichen klinischen Methoden noch nicht
oder nur vermutungsweise gelingt. Die gerichtliche Medizin bedient sich
allgemein zur Identifizierung oder zur Unterscheidung verdichtiger Blut-
flecke einer biologischen EiweiBfillung, der Priizipitation, oder aber
des Ausfalles der anaphylaktischen Shok-Reaktion an einem mit dem
verdichtigen Materiale sensibilisierten Versuchstiere.

Alles stand in Einklang mit dem Grundsatze der Immunititslehre,
daB der Organismus auf ein ihm mit Umgehung des Magendarmtraktes,
also auf parenteralem Wege, z. B. durch Injektion einverleibtes Eiweil}
mit der Ausbildung von Stoffen antwortet, die ebenso spezifischer Art
sind wie das EiweiB selbst. Diese Stoffe (Antikorper) freten ausschlieb-
lich nur mit eben derjenigen EiweiBart in Reaktion, die ihre Entstehung
verursacht hat, sie sind also streng spezifisch. So zeigt das Blutserum
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2 Die Vaccinetherapie.

eines mit Rinderserum gespritzten Kaninchens nur mit dieser Eiweif-
art zusammengebracht das Phinomen der Prizipitation, nicht aber mit
dem Eiweifl anderer Tierarten. Das Blutserum eines mit Typhusbazillen
infizierten Menschen enthilt Agglutinine, die in Form der Gruber-Widal-
schen Reaktion gegen Typhusbazillen gerichtet sind, und die spezifi-
schen Antikorper, die die Einverleibung von Diphtherie- oder Tetanus-
toxin hervorruft, vermiégen jeweils nur das ihnen zugehorige Gift in
spezifischer Weise zu neutralisieren. Diese Errungenschaften der Im-
munititslehre haben ihre verdiente Wiirdigung erfahren, sind fiir alle
Zweige der Medizin mehr oder weniger von ausschlaggebender Bedeu-
tung geworden und in den Wissensschatz aller modernen Arzte iiber-
gegangen.

Um so mehr mufite es besonders den Praktiker tiberraschen, daB
ganz im Gegensatz, wenigstens in scheinbarem Gegensatz, zu dieser Lehre
von der ,Spezifitdt aller Eiweifireaktion® in den letzten Jahren
immer mehr eine Therapie propagiert wurde, die wir trotz bestehender
verschiedener Bezeichnungen auch hier des Verstindnisses halber zu-
nichst mit ihrem gangbarsten Namen bezeichnen wollen: die ,Protein-
korper- oder EiweiBtherapie*‘. Dieser Therapie liegt die fiirs erste schwer
verstindliche Lehre ,von der unspezifischen Wirkung der Ei-
weiBkorper” zugrunde, und sie hat heute in Form zahlloser Priparate
gegeniiber fast ebenso zahllosen Erkrankungen in die Medizin Eingang
gefunden, daB es sich wohl der Aufgabe lohnt, den in der Praxis stehen-
den Arzt iiber das Wesen und die scheinbaren Widerspriiche dieser
neuen gegeniiber der alten Lehre aufzukliren, sie seinem Verstind-
nisse niher zu bringen.

Dazu ist es aber notwendig, sich vorerst mit einem anderen Zweige
der modernen Therapie, mit der Vaccinebehandlung zu befassen, nicht
nur weil die Erkenntnis ihres Wesens die Briicke zum Verstindnisse fiir
die unspezifische EiweiBtherapie bildet, sondern weil sich auch ge-
schichtlich in ihr die ersten Beobachtungen iiber das Auftreten jener
aus dem Rahmen der Spezifitit fallenden Erscheinungen und Reak-
tionen feststellen lassen, die zum spiteren Ausbhaue dieses Zweiges der
Therapie fiihrten, dem wir die Wirkung der Proteinkérper auf den Orga-
nismus zugrunde legen.

I. Die Vaccinetherapie.

Urspriinglich verstand man unter Vaccination das Einimpfen eines
lebenden, aber doch abgeschwiichten Infektionserregers in einen Orga-
nismus, wodurch dieser zwar infiziert wurde, aber nur in abortiver
Form die Krankheit durchmachte, so daB er, ohne an seiner Gesundheit
wesentlichen Schaden zu leiden, dennoch wie nach Uberstehen einer
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natiirlichen Infektion, sich eine Immunitit gegen die betreffende Er-
krankung erwarb. Als Beispiel einer solchen Anlehnung an natiirliche
Verhiltnisse diene die Blatternschutzimpfung, bei der das durch Ziich-
tung im Kalbe abgeschwiichte (enthumanisierte) Blatternvirus verwendet
wird. Spiter wurden als Vaccinen verschiedene, auch abgetdtete Bak-
terienkulturen bezeichnet, sofern sie nur dem Zwecke dienten, Immuni-
tit, bzw. Schutzstoffe gegen eine bestimmte Infektionskrankheit zu er-
zeugen, da man auf Grund experimenteller Ergebnisse und der prak-
tischen Erfahrung solcher Schutzimpfungen wufite, da zur Erzeugung
gewisser Schutzkorper nicht unbedingt die Einverleibung des lebenden In-
fektionserregers notwendig sei, sondern daf es vielmehr gentige, das Bak-
terieneiweil als solches zu injizieren. Diese Vaccinetherapie wurde ihrem
ganzen Wesen nach ausschlieflich auf den Ergebnissen der Immunitits-
forschung aufgebaut und fulte véllig in dem Prinzipe der Spezifitit,
d. h, ein Organismus bildet nach Einspritzung von Typhusbazillen aus-
schlieflich Schutzstoffe gegen Typhusbazillen, nach Einspritzen von
Choleravibrionen ausschlieflich gegen diese, aber niemals umgekehrt.
Ein Organismus beantwortet also jeden derartigen Eingriff genau nach
seiner Spezifitit, insofern er nur die diesem korrespondierenden,
spezifisch eingestellten Gegenstoffe, sogenannte Immunkorper, erzeugt.

Es liegt auf der Hand, daf die gesamte Vaccinetherapie zuniichst
vorwiegend und nach dem Vorbilde der Blatternschutzimpfung zu
prophylaktischen Zwecken verwendet wurde. Insbesondere in Lindern,
in denen gewisse Infektionskrankheiten wie Pest, Cholera, Typhus usw.
endemisch waren, wurden derartige Schutzimpfungen das erstemal in
groferem AusmaBe beim Militir durchgefithrt, um die Soldaten auf diese
Weise vor der stets drohenden Infektionsgefahr zu schiitzen. Dieselben
Methoden, die alle darauf abzielten, den noch gesunden Organismus
solcher Art prophylaktisch zu schiitzen, haben dann im Weltkrieg eine
ganz enorme Ausdehnung gefunden, und ihre Erfolge sind hinldnglich
bekannt. Diese letzteren zeigten sich ganz besonders auffallend nach der
Typhusschutzimpfung, durch die zwar das ideale Ziel, eine vollkommene
Immunitit, nicht erreicht wurde, insofern auch eine groBe Anzahl
schutzgeimpfter Soldaten infiziert und krank wurde, aber der abnorm
milde Verlauf der Krankheit bei solchen Leuten und die geringe Sterb-
lichkeit im Vergleiche zu nichtgeimpften sind unbestritten anerkannte
Erfolge der prophylaktischen Impfung geblieben. Wer Gelegenheit hatte,
in einem Epidemie-Spital an der Front zu Zeiten schwerster Typhus-
epidemien den Verlauf frischer Typhusinfektionen bei schutzgeimpften
und nichtschutzgeimpften Personen vergleichsweise zu studieren, der
wird wohl immer wieder zur Impfung greifen, wo Menschen dieser
Infektionsgefahr ausgesetzt sind. Leider hilt diese Schutzwirkung nicht
sehr lange Zeit, aber doch immerhin gegen 6 Monate an.

1*



4 Die Vaccinetherapie.

Die Wirkung der prophylaktischen Impfung gegen Cholera ist
schwerer zu beurteilen, weil hier auch unter natiirlichen Verhiltnissen
viele abortive Erkrankungen vorkommen und zahlreiche Individuen sich
als immun erweisen, obwohl sie nachweisbar mit Vibrionen reichlich
infiziert sind. Dennoch habe ich auch hier in Ubereinstimmung mit zahl-
reichen anderen Beobachtern an einem sehr reichen Materiale die
Uberzeugung gewonnen, daB auch dieser Impfung ein erheblicher
Schutzwert zukommt. Ich fand bei Nachforschung auf Vibrionentriger
die weitaus iiberwiegende Anzahl unter Soldaten, die schutzgeimpit,
also trotz nachgewiesener Infektion gesund geblieben, d. h. immun
waren.

Die Verwendung verschiedener Vaccinen zu prophylaktischen
Impfungen ist eigentlich ohneweiters verstindlich, und die Schwierig-
keiten fiir die Erklirung ihrer Wirkung beginnen eigentlich erst dort,
wo sie zu therapeutischen Zwecken herangezogen werden. Es ist
vorweg nicht einzusehen, welchen Erfolg es zeitigen konne, einem ohne-
hin mil Infektionsstoff iberschwemmten Organismus neuerlich noch das-
selbe Gift in Form lebender oder abgetoteter Bazillen zu injizieren. Man
hat verschiedene Erklirungen fir die oft unbestreitbar giinstige Wirkung
dieser Therapie gegeben, von denen allerdings keine in vollem Maf} be-
friedigt. So hat man unter anderem die Lyssaschutzimpfung zum Ver-
gleiche herangezogen, bei welcher ebenfalls in den schon durch den
Hundebif§ mit dem Lyssavirus infizierten Organismus neuerlich der
Infektionsstoff, u. zw. in lebender, wenn auch abgeschwichter Form
eingebracht werde. Dadurch werde aber erwiesenermafen eine Immuni-
tat erzeugt, die den Ausbruch der Wut verhindert. Nun krankt dieses
Beispiel aber an der Tatsache, daf man die Lyssaschutzimpfung infolge
der langen Inkubationszeit dieser Erkrankung viel eher als eine prophy-
laktische, als eine therapeutische Impfung ansehen muf, die ja auch
immer dann versagt, wenn sie zu spidt begonnen, oder wenn die Inku-
bation abnorm abgekiirzt ist. Mehr Wahrscheinlichkeit hat die Annahme
flir sich, dal, wenn die Injektion mit einer Vaccine in gesundes, von der
Infektion noch nicht direkt betroffenes Gewebe stattfindet, dieses zu aus-
giebiger Antikérperproduktion angeregt wird. Anderseits glaubte man in
der therapeutischen Wirkung der Vaccineinjektion nur einen Anreiz zur
Abstofung der in den Zellen infolge der Infektion zwar gebildeten, aber
noch in diesen festsitzenden Antikérper zu erblicken, also eine Art
Impuls fiir die Influlsetzung eines ins Stocken geratenen Heilvorganges.
Dazu kommt die von Paltauf ausgesprochene Vermutung der Beein-
flussung des wirmeregulierenden Zentrums durch derartige Vaccinen,
und in der Tat ist auch z. B. bei Typhus die zuerst ins Auge springende
Wirkung der Vaccineinjektion die Herabsetzung der Temperatur. Wir
miissen aber zugeben, daB wir fiir die oft eklatanten Erfolge der Vaccine-
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therapie bei septischen oder bakteriaemischen Erkrankungen noch keine
gentigende Erklirung haben, und geben konnen. Anders, wo es sich da-
gegen um isolierte, akute oder chronische Erkrankungen, z. B. Furun-
kulosen, Tonsillitiden usw. handelt, da erscheint uns die Wirkung
leichter verstindlich, und wir verzeichnen auch bei derartigen Er-

krankungen die schonsten Erfolge der therapeutischen Vaccinebehand-
lung.

1. Lehre Wrights.

Ein ganz besonderes Verdienst um den Ausbau dieser Methode hat
sich der Englinder Wright erworben, der ihr auch eine eigene Theorie
zugrunde legte.

Es gibt besondere Antikérper gegen gewisse Mikroorganismen, z.B.
gegen die eitererregenden Kokken, die von Wright entdeckten und so-
genannten Opsonine, die sich durch eine bestimmte Versuchstechnik
ohneweiters im Blute quantitativ nachweisen lassen. IThre Wirkung be-
steht darin, daB sie Eiterkokken in der Weise beeinflussen, daBl diese von
den zuwandernden Leukocyten aufgefressen, d. h. phagocytiert werden
kénnen. Mischt man im Reagensglase zu einer Kokken- und Leukocyten-
aufschwemmung etwas Blutserum, das diese Opsonine enthilt, so
kommt die Phagocytose in kiirzester Zeit in Gang, und die Kokken
werden gierig von den Leukocyten aufgenommen. Fiigt man zu einer
gleichen Kontrollmischung aber ein Blutserum, das keine Opsonine ent-
halt, dann tritt auch keine oder nur sehr geringe Phagocytose ein, die
Leukocyten sterben sogar zahlreich unter der Giftwirkung der Eiter-
kokken ab. Auf dieser wichtigen Beobachtung fuBend, erkliarte Wright,
daB die Prognose bei bestehenden eitrigen oder phlegmondsen Ent-
zindungen lediglich davon abhéinge, in welchem Ausmaf} der betreffende
Patient opsonische Schutzkérper im Blute habe oder zu erzeugen im-
stande sei. Bei den diesbeziiglichen zahlreichen Kontrolluntersuchungen
seiner Patienten fand Wright, daB der Gehalt des Blutes an Opsoninen
erheblichen Schwankungen unterworfen sei, und er glaubt dies vorwiegend
auf Rechnung stirkerer oder geringerer Invasion von Kokken aus dem
Eiterherde in die Blutbahn setzen zu miissen, durch welche die im
Blute kreisenden Opsonine dann mehr oder weniger abgesittigt wiirden.
Ist diese Absittigung der Immunkdrper eine vllige, dann bedeutet jedes
neuerliche Eindringen von Keimen aus dem Herde in die Blutbahn eine
groBe Gefahr fiir den Organismus, der, an Immunkérpern in diesem
Augenblicke entbloBt, der Gefahr einer septischen Allgemein-Infektion
ausgesetzi sel.

Wright versuchte nun in Fillen, in denen die Opsoninproduktion
mangelhaft war, diese durch Vaccinebehandlung, aber unter stindiger
Kontrolle des Opsoningehaltes, des sogenannten opsonischen Index, zu
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heben, um so mehr, als nach seiner Beobachtung auch die Vaccine zu-
erst die vorhandenen Opsonine absittige, bevor ihr Impuls zur Neu-
produktion in Erscheinung trete. Er nannte diese eintretende Absitti-
gung die negative Phase, und die von ihm daran gekniipften
Warnungen stellten sich lange Zeit der allgemeinen Verwendung von
Vaccinen hindernd in den Weg. Ja, zu Zeiten drohendster Infektions-
gefahr, bei Cholera- oder Typhusepidemien, horte man als Impfarzt
immer wieder die mahnende Stimme der Kollegen, denen die von
Wright geprigte ,negative Phase” zu einem Schreckgespenst ge-
worden war, das die Impfung in solchen Momenten erhohter Gefahr
geradezu gefihrlich erscheinen lasse, weil diese die letzten, eventuell
schutzgewdhrenden Opsonine abséttigen konnte.

Ich habe schon seinerzeit anliflich anderer Studien nachweisen
konnen, daB wenigstens fiir Typhusimmunkorper diese negative Phase
tiberhaupt nicht existiert, und heute ist man wohl allgemein iiber sie
zur Tagesordnung tbergegangen, und hat die von Wright fir die
Vaccinebehandlung geforderten komplizierten Untersuchungen des
Blutes auf seinen Index lingst verlassen. Da aber ihre Nachwirkungen
in der Arztewelt immer noch anzutreffen sind, und eine unberechtigte
Angstlichkeit vor Vaccineinjektionen besteht, so habe ich ausdriick-
licher auf diesen Umstand verwiesen.

Wie erwihnt, sehen wir also bei der therapeutischen Vaccine-
behandlung die schénsten Erfolge dort eintreten, wo der Herd der Er-
krankung mehr oder weniger abgeschlossen, lokalisiert ist, wie bei
Furunkulosen, Tonsillitiden, Arthritiden, Prostatinfektionen usw., nur
miissen wir uns dariiber klar sein, unter welchen Bedingungen die Aus-
sichten fiir diesen Erfolg beglinstigt oder vermindert werden. Gerade
bei den lokalisierten Erkrankungen wollen wir unter Heranziehung ge-
sunden Gewebes die Schutzstofferzeugung steigern und diese dann auf
dem Wege der Bluthahn an den erkrankten Herd heranbringen. Wenn
nun aber dieser Herd, z. B. eine AbszeBhohle, unter hohem Eiterdruck
steht, unter einer Spannung, die viel groBer ist als die der umliegenden
Gewebe, dann sind die osmotischen Verhiiltnisse derart verschoben,
daB ein ZuflieBen oder Eindringen, z. B. der Schutzstoffe, die in der
Blutbahn kreisen, von auBen, zur oder in die AbszefBhohle, fast aus-
geschlossen ist. Anderseits k¢nnen die Innenwinde einer AbszeBhshle
durch Fibrinausscheidung oder Lymphgerinsel so verlegt sein, daB
weder die Erreger der Erkrankung aus dem Abszesse in die Blutbahn,
noch Schutzstoffe aus dem Blute in diesen iibertreten konnen. Bei
chronischen Erkrankungen kénnen Bindegewebsbildungen die AbszeS-
hoéhlen, Fistelginge, Kavernen usw., so vollkommen abkapseln, daB
jeglicher Austausch auf osmotischem Wege, wie er bei entsprechender
Durchblutung des Gewebes sonst stattfindet, aufgehoben wird. Wir
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kénnen unter solchen Umstinden auf dem Umwege des gesunden Ge-
webes noch soviel Schutzstoffe durch die Bluthahn an den Herd
schicken, diese werden dennoch niemals zu rechter Wirkung gelangen,
weil ihnen der Weg hiezu verlegt ist.

Deshalb darf die allgemeine Therapie, besonders gebotene chirurgi-
sche Eingriffe, wie Entleérung gespannter Abszesse, Auskratzen chroni-
scher AbszeBhohlen und Fistelginge nicht versiumt werden, will man
der Vaccinetherapie nicht von vornherein die Aussicht auf vollen Erfolg
benehmen. Gerade dieses Abgeschlossensein der Herde bringt es mit
sich, daB nur wenig oder gar keine Erreger in die Blutbahn iibertreten
und so den Organismus durch Autoinokulation immunisieren wiirden,
erklirt aber auch, warum es unter Umstinden zweckmiiBig ist, einen
ohnehin infizierten Organismus dennoch neuerlich kiinstlich mit dem
Erreger zu infizieren. So ist z. B. das immer wieder zu beob-
achtende Neuvaufireten von Furunkeln an oft vom urspriinglichen
Herd ganz entfernten Stellen, wenn man von den durch Verschmie-
rung infektidsen Materials bedingten Oberflicheninfektionen absieht,
vielfach dahin erkldrt worden, daf die wenigen, aus dem Abszef aus-
tretenden Staphylo- oder Streptokokken zwar von Leukocyten auf-
genommen werden- oder von ihnen aus dem Herde verschleppt wurden,
daB diese letzteren aber hiufig in dem nun folgenden Kampf unter-
liegen, und absterbend in einer feinsten Kapillare hingen bleiben. Die
aus dem toten Leukocyten freiwerdenden Kokken bilden nun von
dieser feinsten Kapillare aus sofort einen neuen entziindlichen Herd.
Anderseits ist dieser Abschluf lokaler Erkrankungen, wenn er auch die
Ausheilung durch Immunisierung verzogert, ein Selbstschutz vor
Allgemeininfektion, und nur so ist es zu erkliren, daB man oft Patienten
mit Furunkeln bedeckt, ohne Temperaturen und ohne iible Nachfolgen,
wie infektiose Nephritiden oder Endocarditiden, lange Zeit hindurch, oft
Monate und Jahre, ihr Leiden tragen sieht. Und gerade bei solchen
Patienten erlebt derjenige Arzt, der sich mit Vaccinetherapie beschiftigt,
aus eben den erwdhnten Griinden die eklatantesten Heilerfolge.

2. Die Arten der Vaccinen.

Fiir die Vaccinetherapie ist es natiirlich absolut nicht gleichgiiltig,
welche Art von Vaccine verwendet wird. Dabei ist es dem Prinzipe der
spezifischen Reaktion nach natiirlich selbstredende Voraussetzung, daf
diese immer aus dem der Krankheit identischen Erregern oder dessen
Substanzen besteht, aber es ist anderseits nicht gleichwertig, ob wir
sogenannte Lager, d. h. polyvalente Vaccinen oder Autovaccinen unserer
Behandlung zugrunde legen.

Wir miissen annehmen und wissen auch, daB sich die Arteinheit,
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z. B. dessen, was wir Streptokokkus nennen, aus zahlreichen Rassen
und Varianten zusammensetzt, obwohl wir diese mit unseren kiinst-
lichen Behelfen nur selten und ungenau feststellen koénnen. Denn es
trigt fast jeder Stamm ein gewisses individuelles Geprige, das natur-
gemiB bei der strengen Spezifitit in gewissem Sinne auch wieder in den
durch ihn erzeugten Antikorpern, den Abwehrstoffen des Organismus
zum Ausdruck kommt, die, wenn auch gegen alle artgleichen Stimme
gerichtet, dennoch am besten fiir den individuell zugehdrigen passen
werden.

Um dieser Erkenntnis gerecht zu werden, hat man fast alle Lager,
d. h. dic vorritig gehaltenen Vaccinen polyvalent in der Weise her-
gestellt, daB man eine gréBere Anzahl verschiedener Stimme derselben
Art zusammen mischt, in der Hoffnung, darunter einen oder mehrere
zu haben, die individuell dhnliche Charaktere aufweisen wie eben der-
jenige Stamm, welcher die Erkrankung verursacht, und so durch die
Injektion Abwehrstoffe zu erzeugen, die moglichst genau auf diesen
Erreger abgestimmt sind.

Daraus ergibt sich von selbst die grofe Uberlegenheit bei Ver-
wendung von Autovaccinen, zu deren Herstellung ausschlieBlich der
eigene Stamm verwendet wird, eben derselbe, der die Erkrankung ver-
ursacht, und der deshalb erst aus dem Krankheitsherde geziichtet
werden mub.

Die Verwendung von Autovaccinen schlieft auch einen oft be-
gangenen und schweren Fehler aus. So kenne ich Fille, die lingere Zeit
mit polyvalenten Streptokokkenvaccinen vergeblich behandelt waren,
weil deren Furunkel, wie sich bei der zur Autovaccinenbereitung un-
umginglichen bakteriologischen Untersuchung herausstellte, gar nicht
durch Streptokokken, sondern durch Staphylokokken verursacht waren;
auch der umgekehrte Fall ist mir bekannt. Ein Patient, der durch Auto-
vaccine von einer iuBerst hartnickigen und jeder Therapie bis dahin
trotzenden Furunkulose geheilt worden war, kam nach 11/,jahriger Heil-
dauer ganz ungliicklich wieder, weil er seit etwa einem Monate neuerlich
und womdglich noch quilender an seinem alten Leiden erkrankt war. Die
bakteriologische Untersuchung ergab aber diesmal eine reine Strepto-
kokkeninfektion, die auch auf Autovaccinenbehandlung bald véllig
schwand. Wire dieser Patient blof auf Grund einfacher und sehr nahe-
liegender Uberlegung nach seiner vorausgegangenen Erkrankung mit
Staphylokokkenvaccinen behandelt worden, so hitte diese Behandlung
gewiB ebensowenig Erfolg gehabt wie mir bekannte planlose Anwendun-
gen mit Staphylo- oder Streptokokken-Lagervaccinen bei Tonsillitiden,
ohne vorher durch den Bakteriologen iiber den eigentlichen Erreger der
Erkrankung orientiert worden zu sein. Daraus ergibt sich, daf jeder
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therapeutischen Vaccinebehandlung, deren Erfolg auf der Ausbildung
spezilischer Schutzstoffe beruht, eine genaue bakteriologische Unter-
suchung zur Feststellung des Erregers vorausgehen soll.

3. Herstellung und Verwendung der Vaccinen.

Wichtig ist es ferner, in welcher Weise die Vaccine, gleichgiiltig ob
es sich um Lager- oder Autovaccine handelt, hergestellt wird, da be-
sonders, wenn abgetitete Bakterien verwendet werden, dies unter mog-
lichster Schonung des BakterieneiweiBes geschehen muB. Lebende Bak-
terien, die mit Immunserum vorbehandelt werden, bilden z. B. den
Besredkaschen Typhusimpfstoff, der sowohl zu prophylaktischen,
hiufiger aber noch zu therapeutischen Zwecken Verwendung findet. Die
gebriuchlichste Form der Abtétung von Bakterien ist die Anwendung
von Hitze in Form des Pasteurisierens der Aufschwemmungen, das Ab-
toten durch Ather oder Zusatz von Karbol. Zu hohe Temperaturen oder
stirkere Beimengungen sterilisierender chemischer Substanzen wiirde
das BakterieneiweiB zu stark verindern, was man ja vermeiden will.
Gewisse besonders empfindliche Bakterien (Influenza) oder Kokken
(Gonokokken) kénnen auch durch Kélte unter gré8tmoglichster Schonung
ithres Eiweil abgetttet werden.

Auch das Karbolisieren allein hat sich sehr bewidhrt; die Ver-
mutung besteht vielleicht zu Recht, daB die erfahrungsgemif oft
glinstigere Wirkung gerade solcher Vaccinen auf Beimengungen von Bak-
teriophagen beruhe, die als solche durch die dabei angewandte Karbol-
konzentration nicht geschidigt werden. In jiingster Zeit wurde nimlich
von dem franzdsischen Forscher d’Herelle nachgewiesen, daB zur Zeit
der Genesung der an Darminfektionen erkrankten Patienten, besonders
bei Ruhr und Typhus, sich im keimfreien Filtrate der Stiihle solcher
Leute ein Stoff vorfindet, der die betreffenden Bakterien abtdtet und
auflost. Er nannte diesen, durch zahlreiche Nachuntersuchungen auch
fir andere Bakterienformen bestitigten Korper ,Bakteriophagen®.
D'Herelle zeigte ferner, daB man durch Einverleibung eines solchen
Bakteriophagen unter Einhaltung gewisser Bedingungen, besonders Ver-
wendung sehr hoher Verdinnungen, einem Organismus gegen be-
stimmte Infektionen Immunitit verleihen kann. Ob und inwieweit nun
die Vermutung, eine Erhohung der Vaccinewirkung durch entsprechende
Bakteriophagenbeigabe zu erzielen, richtig ist, miifte erst durch ge-
eignete Versuche festgestellt werden, scheint aber vorweg einiges fiir
sich zu haben.

Man hat vielfach auch versucht, Vaccinen in der Art herzustellen,
daB man das Bakterieneiweill aus den Zellen extrahierte, nach Fallung
eintrocknete usw. Doch ergaben derartige Vaccinen fir die Immuni-
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sierung bisher keinerlei giinstigere Resultate, dafiir aber viel heftigere
lokale Reaktionen und konnten sich auch nicht einbiirgern. Von
den zahlreichen, gegen verschiedene Infektionen im Handel befind-
lichen Priparaten enthalten einzelne auch chemische Beimengungen
wie Urotropin (Arthigon), oder Protargol (Gonosan), oder Mirion
(Prof. Bucura). Angeblich soll durch diese Beigaben die Resorption er-
hoht und die Antikdrperbildung beschleunigt werden. Die verschiedene
Dosierung der Vaccinen erfolgt durch Auszihlung der Keime oder durch
Wigung und kann bei einiger Sorgfalt ziemlich exakt durchgefiihrt
werden. Im allgemeinen sind die Vaccinen auch in stirkeren Ver-
diinnungen bei kithler und lichtgeschiitzter Aufbewahrung mehrere
Monate iiber haltbar, und davon macht eigentlich nur die Gonokokken-
vaccine eine Ausnahme, die nicht #lter als 1 bis 2 Monate sein sollte.
Im Laufe zu langer Lagerung erleiden alle Vaccinen durch Oxydation
oder hydrolytische Vorginge, vielleicht auch unter dem EinfluB der aus
den Glasgefifien tibertretenden Alkalien mehr oder weniger Verdnde-
rungen und damit naturgemdf auch ihre immunisierende Wirkung.

Bei Herstellung gewisser Vaccinen, z. B. Gonokokken, Influenza usw.,
mubB, da diese Bakterienarten nur auf Blut- oder Serumnihrbéden ge-
deihen, auf die intravendse Applikation wegen Anaphylaxiegefahr be-
sonders geachtet werden. Man ziichtet derartige Kulturen deshalb am
zweckmiBigsten auf menschlichen Blut- oder Ascitesnihrbdden, weil
dann die bei Abschwemmung iibertretenden EiweiBstoffe als humanes
Eiweill keinerlei zu befiirchtende Nebenwirkung hervorrufen. Dies gilt
aPCh fiir die Bereitung der betreffenden diagnostischen Vaccinen, z. B.
der Gonokokken, weil sonst viel mehr tduschende Pseudoreaktionen auf-
{reten.

Die Vaccinen werden durch Injektionen einverleibt, nur gegen
Darminfektionen ist wihrend des Weltkrieges vom franzosischen
Forscher Besredka die sogenannte Biotherapie eingefiihrt worden,
die darauf beruht, daB lebende Bazillen oder Vibrionen in Pastillen-
form unter Darreichung einer Gallenpille, um die bakterienschidigende
Wirkung der Magensifte auszuschalten, auf niichternen Magen ge-
nommen werden. Dadurch soll es zu einer lokalen Darmimmunitit
kommen, auf deren Erzielung die prophylaktische Anwendung dieser
Biotherapie abzielt. Obgleich ich personlich keine Erfahrung iber die
Methode besitze, sei sie erwihnt, da sie in anderen Staaten vielfach an-
gewendet wird. Im allgemeinen fiithrt die subkutane oder intramuskulére
Applikation zum gewiinschten Erfolg, wenngleich zugegeben werden
muB, daB in gewissen Fillen die intravendsse Injektion den-Vorzug ver-
dient. So insbesondere Gonokokkenvaccinen, Strepto- und Staphylo-
kokken bei drohender oder beginnender Sepsis, z. B. Mastoiditis,
Sinusthrombose usw., niemals ist sie zu empfehlen bei Verwendung von
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Colivaccinen oder allgemein beiNierenaffektionen, z. B.Pyelonephritis usw.
Aber eine allgemeine Norm, ob diese oder jene Form der Injektion den
Vorzug verdient, la8t sich nicht aufstellen und auch die diesbeziiglichen
Mitteilungen und Erfahrungen der Praktiker weichen erheblich vonein-
ander ab. Sehr hiufig wird sich von selbst die Notwendigkeit ergeben,
die Art der Applikation zu wechseln, tiberhaupt den Einzelfall mehr zu
beriicksichtigen als nach einer Schablone zu arbeiten.

Ganz &hnlich liegen die Verhiltnisse bei der Frage nach der
Dosierung, die zur Anwendung kommen soll. Auch hier kénnen wir nur
allgemein sagen, daB dort, wo es sich um akuteste Prozesse, Pneu-
monien, Erysipele, beginnende Sepsis, z. B. nach Tonsillektomien,
Mastoiditis usw. handelt, sofort hohe Dosen angewendet und jeden Tag,
bis ein Umschwung eintritt, fortgesetzt werden sollten. Unter hohen
Dosen verstehe ich wenigstens 250 Millionen Keime im Kubikzentimeter
der Aufschwemmung. Bei allen anderen entziindlichen, nicht akutesten
Prozessen beginnen wir mit niedrigeren Dosen, die sich je nach der Art
der Vaccine, bzw. der Bakterien zwischen 10 bis 100 Millionen bewegen.

Auch das Zeitintervall, in dem die einzelnen Injektionen aufeinander
folgen sollen, 148t sich nicht fiir jeden speziellen Fall, sondern nur all-
gemein festsetzen. Demnach gilt, daf man im allgemeinen bei sub-
kutaner oder intramuskulirer Applikation 3bis 5tigige Intervalle ein-
schaltet, die bei intravendser Einverleibung entsprechend grofler, etwa
8 bis 14tigig sind. Ist man im Laufe der Immunisierung zu den héchsten
Dosen, z. B. 1 bis 4 Milliarden gekommen, dann sind die Zwischen-
riume zwischen den Einzelinjektionen entsprechend grofier zu wihlen,
etwa alle 14 Tage bis 1 Monat eine Injektion. Es ist natiirlich klar, da8
dieses allgemeine, auf praktischer Erfahrung aufgebaute Schema, wenn
auch in vielen, so doch nicht in allen Fillen Geltung hat und indi-
viduellen Anforderungen anzupassen sein wird.

Dem ganz unberechtigt ingstlichen Standpunkt mancher Arzte in
Bezug auf Verwendung von Vaccinen bei Kindern, besonders bei
Sauglingen, sei hier ausdriicklich entgegengetreten, ausgenommen es
handle sich um Coli-, Typhus- oder Dysenterievaccine. Ich selbst kenne
eine Reihe von Fillen, in denen kleine Kinder, ja selbst Sauglinge, an
schwersten Streptokokkenabszessen oder Mastoiditiden usw. oft in
lebensbedrohender Form erkrankt waren, bei denen die Behandlung mit
50 bis 100 Millionen Keimen begonnen und mit durchschlagendem
Erfolg beendigt wurde. Es scheint, als ob das kindliche Alter mehr der
Streptokokkeninfektion im Gegensatze zu der mit zunehmendem Alter
hiuligeren Staphylokokkeninfektion zuneige, aber ebenso scheint es
mir, als ob das Kind, und besonders ganz kleine Kinder, viel rascher und
besser auf den gegebenen Impuls Schutzstoffe erzeugen als viele Er-
wachsene. Deshalb ist selbst das Sduglingsalter nach meinen Er-
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fahrungen absolut keine Kontraindikation fiir Vaccinebehandlung, im
Gegenteil, sie zeitigt gerade hier hiufig schénste therapeutische Erfolge.

4. Reaktionen.

Ob eine Vaccine oriliche oder allgemeine Reaktion hervorruft oder
nicht, hiingt erstens von individuellen Verschiedenheiten des jeweiligen
Organismus, zweitens von der Art und Konzentration der Keime und
schlieflich von der Art und Lokalitit der Injektion ab. Die vom Indi-
viduum abhingige Verschiedenheit konnte man am besten im Felde bei
den Massenimpfungen gegen Typhus beobachten, wo bei gleicher Ver-
wendung eines und desselben Vaccins von villiger Reaktionslosigkeit
bis zu schwersten ortlichen und allgemeinen Reaktionen alle Stufen der
Reaktion zur Beobachtung kamen.

Was die Abhiingigkeit von den Vaccinen selbst betrifft, so reizen
im allgemeinen alte, abgelagerte, durch Autolyse verinderte Vaccinen
viel stérker, besonders Typhus- und Colivaccinen, als frische. Auch ist
fir allerdings wenige, besonders empfindliche und zu Erythemen
und dergleichen neigende Personen der geringe, den Vaccinen meist bei-
gegebene Karbolzusatz schon ausreichend, um ortliche Reaktionen her-
vorzurufen. Fast alle Vaccinen, bei denen die Bakterien vorher einer
Trocknung unterworfen waren, oder die aus ausgelaugtem Bakterien-
eiweil} bestehen, geben starke Lokalreaktion. Bei anderen, z. B. Typhus-,
Coli-, Dysenterievaccinen usw., die infolge ihrer Giftigkeit an und fiir
sich schon lokale Entziindungen hervorrufen kinnen, ist natiirlich auch
die Stirke der Konzentration mafBgebend, wogegen Staphylo-, Strepto-
und Gonokokken selbst in Milliardenkonzentration kaum jemals nennens:
werte lokale oder allgemeine Erscheinungen erzeugen, wenn langsam
angestiegen wurde. Im Handel befinden sich einzelne Vaccinen, die nicht
nur, wie erwihnt, chemische Beimengungen, sondern auch EiweiBabbau-
produkte enthalten, die in den Kulturen entstanden und z. B. durch
Einengen von Bouillonkulturen (eine in Frankreich sehr iibliche Me-
thode), angereichert sind. Diesen Substanzen entsprechen dann oft starke
lokale und allgemeine Reaktionen, die hiufig in vélliger Verkennung
dessen, was wir mit der Vaccinetherapie erreichen wollen, als giinstiges
Vorzeichen fiir die zu erwartende Wirkung der Vaccine ausgelegt werden.

Was die Art der Applikation betrifft, so sind lokale Reaktionen bei
intravendser Injektion am wenigsten zu fiirchten, um so heftiger konnen
aber die Allgemeinreaktionen sein, falls solche tiberhaupt durch die be-
treffende Vaccine hervorgerufen werden. Bei subkutaner oder intra-
muskuldrer Anwendung muf man vor allem die unmittelbare Nihe von
Fascien und Periost, z. B. die Vorderseite der Unterschenkel als Injek-
tionsstelle meiden und vorwiegend solche Stellen wihlen, an denen das
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entsprechend ausgebildete Unterhautzellgewebe oder die Stirke der
Muskulatur die Anforderung einer subkutanen oder intramuskuliren
Injektion auch rechtfertigen.

AuBer der lokalen oder allgemeinen gibt es noch sogenannte Herd-
reaktionen. Lokal kénnen nach der Injektion Erytheme, schmerzhafte
Schwellungen, Infiltrate usw., ja selbst wie bei Neutuberkulin sterile
Abszesse entstehen, deren Behandlung eine rein symptomatische
sein wird.

Die allgemeinen Reaktionen &4uBern sich in Temperaturanstieg,
Kopfschmerzen, Schwindel und Unwohlsein, manchmal gefolgt von Haut-
ausschligen in Form einer universellen Urtikaria. Erstere werden am
besten durch oftere Darreichung kleiner Pyramidongaben hekimpft.

Die sogenannten Herdreaktionen konnen verschieden sein. Einmal
kann unmittelbar auf die Injektion oder erst im Gefolge der Immuni-
sierung am eigentlichen Herd der Erkrankung eine deutliche Reaktion
beobachtet werden, so z. B. bei Driiseneiterung eine ganz auffallend ge-
steigerte und vermehrte Sekretion, eine Erweichung der Herde, z. B.
bei Trichophytien, oder ein Erhirten und Nichtausreifen frisch auf-
geschossener Furunkel usw. Es konnen aber auch andere krankhafte
Stellen im Korper, die mit der bestehenden Erkrankung, gegen die wir
immunisieren wollen, in gar keinem Zusammenhang stehen, mitgereizt
werden. So z. B. wenn im Verlaufe einer Furunkulose oder Colicystitis-
behandlung Iris, Lunge, Nierengewebe Mitbeteiligungen kranker Herde
aufweist, die wir durch den zu setzenden Impuls fiir die Immunisierung
durch die Vaccination gar nicht treffen wollten.

Dies letztere ist hiufig eine unerwiinschte Nebenerscheinung, die
auch im allgemeinen beim Vaccinieren seltener in Erscheinung tritt, uns
aber immer ein Indikator dafiir ist, daB wir beim speziellen Falle zu
hohe Dosen der Vaccine in Anwendung brachten. Das gleiche gilt auch
fir das Awuftreten storender Allgemeinreaktionen, die wir eben-
falls nicht als einen erwiinschten Faktor in den Rahmen der Vaccine-
behandlung einfiigen kénnen.

Am ehesten sind noch lokale Reaktionen am Orte der Injektion, als
von untergeordneter Bedeutung, weil individuell sehr verschieden und
belanglos aufzufassen, immer vorausgesetzt, daB es sich nicht etwa in-
folge Unreinheit der Spritze oder der Vaccine um eine Infektion handelt.
Erwiinscht und mit ein Indikator fiir die bereits einsetzende oder in
FluB gebrachte Immunisierung sind uns nur jene Herdreaktionen,
die sich an dem eigentlichen Krankheitsherde, gegen den wir an-
kimpfen, mehr oder weniger sichtbar abspielen. Es ist vollig falsch
und eine Verwechslung mit gewissen Zielen der spiter zu hesprechen-
den Proteinkdrpertherapie, wenn man fir den zu erwartenden Erfolg
einer Vaccinetherapie als Gradmesser das Auftreten von Fieber ansieht,
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wie dies immer und immer wieder von einigen praktischen Arzten ge-
schieht. Fieber ist im Verlaufe der Vaccinetherapie eine ungewollte All-
gemeinreaktion, und sein Auftreten steht in gar keinem nachweisbaren
Verhiltnisse zur immunisatorischen Kraft einer Vaccine.

4. Indikationen fiir die Vaceinetherapie.

Die Frage, wann man giinstige Aussichten auf Erfolge der Vaccine-
therapie hat, mit anderen Worten, bei welchen Erkrankungen diese an-
gewendet werden soll, 148t sich dahin beantworten, da8 bei den
meisten Erkrankungen, die eine infektiose Ursache haben, diese
Therapie am Platze ist. Der Erfolg ist aber vorweg bei den verschiedenen
Erkrankungen nicht gleich zu setzen wund iberdies abhiingig von der
Art der angewendeten Vaccine und der Reaktionsfihigkeit des be-
handelten Individuums, was man sich immer vor Augen halten mu8.

Im allgemeinen ist die Anwendung von Vaccinen kontraindiziert bei
Herzmuskelentartungen, und bei akuten oder chronischen Nephritiden
diirfen die Injektionen nur mit groBer Vorsicht und mit kleinen Dosen
beginnend subkutan oder intramuskuldr, niemals intravends vorge-
nommen werden. Am wenigsten Aussicht auf Erfolg bietet die Vaccine-
therapie bei alten oder marantischen Individuen, weil diese keine oder
nur ganz geringe Mengen von Schutzstoffen zu erzeugen vermdgen.
Auch bei ganz akut verlaufenden lokalen infektiosen Prozessen, z. B.
am Auge oder Ohr usw., und ebenso wahrscheinlich bei akuter Sepsis
kann die Vaccinetherapie im eigentlichen Sinne ihrer Bedeutung
keine Wirkung ausiiben, denn diese Erkrankungen nehmen gewéhn-
lich vor Ablauf jener Zeitperiode im giinstigen oder ungiinstigen
Sinne ihren Ausgang, die im allgemeinen fiir die Ausbildung von
Schutzstoffen erforderlich ist. Ausgenommen sind jene Félle von
allgemeiner Sepsis, wo zwar Schutzstoffe vorgebildet sind, aber
nicht in entsprechender Weise in die Blutbahn abgeschwemmt werden.
Dieser Vorgang kann in seltenen Fillen durch eine Vaccineinjektion mit
einem Schlage in FluB gebracht werden, denn nur so kionnen wir uns
die oft frappierenden Erfolge bei Sepsis vorstellen. Aber die Vaccine
wirkt in solchen Fillen schon eigentlich mehr im Sinne einer Plasma-
aktivierung, einer EiweiBtherapie, und wir werden bei Besprechung
dieses Kapitels besonders auf diese Erkrankungen zuriickkommen.

Nach diesen Einschrdnkungen kann man wohl allgemein die Anwen-
dung der spezifischen Vaccinen, besonders der Autovaccinen empfehlen,
da sie unter obigen Voraussetzungen bei entsprechender Dosierung nie-
mals Schaden, in den meisten Fillen aber Heilung bringen oder einen
wesentlichen, unterstiitzenden Faktor der iibrigen therapeutischen MaB-
nahmen ausmachen werden.
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Autovaccinen konnen natirlich nur dort in Anwendung gebracht
werden, wo es der Verlauf der Erkrankung gestattet, d. h. geniigend
Zeit fiir deren Bereitung, die immerhin 2 bis 3 Tage in Anspruch
nimmt, vorhanden ist. In manchen Fillen, z. B. bei Erysipel, ist es da-
her angezeigt, sofort mit hohen Dosen einer Erysipellagervaccine zu
beginnen, bis die Autovaccine fertiggestellt ist.

Es kann dem Rahmen dieses Biichleins nicht eingepalBt werden,
alle jene Erkrankungen im einzelnen durchzusprechen, bei denen und
in welcher Art die Vaccinebehandlung angezeigt wire. Ich will deshalb
nur einige mir wichtiger erscheinende und dem Praktiker vielleicht
wertvollere Kapitel herausgreifen. Gewisse infektigse Erkrankungen
der Haut, die oft allen anderen therapeutischen Mafnahmen trotzen,
sind der Heilung der Vaccinebehandlung am zuginglichsten. Die Haut ist
ein Organ fiir sich, sie stellt eine Art Filter dar und ist bestrebt, in-
fektiose Prozesse in sich zu lokalisieren. Ich habe dariiber an anderer
Stelle ausfiithrlicher gesprochen und gerade dabei unsere theoretische
Auffassung tber die Wirkung der Vaccine zur Anregung der Schutz-
stoffproduktion trotz bestehender Infektion zu begriinden versucht,
weil die Hauterkrankungen vor allem am lokalisiertesten, am ab-
geschlossensten sind. Hieher gehéren Abszesse, hervorgerufen durch
Strepto- oder Staphylokokken usw., chronische Furunkulose, Akne,
Sykosis, Trichophytie, Ekzeme, Erysipele, Ulzerationen usw.
Sie alle sind dankbare Gebiete fiir die erfolgreiche Anwendung derVaccine.

Auch Periosterkrankungen, Osteomyelitiden, besonders aber
Arthritiden, und unter diesen wieder vorzugsweise die gonorrhoischen
Affektionen heilen oft iberraschend oder zeigen wesentliche Besse-
rungen nach durchgefiihrter Vaccinetherapie.

Den infektiosen Prozessen des obersten Verdauungstraktes, dem
Munde und der Rachenhohle, wendet sich in der jiingsten Zeit unser
ganz besonderes Interesse zu, da die moderne Auffassung dahin geht,
daB eine ganze Reihe nachfolgender schwerer septischer Erkrankungen
auf primére Erkrankungen dortselbst zuriickgeht. Insbesondere ist die
amerikanische medizinische Schule der Ansicht, da8 bestehende Al-
veolarpyorrhoen oder Eiterungen der Zahnwurzeln die Ursache fiir in-
fektiose Gelenks-, Blinddarm-, Nierenentziindungen, Endocarditiden und
Myocarditiden, Thrombophlebitis, Stirn- und Nebenhohleneiterungen usw.
abgeben. Wir neigen wiederum mehr der Annahme zu, daB die Grund-
ursache vieler, wenn nicht der meisten dieser Erkrankungen auf Ton-
sillitis und Peritonsillitis zuriickzufithren sei, und daB besonders ge-
fihrdet jene Personen seien, die zu derartigen Affektionen, vor allem
Angina, inklinieren. Dieser Auffassung entsprechend wird in erster
Linie die chirurgische Behandlung, also die Exstirpation empfohlen, und
erst in jenen Fillen, wo diese entweder nicht ausgefiihrt werden kann oder
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nicht zum gewiinschten Erfolge fiihrt, hitte die Vaccinebehandlung in
ihre vollen Rechte zu treten. Soweit meine Erfahrungen reichen, sind
die Aussichten der Vaccinebehandlung bei alveolarpyorrhoischen Pro-
zessen im Gegensatz zu vielen anderen Angaben sehr gering und wenig
aussichtsreich. Ist doch auch nach Auffassung vieler Zahnirzte die
Alveolarpyorrhoe ein sekundirer Prozef, der sich erst auf Grund von
anderen primédren Ursachen hinzugesellt, und deren Bestand von diesen
letzteren, wie Zahnfleischatrophien, Zahnstein usw. abhingt. Wenn
diese Deutung richtig ist, dann kann bei Fortbestand und ohne Aus-
schaltung dieser eigentlichen Ursachen auch das sekundire Leiden, die
Pyorrhoe nicht beseitigt werden, auch nicht durch Anwendung einer
Vaccine. Ahnlich wiirde das Verlangen, die Verjauchung eines Carci-
noms, oder die sekundire bakterielle Verunreinigung primir turber-
kuloser Geschwiire usw. durch Vaccine auszuheilen, umsonst gestellt
werden, solange das priméire Leiden der sekundiren Ansiedlung von
Mikroorganismen stindig einen giinstigen Boden schalfft.

Dagegen bietet die Behandlung einer Tonsillitis vorweg viel
giinstigere Aussichten auf Erfolg, wenn es sich um einen Mangel lokaler
Immunilil in den Mandeln handelt, weniger, wenn die Wiederkehr
angindser Prozesse auf Anomalien des Gewebes beruht. Dieser Behand-
lung mul natiirlich eine exakte bakteriologische Untersuchung voraus-
gehen, und es sollte Autovaccine angewendet werden.

Gar nicht selten sieht man im Gefolge von Tonsillektomie, oder
trotz derselben spiterhin septisches Fieber, Nieren- oder Herzaffek-
tionen, Arthritiden, Neuritiden usw. auftreten, weil die Keime aus den
Tonsillen schon in tiefere Gewebspartien eingedrungen waren oder
schon in die Blutbahn verschwemmt wurden und dann im Nierenfilter
oder den Herzklappen hidngen geblieben sind. Jeder Bakteriologe weib,
wie schwierig es ist, in der Folge bei einer Endocarditis lenta, oder bei
septischen Gelenksaffektionen den Erreger festzustellen und zu ziichten,
obwohl dies vorher leicht aus den exstirpierten Mandeln gegliickt wiire.
Man findet viel hiufiger, als man vorweg annehmen darf, in den
Mandeln kleine bis ziindholzkopfgroBe Abszesse, die ausschlieflich
Streptokokken enthalten. Deshalb sollte jeder Tonsillektomie die bak-
teriologische Untersuchung angeschlossen werden, um entweder fir
schon bestehende oder etwa nachfolgende septische Prozesse, die so oft
mit den Tonsillen in Beziehung stehen, den Stamm fiir eventuellen Ge-
brauchsfall zur Autovaccinenbereitung vorritig zu haben.

a) Typhus und Ruhr,

Von den verschiedenen infektidsen Darmleiden, iiber deren pro-
phylaktische Impfung ich eingangs schon allgemein gesprochen habe,
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interessieren uns vor allen Dingen Typhus und Ruhr. Was den Typhus
betrifft, so besteht in Bezug auf die therapeutische Anwendung der
Vaccine, sowohl was diese selbst als auch ihre Dosierung und das
Injektionsintervall betrifft, keine einheitliche Auffassung. Allgemein
scheint man von den urspringlich verwendeten niedrigen Dosen ab-
gegangen zu sein und hoéhere, etwa 200 bis 300 Millionen pro Kubik-
zentimeter in Anwendung zu bringen, und soweit meine Erfahrungen
reichen, eignet sich am besten die von Besredka eingefiihrte, aus
lebenden, mit Pferdeserum sensibilisierten Bazillen bestehende Vaccine
fiir intravendse Injektion. Als Indikator fiir die Behandlung beniitzt man
die Beeinflussung der Fieberkurve und des Sensoriums. Bringt man
erstere zum Sinken und wird letzteres freier, so kann man mit der
nichsten Injektion zuwarten, sonst injiziert man nach 48 Stunden neuer-
dings. Gewarnt sei vor der Verwendung der mit menschlichen Rekon-
valeszenten-Serum sensibilisierten Typhusvaccine, bei deren Anwen-
dung wir im Kriege traurige Erfahrungen gemacht haben.

Im allgemeinen kann die Anwendung der Typhusvaccine zu thera-
peutischen Zwecken vorwiegend bei frischen Fillen und bei gutem Zu-
stande des Herzens empfohlen werden. Die zur Befreiung der Dauer-
ausscheider von den Typhusbazillen empfohlene, durch lingere Zeit
fortgesetzte Impfung hat im allgemeinen wenig Erfolge aufzuweisen,
wenngleich iiber einzelne giinstige Ergebnisse berichtet wird. Auch die
manchmal im Gefolge von Typhus auftretenden periostalen Abszesse
sind der Vaccinetherapie nur in seltenen Fillen zuginglich. Es ist
natiirlich selbstverstindlich, daB jeder Vaccinebehandlung eine bak-
teriologische Untersuchung, ob Typhus oder Paratyphus vorliegt, vor-
ausgehen soll.

Fiir die therapeutische Typhusbehandlung mit Vaccinen eignen
sich Lagervaccine wahrscheinlich ebenso gut wie Autovacine, und wir
werden bei Besprechung der Proteinkdrpertherapie sehen, dafi die
Wirkung dieser Vaccine wahrscheinlich iiberhaupt von einem anderen
Gesichtspunkt aus anzusehen ist, da man #hnliche Erfolge auch ohne
spezifische Vaccine mit anderen Mitteln erzielen kann.

Die prophylaktische Impfung, die am besten durch 2 bis 3 Injek-
tionen in 5Stigigen Intervallen mit 250 bis 500 Millionen Keimen, die
durch Karbol abgetotet, bzw. sehr abgeschwiicht sind, durchgefiihrt wird,
sollte niemals unterlassen werden, wo Gefahr der Infektion besteht.
Ahnliches gilt fiir Cholera.

Die Vaccinebehandlung bei Ruhr wird vorwiegend =zu pro-
phylaktischen Zwecken, seltener zu therapeutischen, und besonders
gegen sehr chronische, hartnickige Fille verwendet und dann am
beslen mit der aus dem autogenen Stamm bereiteten Autovaccine durch-
gefithrt. Die Herstellung der aus den giftigen Shigabazillen bestehenden
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Vaccine ist kompliziert und bezweckt, bei Erhaltung der immunisieren-
den Kraft, doch die toxische Komponente nach Moglichkeit auszu-
schalten.

Die therapeutische Vaccinebehandlung erfordert wihrend der-
selben sorgfiltige Beobachtung der Darmerscheinungen.

Eine Vaccinebehandlung der verschiedenen Formen von Colitis,
insbesondere der mukésen, kann als unterstiitzende Therapie wertvolle
Dienste leisten, aber nur dann, wenn vorher die priméiren Ursachen,
besonders wenn diese anatomischer Natur sind, wie Uterusverlage-
rungen usw., beseitigt wurden.

b) Erkrankungen der Atmungsorgane.

Von vielen der zu bestimmten Jahreszeiten bei manchen
Menschen immer wiederkehrenden katarrhalischen Affektionen ge-
wisser Anteile des obersten Respirationstraktes, insbesondere des
Nasen- und Rachenteiles, nimmt man an, daB sie in einem lokalen
Mangel an Immunstoffen gegen gewisse Erreger begriindet seien. So hat
man unter anderem beobachtet, dal gelegentlich des epidemischen Auf-
tretens von Pneumonien manche Menschen jedesmal an heftigsten
katarrhalischen Erscheinungen der Schleimhiute des obersten Respira-
tionstraktes erkranken, und fand auf diesen und im Sekrete ausschlief-
lich Pneumokokken. Ahnliches gilt zu Zeiten von Grippe und epidemi-
schem Schnupfen. Bei derartigen Patienten ist eine Vaccinebehandlung
entsprechend den Ergebnissen exakter bakteriologischer Untersuchung
hiufig vom besten Erfolge begleitet. Dagegen wiire es vollig verfehli,
diese Behandlung fiir gelegentliche akute katarrhalische Erkrankungen,
zu deren Behandlung der allgemeine Arzneischatz geniigende Mittel auf-
weist, zu verallgemeinern, oder bei solchen chronischen Erkrankungen,
z. B. des Nasen-, Rachenraumes und Kehlkopfes in Anwendung zu
bringen, wo bestehende duBere Schiidlichkeiten, meist beruflicher Art,
diese verursachen und unterhalten.

Uber die Behandlung der Lungenentziindung mit Vaccinen ist
schon viel berichtet worden. Die sicher grofite Zahl dieser Erkrankungen
wird durch den Pneumococcus pneumoniae hervorgerufen oder zu
Zeiten von Grippeepidemien, durch Influenzabazillen und seine Tra-
banten. Seltener ist die durch den Friedldnderschen Bazillus
bedingte Form. Obgleich fiir den ungiinstigen Ausgang vieler Pneu
monien ganz sicher auBer den Verdnderungen, die der ganze
Krankheitsprozel in rein mechanischer Beziehung fiir die Herzmuskel-
leistung mit sich bringt, die Endotoxine der Pneumokokken verantwort-
lich zu machen sind, wirken die Vaccinen aus abgetdteten Pneumokokken
erfahrungsgemif wenig toxisch. Die zahlreich mitgeteilten giinstigen Er-
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folge der Vaccine, besonders der Autovaccinetherapie sind mit ihrer
moglichst  frithzeitigen Anwendung, u. zw. Im sogenannten Aus-
schoppungsstadium verbunden. Die Erreger lassen sich aus dem Sputum
oder Blul gewdhnlich leicht ziichten. Man injiziert bei Pneumokokken-
pneumonie sofort 25 bis 50 Millionen einer Lager- oder Autovaccine
intramuskuldr oder subkutan und wiederholt die Dosis nach 24 bis
48 Stunden, wenn keine deutliche Reaktion eingetreten war.

Fiir die Behandlung der im Gefolge von Grippe auftretenden Pneu-
monien, die sehr hiufig einen viel schleppenderen Verlauf nehmen, oft
lingere Zeit hindurch ungelost bleiben, eignet sich nach eigener Er-
fahrung die schon in anderen Lindern mit gutem Erfolge ausgeprobte
Grippevaccine, bestehend aus Mischungen von Influenza, Pneumo-
kokken- und Streptokokkenstimmen, die aus gleichen oder #hnlichen
Fillen geziichtet wurden. Ihre Anwendung ist subkutan oder intra-
muskuldr in jedem Stadium der Erkrankung indiziert und stoppt oft das
Fortschreiten derselben in ganz iiberraschender Weise ab.

Die durch B. Friedldnder hervorgernfenen Lungenprozesse
scheinen der Vaccinebehandlung weniger zugédnglich zu sein, was mdg-
licherweise mit der schweren Resorbierbarkeit des mit einer dicken
Schleimkapsel umhiillten Bakterieneiweifles zusammenhingt.

Die gefiirchteten Bronchopneumonien der Kinder sind wegen der
groflen Schwierigkeiten, einen zur Untersuchung geeigneten Auswurf
zu erhalten, der Vaccinetherapie sehr entriickt. Zu Zeiten von Influenza-
epidemien sollte man Grippelagervaccine verwenden, da Kinder,
dies sei nochmals erwihnt, ausgezeichnete Antikérperbildner sind, und
die Angst mit Vaccinen bei ihnen Schaden zu stiften, ganz unberech-
tigt ist. :

Es gibt eine bestimmte Form des bronchialen Asthmas, bei der
man in dem im Anfalle ausgeworfenen Sputum fast ausschlieflich und
massenhaft Streptokokkenketten findet. Die erfolgreiche Behandlung
dieser Form von Asthma besteht einzig und allein in der entsprechen-
den Autovaccinetherapie.

Was die Behandlung der tuberkulésen Erkrankungen mit Tuberkel-
bazillen-Vaccine betrifft, so mul auf die spezielle Literatur verwiesen
werden, weil deren Besprechung einen zu breiten Raum einnehmen
wiirde.

¢) Harn- und Geschlechtsorgane.

Die Erkrankungen der Harn- und Geschlechtsorgane bieten
der Anwendung der Vaccinebehandlung ein weites Feld. Wenn wir von
gonorrhoischen Infektionen zunichst absehen, diirfte im Vordergrunde
in bezug auf Hiufigkeit die Colicystitis stehen, die sowohl im Kindes-
alter als auch im spiteren Leben bei beiden Geschlechtern an-

2*



20 Die Vaccinetherapie.

getroffen wird. Es ist noch absolut ungeklirt, wie diese Infek-
tion der Harnorgane, u. zw. in den meisten Fillen durch Bacterium
coli, zustande kommt. Wihrend eine Reihe von Forschern alle der-
artigen Infektionen als Schmierinfektionen schlechtweg, also als eine
Infektion von auflen durch die Urethra ansehen, steht die
andere Gruppe auf dem Standpunkte der himatogenen oder lympho-
genen Invasion dieser Keime. Ich glaube, daf beide Ansichten zu Recht
bestehen kénnen. Bei Kindern kénnen unter besonderen Umstéinde Coli-
keime in die Blut- oder Lymphbahnen vom Darm aus einwandern, finden
wir doch bei kachektischen Kindern manchesmal selbst im Riicken-
markskanal Colibazillen vor. Die so hiufig beim Erwachsenen vor-
gefundenen, bei kleinen Kindern im Blute fehlenden Agglutinine gegen
B. coli weisen ebenfalls darauf hin, daf wihrend des Lebens wieder-
holt Coliattacken iiberstanden wurden, bei denen sicherlich vom Darm
aus Collibazillen in die Lymph- und Bluthahn tibergetreten sein miissen.
Damit sei natiirlich keineswegs negiert, daB sehr viele, vielleicht die
Mehrzahl der kindlichen Colicystitiden und Pyelitiden auf dem Wege
der Schmierinfektion zustande kommen kénnen.

Bei Frauen diirfte wohl der gréfBte Teil dieser Erkrankung eine
Schmierinfektion sein, dafiir spricht schon die Hiufigkeit und das oft
plotzliche Auftreten im Anschlusse an Menstruation. Es ist ja auch
ohneweiters klar, daf gerade zu Zeiten der Menstruation, durch das
Tragen der Binden dem Entstehen einer Schmierinfektion durch Bac-
terium coli besonderer Vorschub geleistet wird. Immerhin aber sehen
wir manchmal bei ausgesprochenen Retroflexionen des Uterus, die zu
hochgradigsten Kotstauungen fithren, Colicystitiden, ja sogar priméir
erscheinende Nephritiden auftreten, die bei Vorhandensein solcher
primirer Leiden, die Moglichkeit einer Invasion von Colikeimen durch
die meist entziindlich verdnderte Schleimhaut des Dickdarmes und durch
die Lymph- oder Blutbahnen in die Harnwege nicht unwahrscheinlich
erscheinen lassen.

Auffallend ist fiir die Cystitis der Ménner die grofe, fast zur Regel
gehorende Hiufigkeit vorangegangener Gonorrhoe, meist mit Kompli-
kationen der Prostata oder Samenblischen. DaB die durch gonor-
rhoische Prozesse verinderte und ihrer natirlichsten Schutzwaffe be-
raubte Schleimhaut der Urethra der Invasion von Colikeimen weniger
Widerstand entgegensetzen, ja manchmal direkt Vorschub leisten wird,
darf wohl angenommen werden. Ebenso verstindlich ist es, daB bei
chronischer Gonorrhoe der Prostata und Samenblischen den Colikeimen
in dem ohnehin entziindlichen Gewebe die Lebensbedingungen nicht
allzu schwer gemacht werden diirften, sehen wir doch auch Proteus,
verschiedene andere Bakterien und Kokken sich auf diesem kranken
Boden ansiedeln, und zur Entwicklung infektioser Cystitiden und Pyeli-
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tiden beitragen. Es ist mir mehrmals und in verschiedenen Fillen von
Colicystitis gelungen, im exprimierten Prostatasekrete noch Gono-
kokken nachzuweisen, obwohl die Infektion angeblich ein Jahrzehnt und
weiter zuriick lag. Das Gefihrliche der Colicystitis erblicke ich aber
darin, daB sie vielfach der Invasion von Staphylokokken und Strepto-
kokken Vorschub leistet, und damit beginnt erst die eigentliche Gefahr
der aufsteigenden Pyelitis und Pyelonephritis. Zu erwdhnen wiren noch
jene Cystitiden, deren Ursachen wie oftmaliger Katheterismus, Verweil-
katheter usw. ohneweiters bekannt sind.

Diese Vorausschickung war notwendig und wird ohneweiters er-
kliren, warum die Vaccinetherapie bei Frauen in so sehr vielen Fillen,
besonders wo das Leiden auf Schmierinfektion beruht, zu so schénen
und oft schon nach kurzer Behandlung erkennbaren Erfolgen fiihrt,
warum sie weniger Aussicht bietet, wenn bestehende hochgradige ana-
tomische Verlagerungen des Uterus oder sonstige entziindliche Er-
scheinungen des Genitales ihrer Wirkung entgegenstehen.

Es wird auch ohneweiters verstindlich sein, weshalb eine Cystitis
des Mannes, bei der die primire Ursache in chronisch entziindlichen
Prozessen der Prostata oder Samenblischen zu suchen ist, vorweg
weniger Erfolg versprechen wird als wenn dies nicht der Fall ist. In
derartigen Fillen sollte man immer eine aus dem autegenen Colistamm
hergestellte Autovaccine mit hohen Dosen Gonokokken mischen, oder
eine Gonokokkenvaccinetherapie vorausschicken, denn die Erfolge
scheinen dann bessere zu sein. Ist es einmal zur aufsteigenden Infek-
tion, der Pyelitis oder Pyelonephritis gekommen, so finden wir
dem B. coli fast immer Staphylo- oder Streptokokken, seltener Gono-
kokken zugesellt. Nur bei Kindern lautet der Befund ofters auf Coli
allein, ja es kann sogar die Pyelitis das priméire, die Cystitis das sekun-
dire Leiden sein, was fir das Zustandekommen auf himatogenem Weg
in solchen Tillen sprechen wiirde.

Es ist klar, daB die den entsprechenden Mikroorganismen ent-
sprechenden Vaccinen, inshesondere Autovaccinen zu verwenden sind,
wobei beachtet werden muB, daB die Colivaccine eine der wenigen
ist, die wegen ihrer Giftigkeit mit Vorsicht, insbesondere bei bestehen-
den Nierenaffektionen anzuwenden ist. Nicht alle Colistimme sind
gleicherweise giftig, aber doch geniigende von ihnen, eine Eigenschaft, die
man den betreffenden Stimmen nicht ohneweiters ansieht, dazu miifite
man komplizierende Tierversuche ausfithren, denn Colibazillen sind
auch im abgetéteten Zustande giftig. Ich wiirde deshalb niemals dazu
raten, Colivaccinen intravends anzuwenden, besonders wenn an der
Krankheit die Niere mitheteiligt ist, man erlebt sonst manchmal un-
angenehmste Zwischenfille, wie schwere Schiittelfroste, heftige
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Schmerzen in den Nierengegenden, Albumen, Blutungen usw., die oft
schon unmittelbar auf die Injektion und in vehementer Form auftreten
kénnen. Diese Giftigkeit des B. coli ist auch in der Dosierung fir sub-
kutane oder intramuskuldire Injektion stets zu beriicksichtigen, soll
diese ohne Schaden fiir den Patienten und unangenehme Zufille fiir den
Arzt zur Durchfihrung kommen. Beginnt man aber mit kleineren
Dosen und steigt langsam unter entsprechender Kontrolle der Reak-
tion des Patienten, dann kann die Colivaccine auch bei Mitheteiligung
der Niere am Krankheitsprozesse ohne jede Befiirchtung zur Anwen-
dung zu kommen. Ist die Niere nicht mitbeteiligt, wie z. B. zu Beginn
der Erkrankung oder bei den meisten Colicystitiden der Frauen, dann
fallt diese fuirsorgliche Besorgnis ohnehin zum allergroBten Teile fort.
Im allgemeinen soll bei schwereren Prozessen der Erwachsenen
und der Behandlung von Kindern mit 1 bis 10 Millionen Keimen im
Kubikzentimeter begonnen werden, und bis zu 100 bis 250 Millionen
angestiegen und in 4 bis 6tigigen Intervallen die Injektionen vor-
genommen werden. Hohere Dosen als 500 Millionen im Kubikzentimeter
sind fir Colivaccine nicht zu empfehlen. Bei unkomplizierten Cystitiden
kann die Behandlung mit 50 bis 100 Millionen begonnen werden. Das
Injektionsintervall fiir die letzten Dosen soll 14 Tage bis einen Monat
betragen, und diese Therapie durch lingere Zeit fortgesetzt werden.
Was die Behandlung der gonorrhoischen Infektionen mit
Vaccinen betrifft, so kann man die akuten Stadien als hiefiir nicht ge-
eignet, ausschlieBen, ausgenommen Komplikationen wie die Epididy-
mitis usw., deren Behandlung aber auch dann, wenn sie mit Vaccine er-
folgt, in das Gebiet der Proteinkérpertherapie fillt. Um so aussichts-
reicher und oft die einzig erfolgreiche Therapie ist die Vaccinebehand-
lung chronischer Fille, insbesondere bei Mitbeteiligung der
Adnexe, der Prostata, Samenblidschen, Pyelitiden usw. Die
chronischen Urethritiden, Cervikal- und Uteruskatarrhe, werden
in Amerika, Frankreich, England usw. schon lange Zeit mit sogenannten
Mischvaccinen erfolgreich behandelt. Diese letzteren sind Autovaccinen,
bestehend womdglich aus dem autogenen Gonokokkenstamm und den
sekundér auf der chronisch entziindlichen Schleimhaut wuchernden und
im Kulturverfahren festgestellten und kultivierten {ibrigen Mikroben.
Es ist nidmlich mehr als wahrscheinlich, daff der anfangs durch Gono-
kokken hervorgerufene entziindliche Prozef in weiterer Folge auf der
nun einmal verdnderten Schleimhaut spéter durch hinzutretende pyo-
gene Bakterien in chronischer oder subakuter Form aufrecht erhalten
wird. Bucura verwendet in Wien eine eigens nach seinen Erfahrungen
bereitete Lager-Mischvaccine mit bestem Erfolge dort, wo die Her-
stellung von Autovaccinen auf Schwierigkeiten st$8t. Er erhsht ihre
Wirkung durch Beigabe von Mirion. Die Gonokokkenvaccinen sollen
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immer frisch und in hohen Konzentrationen zweckmiBig intravends, die
Mischvaccinen, je nach ihrer Art intravends oder subkutan injiziert
werden.

d) Septische Prozesse.

Von den Erkrankungen der Blut- und Lymphwege, soweit
diese septischer Natur sind, haben wir zwei Formen zu unterscheiden,
die akute, bei welcher die Bakterien vom Herde der Infektion rasch in
die Blut- oder Lymphbahnen iibertreten, sich in diesen vermehren und
das Bild der allgemeinen Sepsis erzeugen, ferner jene chronischen
Formen, wo die Infektionserreger, an einem bekannten oder un-
bekannten Herde lokalisiert, nur zeitweilig in die Bluthahn iiber-
tretend jene Krankheitsformen mit andauernden, hiufig subfebrilen
Temperaturen erzeugen, die dann so hiufig zu Endocarditiden oder
Nierenentziindungen fithren. Hiefiir kommen vorwiegend Zahnwurzel-
eiterung, Tonsillitis, chronische Gelenksaffektionen, Prostatitis, Infek-
tionen von Lymph- und Milchdriisen usw. in Betracht. Bei allen diesen
Erkrankungen ist die Vaccinetherapie, wenn es gelingt, die Art des
Erregers im Herde, oder wenn dieser unbekannt, im Blute festzustellen,
am Platze. '

Bei akuter Sepsis kenne ich einige schwerste Fille, in denen als
ultima ratio die Autovaccinetherapie angewandt wurde und sofortige
kritische Entfieberung und baldige Genesung zur Folge hatte. Es sind
dies sicherlich seltene Ausnahmen, und die Art, wie in solchen Fillen die
Vaccine wirkt, ist uns schwer verstindlich, doch will ich eine Erklirung
bei Besprechung der Proteinkgrpertherapie zu geben versuchen. Immer-
hin aber sollten die wenigen gliicklichen Erfolge dazu fiihren, diese Ver-
suche mit der entsprechenden Auto- oder Lagervaccine so oft als még-
lich zu wiederholen, die zu befiirchtende Schidigung ist ja minimal,
der Nutzen kann bei dem hiefiir reaktionsfihigen Individuum das
Leben bedeuten. Bei chronischer Sepsis (Vorsicht bei Herzmuskel-
enfziindungen und bei Endocarditis) immunisiert man mit kleinen
Dosen beginnend und durch lingere Zeit hindurch ansteigend, je nach
Art des Erregers, um Antikérper im gesunden Gewebe zu erzeugen.
Bei florider Sepsis injiziert man 100 bis 200 Millionen Keime intra-
muskulidr oder intravends, eventuell nach 30 bis 36 Stunden noch ein-
mal. Auch bei Adenitis und Lymphangitis akuten Driisenabszessen
(Achsel- und Schweifidriisen) sollte die Vaccinebehandlung stets ver-
sucht werden; hesonders erstere ist ein dankbares Feld.

e) Nase, Rachen, Ohr,

Uber die Erkrankungen des Nasen-Rachenraumes und ihre Behand-
lung mit Vaccinen habe ich teilweise schon frither gesprochen, wie iiber



24 Die Vaccinetherapie.

Tonsillitis und akute Katarrhe. Was die chronische Rhinitis und
Eiterungen der Nebenhghlen betrifft, so liegen hier die Verhilt-
nisse insofern kompliziert, als die Flora sehr rasch und mannigfach
wechselt. Die katarrherzeugenden Bakterien, die die ersten entziind-
lichen Erscheinungen hervorrufen, werden meist bald von pyogenen und
halbparasitiren Kokken und Bazillen verdringt, und es bedarf oft mehr-
maliger und exakter bakteriologischer Untersuchungen, bis man sich
iiber die Art der anzuwendenden Vaccine schliissig sein wird.

Beziiglich der Behandlung der Ozdna mit Vaccine muB ich auf die
verschiedenen Spezialarbeiten verweisen; bemerken mochte ich nur,
daB es wahrscheinlich ist, daB die Atiologie dieser Erkrankung keine
einheitliche ist, daB also das von Hofer und Kofler angegebene Ver-
fahren nur dort von Erfolg begleitet sein kann, wo die Ursache der Er-
krankung der Perezsche Kokkobazillus ist, und wo die Atrophie, d. h.
der Krankheitsproze$ nicht schon so weit vorgeschritten ist, daf die
bereits bestehenden anatomischen Schiden irreparable Verinderungen
mit ihren zugehorigen Folgen bedingen.

Uber die Behandlung des Rhinoskleroms mit Vaceinen fehlt mir
jegliche Erfahrung. Allen berichtet Gber zwei giinstige Erfolge, die,
obwohl Kehlkopf und Glottis befallen waren, zur Riickbildung der In-
filtration und Wiedererlangung der Arbeitsfihigkeit fithrten.

Unter den Erkrankungen des Ohres, deren Behandlung immer in
erster Linie eine spezialistische sein wird, kommen vorwiegend die
chronischen Prozesse fiir die Vaccinebehandlung in Betracht, da die
akuten Formen wegen ihres raschen Verlaufes die Anwendung von Auto-
vaccinen auf Grund bakteriologischer Untersuchung meist schon iiber-
holt haben. Es gibt allerdings Formen, z. B. Mittelohrentziindungen bei
Scharlach, die ausschlieBlich von Scharlachstreptokokken hervorgerufen
werden, und bei denen deshalb die sofortige Anwendung der ent-
sprechenden Lagervaccine in hohen Dosen am Platz ist. Zur unter-
stiitzenden Behandlung von Mastoiditis ist die Vaccinetherapie eben-
falls geeignet, besonders dann, wenn sie rezidiviert oder chronischen
Charakter annimmt, und wenn sie nicht durch Streptokokkus mucosus
viridans hervorgerufen ist, bei welchem die Vaccinetherapie kaum
Besserung bringt.

Es ist durch die angefiihrten Beispiele, die ja nur einen orientieren-
den Uberblick geben sollen, das Verwendungsgebiet der Vaccinetherapie
keineswegs erschopft, da ja die meisten infektidsen Prozesse tiberhaupt
die Vorbedingung fiir ihre erfolgreiche Anwendung bieten, und sie sollte
schon deshalb in reichem AusmaB durchgefithrt werden, weil sie an
sich vollig gefahrlos in so sehr vielen Fillen auBerordentlichen Nutzen
bringen kann. Diese Therapie wird sich auch niemals an die Stelle der
erfahrungsgemiB notwendigen chirurgischen oder spezialistischen MaB-
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nahmen setzen, aber gerade in solchen Fillen als unterstiitzender Faktor
in der ganzen Behandlung von allerwesentlichstem Werte sein und
bleiben.

II. Die Serotherapie.
1. Bakterientoxine und ihre Wirkung.

Wir verwenden in der Medizin nicht nur die Bazillenleiber
oder ihr Eiweif}, sondern auch die Gifte, die gewisse Bakterien bilden. Mit
den Giften stellen wir uns durch Immunisierung geeigneter Tiere einer-
seits die Schutzsera oder Heilsera her, anderseits beniitzen wir sie zu
therapeutischen, vorwiegend allerdings zu diagnostischen Zwecken am
Menschen selbst. Am bekanntesten sind die Pirquetsche Tuberkulin-
oder die Schicksche Diphtheriereaktion, wobei im ersten Falle das
Bakteriengift zur Prifung auf bestehende Infektion, also zur Diagnose-
stellung, im zweiten zur Priifung auf vorhandene oder fehlende Immuni-
tit verwendet wird.

Die therapeutische Verwendung des Tuberkulins ist ja heute all-
gemein in Gebrauch. Es ergibt sich nun ganz von selbst die Frage,
weshalb wird denn nicht zur aktiven Immunisierung beim Menschen
gegen jene Infektionskrankheiten, deren ursichliche Wirkung wir als
emme Vergiftung des Organismus durch Bakterientoxin erkennen, mit
diesen Toxinen selbst, soweit sie uns wenigstens bekannt und darstell-
bar sind, schreiten. Und nichts liegt wieder ndher, als die Art der
Bereitung der Heilsera zum Vergleiche heranzuziehen, bei welcher wir
ja in so vielen Fillen denjenigen Tieren, die uns die therapeutisch
wertvollen Heilsera liefern sollen, einfach die Bakterientoxine direkt
einverleiben.

Die wesentliche Ursache, warum man sich zu diesem Schritte der
aktiven Immunisierung am Menschen nicht ohneweiters entschliefen
kann, liegt vor allen Dingen darin, daB die Bakterientoxine einerseits
so auBerordentlich wirksam sind, daB sie selbst in kleinsten Dosen, die
um ein Vieltausendfaches kleiner sein konnen als jene der stirksten
Alkaloide, diese auch dann noch an Wirkung ibertreffen konnen,
wihrend sie anderseits in ihrer Wirkung nicht allgemein durch Minimal-
und Maximaldosen abgestuft werden kénnen. Vielmehr wiirde die auBler-
ordentlich verschiedene Empfindlichkeit jedes einzelnen Menschen, so-
zusagen in jedem einzelnen Fall auch besondere individuelle Dosierung
verlangen, die vorweg eine unbekannte GroBe bleibt und, nicht bertick-
sichtigt, in vielen Fillen schwersten Schaden stiften wiirde. Bei der
Heilserumbereitung liegt die Sache ganz anders. Da im allgemeinen
die Erreger der Infektionskrankheiten der Menschen fiir Tiere gar nicht
oder nur wenig pathogen sind, ist es uns infolgedessen auch sehr er-
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leichtert, bei der weit geringeren Empfindlichkeit der Tiere gegen die
betreffenden Bakterientoxine, die zur Immunisierung notwendigen
Dosen, ohne schwere Schidigung der Tiere, zur Anwendung zu bringen.
Wir sind aber auch auf diesem Weg in neuester Zeit schon ein gutes
Stiick vorwirts gekommen, wie wir bei Besprechung der prophylakti-
schen Diphtherieschutzimpfung sehen werden.

Wenn wir nicht in irgend einer Form aktiv immunisieren kénnen,
suchen wir uns gegen die betreffende Erkrankung Heilsera durch Im-
munisierung von Tieren, vorwiegend Pferden, herzustellen.

NaturgemidB stoflen unsere Bestrebungen dort auf die gréften
Hindernisse, wo wir Erkrankungen vor uns haben, deren Erreger und
Gifte uns noch vollkommen unbekannt sind, wie beispielsweise jene
Gruppe, die wir die exanthematischen Erkrankungen nennen. Auch
kennen wir nicht einmal die Ursachen, die deren Verlauf oft so wechsel-
voll beeinflussen konnen, daB einmal wie beim Scharlach schwerste
oder mit Streptokokkeninfektionen komplizierte Krankheitsbilder im
Vordergrunde der Epidemie stehen, ein anderes Mal wieder die Epi-
demien so milde verlaufen, da man bei solchen Gelegenheiten es direkt
als ein Gliick bezeichnen kann, wenn sich empfingliche Personen zu
dieser Zeit infizieren und so durch eine an sich leicht verlaufende Er-
krankung doch eine Immunitit fiirs Leben erwerben.

2. Die Arten der Sera.
a) Mosersches Scharlachserum.

Gegen die so hidufig durch Streptokokkeninfektionen komplizierten
Scharlacherkrankungen erzeugen wir das Mosersche Scharlach-
serum, das als solches nur gegen die Streptokokkenerkrankungen, nicht
aber gegen den Scharlach selbst gerichtet ist. Bei Scharlachepidemien
wurde vielfach zu therapeutischen Zwecken die Bluttransfusion oder die
Einspritzung von Blutserum solcher Personen empfohlen, die erst vor
kurzem Scharlach tberstanden hatten oder sich noch in Rekonvaleszenz
befinden, weil man hoffte, auf diese Weise Immunkorper iibertragen
zu konnen. Es hat sich aber fiir Scharlach herausgestellt, daf der oft
beobachtete gute Erfolg nicht auf einer spezifischen Therapie beruht,
sondern daBl er auch mit anderen Blutseren, u. zw. auch mit solchen
normaler Menschen erzielt werden kann, und daB "er im Sinne einer
Eiweifitherapie nach Weichhardt als Protoplasma-Aktivierung auf-
gefaBt werden muB, wie wir spdter sehen werden. Das Mosersche
Serum ist ein polyvalentes gegen Scharlachstreptokokken gerichtetes
Pferde-Immun-Serum ohne desinfizierende Zusitze. Man injiziert 50
bis 100 em® an ein oder zwei Stellen der Bauchdecke oder zwischen
den Schulterblittern. Kindern unter 6 Jahren die Hilfte.
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b) Streptokokkenserum.

Dieses ist ein polyvalentes, von Pferden gewonnenes Serum, die
mit Streptokokkenstimmen immunisiert wurden, welche aus den ver-
schiedensten Streptokokkenerkrankungen, wie puerperalen oder chirur-
gischen Infektionen, Erysipel usw. geziichtet wurden.

Man injiziert 20 bis 100 ¢m? intramuskulir.

¢) Grippeserum.

Die Grippe, wie sie sich uns in den letzten Jahren in ihren
schwersten Formen zeigte, hat in manchen Perioden vieles mit den-
jenigen Erkrankungen gemein gehabt, die sonst durch sogenannte invi-
sible, filtrierbare Vira hervorgerufen zu werden pflegen. Aber es hat
auch jene Deutung vieles fiir sich, die dahin geht, daB es sich um eine
Influenzaepidemie gehandelt habe, die dhnlich, wie manchmal Scharlach-
epidemien, durch das Hinzutreten besonders virulenter Streptokokken-
arten kompliziert wurde, die ihrerseits .das so hiufig beobachtete Bild
himorrhagischer Septicimien verursacht haben. Dagegen scheint es
heute wohl gesichert, daB die sogenannte Encephalitis lethargica durch
ein invisibles Virus hervorgerufen wird, und mit der Influenza als
solcher nicht identifiziert werden darf; sie stellt eine eigene Erkrankung
dar. Das im Wiener Serum-Institute hergestellte Grippeserum wird eben-
falls von Pferden gewonnen, die mit Influenzabazillen und anderen
Begleitbakterien, wie Strepto- und Pneumokokken, Mikrokokkus catar-
rhalis immunisiert wurden. Simtliche Bakterien werden aus Grippe-
sputen geziichtet und verschiedene Stimme zur Immunisierung gemischt.
Die Injektionen erfolgen zu 20 bis 50 e¢m3 subkutan oder intramuskulér.
Will man bei schweren Fiillen intravends injizieren, und
dies gilt auch fir die meisten anderen Sera, dann mull man
sicher sein, daB der Patient nicht vorher mit Pferdeserum
behandelt und dadurch anaphylaktisch gemacht wurde. Auf
jeden Fall empfiehlt es sich, einige Stunden vor der infravendsen
Injektion 1¢m?® des Serums subkutan zu injizieren, um die ana-
phylaktischen Reaktionskorper abzusittigen und dadurch den Patienten
moglichst unempfindlich zu machen. Um sich tber den Zustand des
Patienten zu iberzeugen, kann man auch 01 ¢m3 Serum intrakutan
injizieren, und abwarten, ob eine allergische, eine Uberempfindlichkeits-
Reaktion auftritt, die sich in Rétung und Quaddelbildung an der Ein-
stichstelle zu erkennen gibt. Nur wenn diese Probe nach Stunden noch
vollig negativ bleibt, darf intravends injiziert werden.

d) Diphtherieserum und Diphterietoxin

Die Diphtherie wird ausschlieflich durch Kontakt iibertragen,
kann als Erkrankung in Form von Schnupfen der Siuglinge schon im
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frithesten Alter auftreten und als solche leicht tibersehen, von diesen
Kindern ebenso wie durch klinisch geheilte Kranke, die oft lange Zeit
Bazillentriiger bleiben, auf die Umgebung iibertragen werden. Das von
den Diphtheriebazillen ausgeschiedene Gift ist ein echtes Bakterien-
toxin, d. h., wir kénnen damit, wie Behring zeigte, kiinstlich immuni-
sieren und die so mit dem Blutserum der immunisierten Tiere ge-
wonnenen Schutzstoife als Heilserum beim Menschen anwenden. Aller-
dings ist der Begriff Heilserum in seiner vollen Bedeutung nicht giiltig,
denn aus einmal durch das Diphtheriegift geschidigten Organen wird
das dort verankerte Gift durch kein Heilserum mehr losgerissen, das
Serumi wirkt nur im Blute, indem es lingere Zeit kreisend, die
eintretenden Toxine bindet und entgiftet, bevor sie noch an giftemp-
findliche Organe gelangen konnen. Daraus folgt von selbst die Not-
wendigkeil der frithzeitigen Anwendung des Diphtherieheilserums in
Form eines Schutzheilserums. Bei ausgebrochener Erkrankung sollten
niemals weniger als 1500 Antitoxineinheiten injiziert werden, am zweck-
mifigsten gibt man sofort 3000 bis 5000 Einheiten, in schweren Fillen
sogar bis 10.000 Einheiten und dariiber. Wenn diese Mengen in einem
Flaschchen nicht enthalten sind?), so verwendet man den Inhalt zweier
oder mehrerer Flischchen. Dadurch erhsht sich allerdings die Moglich-
keit des Eintrittes der Serumkrankheit, die sich in Urtikaria, heftigen
Gelenksschmerzen usw. #uBert, aber bei schwerster Diphtherie gegen-
iiber dem Heilwert des Serums wohl in Kauf genommen werden muS.
Nach Kassowitz und seinen Mitarbeitern soll man bei Kindern in
mittelschweren Fillen 100, bei schweren Fillen 500 Antitoxineinheiten
pro Kilogramm Kérpergewicht injizieren.

Auch prophylaktisch kann das Diphtherieserum mit bestém Erfolge
bei unmittelbar drohender Infektion Verwendung finden, doch hilt die
Schutzwirkung nur solange, u. zw. nur einige Tage an, als das Heil-
serum im Blutkreislauf sich erhilt. Es geniigen hiefiir im allgemeinen
500 Antitoxineinheiten insgesamt, und man injiziert am besten Rinder-
oder Hammelserum, weil eventuell spiter, wenn die Diphtheritis trotz-
dem ausbrechen sollte, Pferdeserum zur Injektion gebraucht werden
wird.

Da ndmlich bei wiederholter Anwendung gleicher Sera — die
meisten Heilsera sind ja Pferdesera — die Gefahr der Anaphylaxie, die
meines Erachtens ibrigens allgemein sehr iiberschitzt wird, besteht,
werden auch Immunsera von Rindern und Hammeln gewonnen, um im
Bedarfsfalle die Serumart wechseln zu konnen.

Wenn wir zu der schon 6fters ventilierten Frage Stellung nehmen,

1) Das staatliche Wiener Serum-Institut gibt ganz verschiedenwertige Di-
phtheriesera aus, von denen das hochwertigste ,,G 10.000 Antitoxineinheiten im
Flaschchen enthilt.
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welche Art des Diphtherieheilserums, die hoch- oder mittelwertigen, zu
besserem Erfolge fithren, so kann nach dem Vorstehenden kein Zweifel
dariber bestehen, daB bei rechtzeitiger Anwendung ausschlieflich die
Anzahl der mit jedem Kubikzentimeter einverleibten Antitoxineinheiten
und ihre Aviditit oder Bindungskraft, also die Hochwertigkeit, maf-
gebend sind. In solchen Fillen aber, wo Organe, wie etwa das Herz,
schon vor der Einverleibung des Heilserums durch das Diphtheriegift
geschiidigl waren, da kann die Wirkung der mittelwertigen Sera zufolge
der sie begleitenden zweiten, aber unspezifischen Komponente, nimlich
der der grofleren Serummenge entsprechende grofere EiweiBgehalt im
Sinne einer EiweiB- und Reiztherapie leistungssteigernd auf das er-
krankte Organ einwirken, eine Wirkung, die aber niemals gegen Bevor-
zugung hochwertiger Sera bei rechtzeitiger Einverleibung sprechen wird.

Das Diphtherieheilserum ist ein antitoxisches Serum, das wir da-
durch gewinnen, da wir Pferden -das Diphtheriegift einverleiben.
Unser Ideal wire es nun, unter Einwirkung physikalischer oder chemi-
scher Methoden ein solches Diphtheriegift herzustellen, das fir den
Menschen vdllig ungiftig, dennoch unter Beibehaltung der immuni-
sierenden Komponente, diesen nach der Einverleibung selbst zur Aus-
bildung der gegen das Gift gerichteten Schutzstoffe veranlassen wiirde.

Aber alle darauf gerichteten Versuche haben bisher fehlgeschlagen
und doch wurde, wenn auch auf anderem Weg, bereits ein Erfolg er-
zielt. Der Altmeister der Diphtherieforschung, v. Behring, entgiftete
das Diphtheriegift dadurch, da er es mit antitoxischem Blutserum in
solchem Verhiltnisse mischte, daf nur ein ganz geringer Giftiiberschu
in der Mischung unneutralisiert iibrig blieb. Wenn v. Behring von
diesen Gemischen geringe Mengen den Versuchspersonen einspritzte, so
erwiesen sich diese schon nach kurzer Zeit als gegen das Diphtheriegift
immun. Aber die Anwendung selbst dieses kleinen freien Giftiiber-
schusses erschien fir die Praxis wegen der auBerordentlich ver-
schiedenen Empfindlichkeit der einzelnen Individuen und auch wegen
der Méoglichkeit der Umlagerung, eventueller Ungleichheit der Priparate,
als nicht unbedenklich, und da war es von groflem Wert, als Léwen-
stein nachweisen konnte, daf auch mit Serum tiberkompensierte, dem-
nach vollig ungiftige Diphtherie-Antitoxinmischungen Immunitit er-
zeugen konnen. Lowenstein hat gemeinsam mit mir diese Methode
auf Grund tierexperimenteller Erfahrungen genau ausgebaut und wir
konnten auf diese Weise ein gleichmiBiges, haltbares Priparat her-
stellen, das bei seiner Priifung auf der Kinderklinik Pirquet sich als
vollig reaktionslos, ungiftig und doch immunisierend, also auch den An-
forderungen der Praxis entsprechend erwies. Dieses Mittel wird auch
schon vom Serotherapeutischen Institut der allgemeinen Anwendung
zugefithrt, und wenn es auch noch nicht das Ideal unserer Bestrebungen
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darstellt, ist damit doch schon ein guter Schritt nach vorwirts getan.
Von ihnlichen Priparaten wird auch in Amerika schon lange weitest-
gehender Gebrauch gemacht. IThre Anwendung ist besonders zu Zeiten
drohender Infektionsgefahr zur prophylaktischen Immunisierung beson-
ders bei schulpflichtigen Kindern angezeigt. Die Kinder werden auf
Schicksche Reaktion gepriift, und alle, die positiv reagieren, der
Impfung unterzogen.

Zur Priifung, ob ein Kind von Haus aus Schutzstoffe gegen Diphthe-
ritis hat oder nicht, dient ndmlich die Schicksche Reaktion. Man injiziert
zu diesem Zwecke etwas von der in den Handel gebrachten Diphtherie-
toxin-Verdiinnung intrakutan und verfolgt die Reaktion. Wahrend bei
Mangel an Schutzstoffen die auftretenden entziindlichen Erscheinungen
an der Injektionsstelle bis zu 48 Stunden stindig zunehmen und dariiber
andauern, klingen Pseudoreaktionen innerhalb dieser Zeit ab, fehlt
die entziindliche Reaktion {iberhaupt, so besitzt dieser Organismus
sicher Schutzstoffe.

e) Ruhr-, Tetanus-, Meningokokken und andere Sera.

Unbestritten ist der giinstige therapeutische Erfolg des Heilserums
gegen die giftige Form der Ruhr, die durch den Kruse-Shigaschen
Bazillus verursacht wird. Nicht nur die sonst nachweisbaren schid-
lichen Einwirkungen des Dysenterietoxings werden vermindert und
paralysiert, auch eine giinstige Allgemeinwirkung auf den Kranken, ins-
besondere die Milderung des sonst so quilenden Tenesmus, wird be-
obachtet. Man injiziert 20 bis 100 ¢m3, je nach der Schwere des Falles.
Es sind auch polyvalente Sera im Handel, die gegen Shiga und Flexner-
ruhr, oder gegen Flexner und vy-stimme gerichtet sind. Die Ruhr
kann einen auBerordentlich chronischen Verlauf nehmen, und die Er-
krankten jahrelang zur Infektionsquelle machen. Solche alte chronische
Félle sind im Gegensatz zu frischen oder jungen Erkrankungen, denen
der positive Widal fehlt, hiufig an dieser Reaktion kenntlich, und zu
ihrer Behandlung eignet sich am besten die aus dem autogenen Stamme
fallweise hergestellte Autovaccine; die Serumtherapie bringt bei solchen
Fiallen keine Erfolge mehr.

Allgemein anerkannt ist die prophylaktische Schutzwirkung des
Tetanusserums, dagegen sind die Ansichten iiber die therapeutischen
Erfolge bei bereits manifester Erkrankung geteilt. Fiir prophylaktische
Zwecke geniigen einige wenige Kubikzentimeter, zu therapeutischen
Zwecken gibt man hohe Dosen bis zu 100 ¢m? und dariiber.

Gegen die infektiose Hirnhautentzindung, Meningitis cere-
brospinalis epidemica, die meist nur lokal oder strichweise auftritt,
wurde bisher die prophylaktische Impfung mit Vaccine nicht propa-
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giert, obgleich theoretische Erwigungen zugunsten einer solchen
sprechen wiirden. Dagegen haben wir in dem Meningokokkenserum ein
sehr wirksames therapeutisches Mittel in der Hand, das, wenn es recht-
zeitig und intralumbal angewendet wird, zu schonsten Heilerfolgen
fithrt. Unter Umstdnden ist die intralumbale Injektion mehrere Male zu
wiederholen. Gewdhnlich werden auf einmal 20 ¢m?, entsprechend un-
gefahr der Menge der abgelassenen Lumbalfliissigkeit, injiziert.

Das Pneumokokkenheilserum verwenden wir bei allen Erkran-
kungen, die durch Pneumokokkus lanceolatus hervorgerufen werden, wie
Prneumonien oder im Gefolge auftretende Perikarditiden, Pleuritiden,
Meningitiden und TUleus serpens. Méglichst frithzeitige Anwendung ist
angezeigt.

Milzbrandserum ist bei allen durch Milzbrandbazillen hervor-
gerufenen Infektionen angezeigt, da erfahrungsgemifi die Mortalitit
dadurch ganz erheblich herabgesetzt wird.

Gegen Gasbrand und Gasphlegmone erzeugt das Wiener Serum-
Institut ein sehr wirksames antitoxisches Serum, das nicht nur prophy-
laktisch bei mit Erde verunreinigten Wunden in Mengen von 10 cm?,
sondern auch kurativ, besonders zur Hebung des Kriftezustandes durch
Neutralisation der Toxine vor jeder, der meist unbedingt notwendigen
chirurgischen Operationen Verwendung findet.

Auch gegen Pest wird ein Immunserum erzeugt, das prophylaktische
und therapeutische Anwendung findet. Fir letztere werden jeweils
50 ¢m3 mehrmals an aufeinanderfolgenden Tagen intramuskuldr in-
jiziert. Wie bel allen Seris sind beil intravenoser Einverleibung die
Vorproben unerldflich (siehe Seite 27).

II1. Die Proteinkorpertherapie.

Jede parenterale Eiweifzufuhr, das ist die Einverleibung von Ei-
weif in einen Organismus mit Umgehung des Magen-Darmtraktes, also
durch Injektion, bedeutet fiir diesen einen grundlegenden Eingriff in die
normalen Zustandsverhiltnisse der Korpersiifte, der Zellen und Organe,
und iibt als solcher einen Einfluf auf das Stickstoffgleichgewicht, auf
den Stoffwechsel aus. Normalerweise wird ja alles Eiweifl im Magen-
Darmtrakte abgebaut, nur geeignete Abbaustufen desselben kommen zur
Resorption und dann in die Blut- und Lymphbahnen. Es ist deshalb
ohneweiters klar, dafl die direkte Einspritzung von Eiweifl oder von
dem Organismus nicht gewohnten Eiweifispaltprodukten, von diesem
als eine Storung seiner geordneten Stoffwechselverhilinisse, als ein
Fremdkérper empfunden werden muf. Das mufl naturgemil Reaktionen
im Organismus, der sich gegen jeden solchen Eingriff wehrt, auslosen,
und eben auf diesen Reaktionen ist das ganze Gebdude der Immunitits-
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torschung, aufgebaut. Der Kernpunkt dieser Lehre beruht, wie wir bei
Besprechung der Vaccinetherapie gehort haben, in der Annahme, daB
die durch korper- oder artfremdes Eiweil in einem Organismus er-
zeugten Reaktionen streng spezifischer Natur seien, d. h., daB die vom
Organismus hervorgebrachten Schutzstoffe oder Gegenstoffe, schlecht-
weg Aniikorper genannt, immer nur gegen die betreffende EiweiBart, die
ihre Entstehung verursachte, aber auch nur gegen diese allein, ge-
richtet seien. Das Eiweill selbst darf aber weder chemisch noch physi-
kalisch wesentlich verindert sein, es mufB natives EiweiB sein. Die
Wirkung der EiweiBspaltprodukte nimmt in diesem Sinne parallel mit
der Stufe des Abbaues ab.

Diese Leitsitze der Immunititslehre haben auch im allgemeinen
nichts von ihrer Richtigkeit verloren, aber die starre Lehre von der
Spezifitil aller EiweiBreaktionen hat die richtige Erkenntnis einer
anderen Tatsache lange Zeit zuriickgehalten, daf nimlich neben dieser
spezifischen Hauptreaktion immer noch eine Reihe anderer Reak-
tionen allgemeinen Charakters parallel laufen, deren Entstehung in
gleicher Weise durch Injektion der verschiedensten EiweiB-
priparate veranlafit werden kann, die also unspezifisch sind. Vor
allem wufite man, ‘daB @Qie Injektion gewisser EiweiBspalt-
produkte, die zufolge ihrer ~chemischen oder physikalischen Ver-
dnderung selbst nicht mehr imstande waren, die Entstehung von
Schutzstoffen, bzw. Antikérpern im Organismus, also spezifische Reak-
tionen, hervorzurufen, dennoch diesen zu heftigen Abwehrreaktionen
allgemeinerer Natur veranlassen, ja ihn unter Umstinden sogar auf das
schwerste schidigen kénnen, wie beispielsweise Peptone und #hnliche
Abbauprodukte. Die Moglichkeit, solche allgemeine Reaktionen im
Organismus durch Einverleibung verschiedener EiweiBarten, besonders
ihrer Spaltprodukte, hervorzurufen, begriindet die Lehre von den ,un-
spezifischen Reaktionen®, hervorgebracht durch unspezifische Mittel,
und auf ihr wurde eine Therapie aufgebaut, die unter ver-
schiedenen Namen, wie Protoplasmaaktivierung, Proteinkérper-,
Schwellenreiz oder Kolloidtherapie usw. bekannt wurde.

Schon wihrend einer Ara, die ganz von den Errungenschaften der
Immunititslehre beherrscht war, wurden Beobachtungen bekannt, die
man sich zunichst gar nicht erkliren konnte, um so mehr, als sie in
direkiem Widerspruch zu den bekannten Thesen der Immunititslehre,
eben zu ihrer strengen Spezifitit, zu stehen schienen. Man beobachtete
nidmlich an einem ausgedehnten Material gelegentlich von Pestschutz-
impfungen, daB daraufhin hartnickige Ekzeme und gonorrhoische In-
fektionen abheilten oder wesentlich gebessert werden, ferner daB
Typhusschutzgeimpfte gegen Malariainfektion auffallend resistent
wurden. Man sah auch, daf manchmal zufillige Erysipelinfektionen
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maligne Geschwiilste zur Riickbildung brachten, und vielleicht am auf-
fallendsten war die im Tierversuche gewonnene Erfahrung, daf eine
sonst todliche Milzbrandinfektion durch vorausgehende Infektion mit
anderen Bakterien, wie Staphylo- und Pneumokokken, Hefe oder Fried-
linderbazillen usw. verhiitet werden konnte.

Derartige Tatsachen suchte man sich dadurch zu erkliren, daf
man annahm, es bestehe zwischen den beiden Bakterienarten eine Art
Antagonismus, durch den sie sich gegenseitig abschwichen wiirden, und
so komme die giinstige Wirkung zustande, die der Organismus bei
solchen Doppelinfektionen fir sich ausniitze. Auf dieser Annahme, die
sich spéterhin als véllig falsch erwies, versuchte man eine eigene
Therapie, die Hetero-Bakteriotherapie aufzubauen.

Aber auch bei Behandlung mit Vaccinen machte man zahlreiche
Beobachtungen, die gar nicht in den Rahmen der Immunititslehre
passen wollten. Schon im Jahre 1893 hatte Rumpf zur Behandlung ver-
schiedener Erkrankungen Pyocyanus-Vaccine empfohlen, ebenso Dehio
und seine Schiler. Schifer behandelte mit verschiedenen Bakterien-
gemischen mit Erfolg Arthritiden, Renaud mit Typhusvaccine ver-
schiedene Entziindungen, Ishikava Typhus mit Paratyphusvaccine
und so entstand die Heterovaccinetherapie. Am meisten verwendet
und bekannt wurde die von Pierre Delbet in Frankreich eingefiihrte
Behandlung mit einer Staphylokokken-Pyocyaneusmischvaccine. In
Argentinien behandelten eine Reihe von Forschern wie Penna, Tores,
Dessy usw. seit lingerer Zeit mit bestem Erfolg Typhus durch intra-
venose Injektion mit Typhusvaccine und dehnten diese Behandiung auch
auf andere Erkrankungen aus. Kraus versuchte im AnschluB daran die
Verwendung von Colivaccine und erhielt damit so giinstige Resultate,
dall er sie nicht nur zur Typhusbehandlung sondern auch fiir andere
Erkrankungen, z. B. Puerperalsepsis empfehlen konnte.

Aber die Fiille der ungeklirten giinstigen Erfolge dhnlicher Thera-
pien vermehrte sich in der Praxis auch auf anderen Gebieten. Schon seit
1890, also iiber 30 Jahre, behandelte Wagner-Jauregg erst in Graz,
dann in Wien, Psychosen erfolgreich mit Tuberkulin, und in Berlin war
es Bier, der die allerverschiedensten Erkrankungen mit Bluttrans-
fusionen giinstig beeinflussen konnte. Da bei diesen beiden letzteren
Methoden im Vordergrunde die Fieberreaktion stand, war man versucht,
dem Fieber eine so wesentliche Rolle in dieser Therapie zuzuweisen,
da Bier direkt von Heilfieber sprach. Gilbert fihrte die Autoserum-
therapie ein, Petersen, Huis und Zeusser arbeiteten mit Leuko-
cytenextrakten usw. Man fand ferner, daB das typhose Fieber auch
durch Injektionen mit Deuteroalbumosen giinstig beeinfluft wurde.
Als man zur Scharlach- und Masernbehandlung die Transfusion von
Rekonvaleszentenserum wegen der giinstigen Erfolge empfohlen hatte,
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konnte kurze Zeit darauf erwiesen werden, daf3 derselbe Effekt auch
durch Transfusion von Normalblut erzielt werden kénne. Pfeiffer hatte
tierexperimentell schon lange vorher nachgewiesen, daf die intra-
periloneale Injektion von abgetiteten Typhusbazillen Meerschweinchen
vor der sonst todlichen Cholerainfektion schiitzen kann, und Voges
zeigte, daB vorherige Injektionen mit Normalserum Meerschweinchen
vor dem Vielfachen der todlichen Dosis hdmorrhagischer Septicimie
schiitzl. Dadurch war man zum erstenmale zum DBegriffe der Resi-
stenzerh6hung durch unspezifische Vorbehandlung ge-
kommen und stellte diese allgemeine Reaktion mit Recht in Gegensatz
zur Immunitit.

Dazu kamen aber immer neue Beobachtungen, die scheinbar allen
Thesen der Immunititslehre zuwiderliefen, so die Beobachtung von
Roux und einzelnen Praktikern, da man mit mittelwertigen Diphtherie-
heilseren scheinbar bessere Heilwirkung erziele als mit hochwertigen,
oder jene, daB} die nach Tuberkulinbehandlung auftretenden Herdreak-
tionen, die man immer fiir etwas streng spezifisches gehalten hatte,
auch durch Injektion verschiedener und ganz heterogener EiweiBkorper
hervorgerufen werden kénnen. Rémer hatte schon frither gezeigt, daf3
tuberkuldose Meerschweinchen auf Injektion mit korperfremdem Eiweif
ebenso reagieren wie auf Tuberkulin.

Und doch konnten alle diese gelegentlichen Beobachtungen und Tat-
sachen nie recht Oberwasser bekommen, schon deshalb, weil man so
gar keine rechte Erklirung fir sie hatte, und es ist fast wunderlich,
mit welcher Ausdauer und Unbeirrtheit vereinzelte Forscher einen ein-
mal als richtig erkannten Weg verfolgt und manchen Umweg bis zum
endgiiltigen Erfolge gegangen haben. Das beste Beispiel hiezu ist die von
Wagner-Jauregg begriindete Paralysebehandlung. Dieser Forscher ging
von seiner Beobachtung aus, daf Luetiker, die in der kritischen Zeit fieber-
hafte Erkrankungen durchmachen, vielfach gar nicht von Paralyse be-
fallen werden, oder daf die bereits bestehende Erkrankung dadurch
giinstig beeinfluBt, ja sogar geheilt werden kann. Er kam iber die
Tuberkulin- zur Staphylokokkentherapie, versuchte die Behandlung mit
lebender Typhuskeimen, um schlieflich zu der heute allgemein an-
erkannten Malariainfektion als Heilfaktor der bis dahin fir unheilbar
gehaltenen progressiven Paralyse zu gelangen. In dhnlicher Weise, nur
auf anderen Erkrankungsgebieten, ist Bier fiir die Transfusion und
Serumbehandlung eingetreten.

Neben diesen ausgesprochenen Praktikern hat es nicht an
Forschern gefehlt, die fiir diese auffallenden Befunde eine theoretische
Erklirung zu geben sich bestrebten. Und da ist wohl an erster Stelle
Weichhardt zu nennen, der alle diese gelegentlichen Beobachtungen
und therapeutischen MaBnahmen auf ein Grundprinzip zurtickzufithren
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suchte; auf zahlreiche tierexperimentelle Studien baute er eine geist-
reiche hypothetische Erklirung auf, die aber zundchst mehr geistiges
Eigentum der Theoretiker wurde, als daf sie das Interesse der Praktiker
geweckt hitte.

Da wurde mit einem Male durch die von Schmidt, Saxl und
besonders von Holler eingefithrte Milchtherapie und die damit bei ge-
wissen FErkrankungen verkniipften auBerordentlichen FErfolge dem
Kliniker und Praktiker ein ganz bestimmtes Mittel in die Hand gegeben,
das iiberall zu beschaffen und leicht auf seine angebliche und oft frap-
pante Wirkung nachgepriift werden konnte. Die Bestidtigungen kamen
immer zahlreicher, und die auf diesem Mittel von Schmidt begriindete
Proteinkodrpertherapie hatte nun zundchst eine Unsumme von Er-
zeugnissen von Eiwei- und eiweifihiltigen Préparaten von seiten der
Privatindustrie zur Folge, die gegen mindestens ebenso viele Erkran-
kungen mit Erfolg zu verwenden waren. Und mit der 'berschwemmung
mit Priparaten kamen auch die Theorien, um so mehr, als die tégliche
praktische und klinische Erfahrung das Anwendungsgebiet tatsichlich
immer mehr verallgemeinerte.

1. Hypothesen der Protoplasmaaktivierung.

Wie erwihnt, hat die erste wirklich wissensschaftliche Hypothese
fiur alle diese so heterogen erscheinenden Tatsachen Weichhardt ge-
geben, und sie im Laufe von Jahren immer weiter ausgebaut und durch
tierexperimentelle Erfahrungen und anderweitige Beibringung von Tat-
sachenmaterial gekriftigt und gestiitzt. Ausgehend von seinen Studien
iiher Ermiidungstoxine kam Weichhardt auf experimenteller Grund-
lage bei seinen arbeitshygienischen Untersuchungen zur Anschauung,
daB es auch gegenteilige Stoffe gebe, u. zw. solche, die auf den Organis-
mus im Sinne einer Leistungssteigerung, einer erhohten Tatigkeit
physiologischer Funktionen einwirken, und er baute darauf seine Hypo-
these von der Protoplasmaaktivierung auf. Das Prinzip dieser
Aktivierung ist eine Reaktionsinderung, eine Umstimmung (Ergotropie
nach Groer) des Organismus zu einer erhohten Leistung, z. B. erhohter
Widerstandskraft gegen Infektion, die dadurch erzeugt wird, dafl die
im Organismus vorhandenen Reaktionsfihigkeiten wachgerufen, oder
vorhanden gewesene wieder geweckt werden, u. zw. durch ein un-
spezifisches Mittel. Das heifit, die Mittel, die solches vermdgen, kdnnen
an sich sehr verschiedener Art sein, spielen also nicht die Hauptrolle,
wohl aber stets die durch sie hervorgerufene Reaktion des Korpers. Da-
bei werden aber keine Fihigkeiten neu ausgebildet oder erzeugt, sondern
nur die verfiigharen Kriifte des Organismus herangezogen und ausgeniitzt,
untitiges, schlummerndes, immobiles geweckt. Es tritt also bei dieser
Aktivierung der Fihigkeiten durch derartige Mittel keine qualitative,

3*
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sondern nur eine quantitative Funktionsinderung ein; und wo keine
Reaktionsfihigkeiten in einem Organismus, z. B. zufolge voélliger Erschop-
fung mehr vorhanden sind, also auch nicht mehr zur Tatigkeit erweckt
werden konnen, da gibt es auch kein Aktivieren des Protoplasmas mehr,
welches Mittel auch immer dazu angewendet werden maoge. Diese Mittel
sind vorwiegend kolloidale Substanzen, besonders Eiweil, und wirken,
wenn sie parenteral, d. h. durch Injektion dem Organismus einverleibt
werden, durch ihre Koérperfremdheit als Reiz.

Weichhardt nimmt an, daf durch den Reiz eines zur Aktivierung
geeigneten Mittels alle Zellen getroffen werden, und je nach Art der
Funktion und Titigkeit der betreffenden Zellen wird diese erhoht oder
jene gesteigert. Dabei kann es geschehen, daf ein bestimmter Zell-
komplex oder ein Organ, das natiirlicherweise durch Gewghnung spezifi-
sche Schutzstoffe, also Antikdrper, produziert oder einmal produziert
hatte, nunmehr durch einen an sich unspezifischen Reiz getroffen,
diesen im Sinne der Aktivierung mit einer betrdchtlich erhéhten Produk-
tion ganz spezifischer Schutzstoffe durch nunmehrige Steigerung seiner
Funktion beantwortet. Und in der Tat kénnen wir, wie wir sehen werden,
derartige Beobachtungen iiber Erhohung spezifischer Antikorper auch
nach Injektion von Proteinkérpern machen, die gar keine spezifische Be-
ziehung zu diesen haben. So tritt z. B. oft eine Steigerung der Gruber-
Widalschen Typhusagglutinine nach Milchinjektionen im Blute bei
Leuten auf, die vor Jahren einmal einen Typhus iiberstanden hatten.
Als aktivierende Mittel sind nach Weichhardts Auffassung besonders
EiweiBarten und ihre Spaltprodukte anzusehen, weil sich der Organis-
mus gegen ihre Einverleibung naturgemi8 deshalb am stirksten wehrt,
weil alle im Blute kreisenden EiweiBizerfallprodukte giinstige Nihr-
boden fiir Bakterien abgeben und auf diese wachstumfordernd wirken.
Deshalb stehe der Organismus jeder Einverleibung oder Entstehung
solcher Spaltprodukte schon mit erhohter Abwehrbereitschaft gegeniiber,
und wenn solche Spaltprodukte in die Blutbahn eindringen, so wirken
sie sofort auf alle abwehrbereiten Organzellen aktivierend ein, indem
sie diese zu gesteigerter Titigkeit der Abwehrvorkehrungen veranlassen.
Diese gesteigerte Titigkeit duBert sich sichthar zumeist im Auftreten von
Fieber oder in Steigerung der Entziindung dort, wo bereits eine akute
oder chronische Entziindung vorliegt. Dochkénnen nach Weichhardt so-
wohl Fieber als auch Entziindung vollkommen fehlen, trotzdem der
Organismus oder einzelne Organe durch solche Spaltprodukte schon im
Sinne erhohter Leistungsfihigkeit aktiviert werden. .

Im normalen, gesunden Organismus findet diese Aktivierung des
Zellplasmas zu erhghter Leistung in allen Zellen des Korpers, wo der-
artige Spaltprodukte hingelangen, gleicherweise statt. Bei Krankheits-
zustinden, besonders entziindlicher Form aber, tritt diese Aktivierung
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am Krankheitsherde selbst in sichtbarster Form auf, weil hier eine Er-
regung der Lebensvorginge naturgemifl eine Steigerung der bestehen-
den entziindlichen Vorginge zur Folge hat, die sich ortlich zunichst
in erhohter Hyperimie, vermehrter Transsudation, Eiterung und Zu-
nahme des Schmerzes duBert. Denn die Fihigkeit der Proteinkorper, die
Lebensvorginge im Protoplasma anzuregen, seine Leistung zu steigern,
tritt naturgemiB dort am deutlichsten und ausgesprochensten in Er-
scheinung, wo die Empfénglichkeit fiir den Reiz eine erhshte ist, z. B.
dort, wo lokal bereits eine Entztindung im Gange ist, oder wo das Gewebe
sich wenigstens im Zustande der Entziindungsbereitschaft (Schmidt) be-
findet. Uberall dort wird diese Erregung eine entziindungsverstirkende
Wirkung haben, oder die Entziindung selbst auslosen. In dieser ent-
ziindungsverstirkenden oder erregenden Wirkung der dem Organismus
einverleibten Proteinkérper beruht ein wesentlicher Teil ihrer therapeuti-
schen Verwendbarkeit. Ist also die durch Proteinkérper hervor-
gerufene Leistungssteigerung mit ganz bestimmten Abwehr-
vorgingen verbunden, z. B. zur Bekimpfung einer lokalen
oder allgemeinen Infektion, dann haben wir den Fall vor uns,
daB eine unspezifische Leistungssteigerung durch véllig un-
spezifische Mittel hervorgerufen, dennoch ganz spezifische
Wirkungen ausibt, wie beispielsweise die Reaktion auf eine
Milchinjektion am Entzindungsherde, z. B. bei Epididymitis,
bei Arthritis, Furunkulose oder tuberkuldsen Herden.

In Ubereinstimmung mit Weichhardt ist auch Bier der Ansicht,
daB nur Spaltprodukte des Eiweifies das wirksame Agens sind, aber er
sieht den Kernpunkt nicht in ihrer allgemein leistungssteigernden,
sondern ausschlieflich in ihrer entziindungserregenden und fieber-
erzeugenden Wirkung. Besonders der kranke Organismus befindet sich
nach der Auffassung Biers im Zustande einer allgemeinen Entziindung,
u. zw. deshalb, weil seine Zellen reizbarer sind, als dies dem normalen
Zustande entsprechen wiirde. Diese entziindungserregende und fieber-
erzeugende Wirkung trete im Gefolge von Bluttransfusionen, die Bier
nunmehr tber 20 Jahre anwendet, deutlich auf, aber nicht das Blut als
solches, sondern erst das zerfallene oder zerfallende Blut, also scine
Spaltprodukte, sind nach Bier das Wirksame dabei. Diese wirken auch
nach der Auffassung Biers ganz besonders dort ein, wo ohnehin schon
ein Entziindungsherd vorliegt, weil hier die Zellen die genannte hobere
Reizbarkeit besitzen. Diese Blut-EiweiBspaltprodukte wirken nicht nur
auf akut, sondern auch auf chronisch entziindetes Gewebe, und gerade
dieses letztere wird durch Zellreizung wieder neuerlich akut entziindlich
gemacht; und dadurch die Heilung eingeleitet. So entsteht die Heil-
entziindung Biers, die im AnschluB an EiweiBeinspritzungen auftritt.
[st die Reaktion stirker, wirken die Zerfallprodukte auf alle oder viele
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Zellen des Korpers ein, so dufert sich dies im auftretenden Fieber, dem
sogenannten Heilfieber.

Im Gegensatz zu Weichhardt und Bier erblickt Luithlen, vor-
wiegend auf Grund dermatologischer Studien, die wesentliche Wirkung
der Eiweifitherapie in einer Herabsetzung der Entziindung oder der
Entziindungsbereitschaft des Gewebes, u. zw. als Folge einer Herab-
setzung der Durchlidssigkeit der Gefidfle, eine Ansicht, die er
experimentell belegt. Luithlen erkennt diese Wirkung primir nur
kolloiden Stoffen zu, die als solche nach der Einverleibung eine Ande-
rung des kolloidalen Systems des Organismus zur Folge haben.
Luithlen spricht auch an Stelle der Proteinkdrper- von einer Kolloid-
therapie und rechnet hieher auch den AderlaB, der nach der Blut-
entnahme ein den Verlust ausgleichendes Abstromen von Zellplasma
in die Blutbahn zur Folge habe und somit weitgehende Wirkung auf
das Gewebe ausiibe, ja unter Umstinden eine vollige ,,Umstimmung”
des Organismus bedingen konne. Ein dhnliches Abstréomen von Zell-
plasma bewirke die Injektion hypertonischer Kochsalz- oder Trauben-
zuckerlosungen. Bei Bluttransfusionen oder Injektionen von kolloidalen
Substanzen treten diese selbst wirksam an die Stelle des sonst aus-
stromenden Zellplasmas und bewirken eine Anderung, eine Stérung im
kolloidalen System des Organismus und der sich daranschliefenden
Folgeerscheinungen.

2. Die Wirkung der Eiweifispaltprodukte.

Dieses sind wohl die wichtigsten Theorien, und aus ihnen allen
laflt sich das Gemeinsame hervorheben, dafl die ausgesprochensten
Wirkungen. durch EiweiBspaltprodukte hervorgebracht werden, weil sie
fur die normale oder im entziindlichen Zustand befindliche Gewebszelle
eine ihren Zustand und Funktion betreffende Reizwirkung ausiiben.

In der Tat wissen wir schon lange, daB sehr viele Eiweilspalt-
produkte starke Parenchymgifte sind, vor allen Dingen die proteinogenen
Amine (Tyramin, Adrenalin), Histone und Histamine usw., und da8
deshalb ihre Einverleibung in den Organismus je nach ihrer Abstam-
mung und dem Grad ihrer Spaltung zu mehr oder weniger ausgespro-
chenen Reaktionen fithren muf.

Betrachten wir als Beispiel in dieser Beziehung die von Wagner-
Jauregg eingehaltene Richtung, weil sie am besten zeigt, wie die ver-
schiedensten Mittel, mit denen die erfolgreiche Behandlung ein und der-
selben Erkrankung durchgefithrt wurde, sich immer wieder auf eine
gemeinsam wirksame Komponente, die EiweiBspaltprodukte, zuriick-
fiihren lassenh. Wagner-Jauregg verwendete zuerst Tuberkulin, Sta-
phylokokken und spiiter die stirker wirkenden Typhusbazillen. Wir
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wissen, daB es in vielen Bakterienzellen, z. B. Typhusbazillen, vorgebil-
dete toxische EiweiBspaltprodukte gibt, die an der Bakterienzelle, bzw.
ihrem EiweiB haften (Endotoxine von Pfeiffer), ferner daf solche ent-
stehen, wenn die Bakterienzelle, wenn das bakterielle Protein im Orga-
nismus aufgespalten und in kleinste Teile zerlegt wird. Giftige Eiweif-
spaltprodukte entstehen iiberdies beim Wachstum der Bakterien durch
ihren Stoffwechsel und schlieBlich im Organismus selbst, wenn sein nor-
maler Stoffwechsel durch Einverleibung oder Infektion mit Bakterien ge-
stort wird. Wagner-Jauregg beniitzte das Tuberkulin in starken Dosen,
weil sich die Paralytiker gegen dessen spezifische Wirkung &uferst re-
sistent erweisen, aber das Tuberkulin enthilt nach den Untersuchungen
Kihnes sehr groBe Mengen von EiweiBspaltprodukten, und gerade an
diese und nicht an das spezifische Element im Tuberkulin ist die fieber-
erregende Wirkung gekniipft (Koch). Wagner-Jauregg hat, obwohl er
das Fieber als solches niemals als das wirksame Prinzip in seiner The-
rapie ansah, dennoch dieses als einen Gradmesser, als Richtlinie fiir die
Stirke der zu erzielenden Reaktion des Organismus angesehen und
darauf ein Schema fiir die Behandlung aufgebaut. Viele Jahre spiter hat
Wagner-Jauregg die Malariatherapie eingefithrt und damit jenen Weg
der EiweiBtherapie betreten, bei welcher die Spaltprodukte im Organis-
mus .selbst gebildet werden, indem beim Zugrundegehen der roten Blut-
zellen wahrscheinlich Globin, ein starkes Parenchymgift, abgespalten
wird.

Wie immer nun derartige Spaltprodukte dem Organismus durch
Injektion einverleibt oder durch Zellzerfall in ihm selbst entstehen
moégen, sie sind etwas die geordneten Zustinde des normalen Stoff-
wechsel storendes und fremdes, und darin begriindet sich ihre Reiz-
witkung auf die verschiedenen Organsysteme, weil sie diese unter ge-
dnderte Lebensbedingungen stellen. Im Organismus findet, wenn wir von
der Eiweifspaltung im Magen-Darmtrakte absehen, eine Aufspaltung der
EiweiBmolekiile unter normalen Verhiltnissen nur in den Zellen selbst
statt, und eine extrazellulire Aufspaltung, z. B. im Blute, bedeutet ge-
wissermalBen einen pathologischen Zustand, der nicht ohne Einfluf, vor
allem auf die Enzymtitigkeit und damit auf die ganzen Stoffwechsel-
vorginge bleiben kann. Die Stiirke dieser Reizwirkung kann sehr ver-
schieden sein, abhingig von der Art der Spaltprodukte und von der
Stufe der Reizempfindlichkeit des von ihm getroffenen Gewebes. Fiir
die Messung der ReizgréBfe wurde vielfach das Arndt-Schulzesche
Gesetz herangezogen, nach welchem schwache Reize die Lebenstitigkeit
anfachen, mittelstarke sie férdern und starke sie hemmen oder aufheben
sollen. Wenn dieses Gesetz auch vielfach zu.Recht besteht, so wendet
sich Weichhardt mit Recht gegen seine verallgemeinernde Anwen-
dung, besonders bei der Eiweiftherapie, weil es eine Reihe von anderen
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ausschlaggebenden und variablen Faktoren, die fir die GroBenbestim-
mung der Reizwirkung maBgebend sind, in seiner Verallgemeinerung
vollig unberiicksichtigt 148t, wie z. B. die verinderliche Reizempfénglich-
keit und Empfindlichkeit, kurz die Erregbharkeitsinderung des Gewebes
selbst. Im allgemeinen und abhingig von diesen letzteren Faktoren darf
man dennoch sagen, daf richtig gewihlte Reize die Lebensvorginge in
den Zellen anfachen und fordern, da zu starke sie hemmen und auf-
heben konnen, zu kleine, unterschwellige ohne nennenswerten Einfluf
bleiben werden. .

Sehr viele EiweiBspaltprodukte haben neben ihrer allgemeinen Gift-
wirkung auf das Parenchym eine spezielle Wirkung auf das kapillare
Gefilsystem; z. B. die Eiweiispaltprodukte des Mutterkorns, die
Histamine iberhaupt die proteinogenen Amine, Histone und viele dia-
minosaure Paarlinge. Es ist erwiesen, daf die Eiweiflspaltprodukte auch
auf die nervosen Gebilde eine Reizwirkung ausiiben, so auf das vege-
tative System, den Sympaticus und auf die Endapparate des autonomen
Nervensystems.

Auch die Wirkungsschwelle vieler Arzneimittel wird durch Protein-
injektionen erh6ht, so z. B. jene der Salicylate, Chinin, Quecksilber usw.

Wir kénnen bestimmte Formen der allgemeinen Reizwirkung, wie
sie durch Proteine und ihre Abkémmlinge im Organismus ausgelost
werden, gleichgiiltig, ob diese durch Injektion einverleibt oder durch
Eiweifizerfall in ihm selbst entstanden sind, an ihren Auswirkungen sehr
wohl erkennen, es sind dies Reaktionen, die abhéngig sind von der Art
des Gewebes, das gereizt wird. Diese Wirkung kann sein: Eine funk-
tionelle, z. B. Steigerung der Driisentitigkeit, eine nutritive in Form
von Gewichtszunahme, eine formative, z. B. Blutneubildung, eine ent-
ziindungs- oder fiebererregende, eine vasomotorische usw.

3. Die als Reize wirkenden Mittel und Methoden.

Als Reize wirken, wie erwihnt, injizierte proteinogene Substanzen,
oder solche, die Abbau oder Spaltung von Eiweif erst im Organismus
selbst hervorrufen oder entstehen lassen, wie beim Zellzerfall bei In-
fektionskrankheiten, Gewebseinschmelzungen (Abszesse), ferner Ein-
wirkungen oder Eingriffe, die dies bedingen, z. B. Réntgen- oder Radium-
bestrahlungen, Verbrennungen aller Grade, vom Sonnenbrand oder
kiinstlichen Erythemen bis zur Gewebszerstorung, ferner die im Gefolge
von Aderlissen, Traubenzucker und Kochsalzinfusionen auftretenden
osmotischen Storungen, wenn sie zu einem Abstrémen von Zellplasma
in die Blutbahn fithren. Ferner alle jene als organotrope Mittel bezeich-
neten kristalloiden Substanzen, wie Arsen, Phosphor, Ameisenséure, Jod,
Chinin usw., die zu Eiweifispaltungen in den Organen fithren. Hieher
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gehéren scheinbar auch andere kolloide Substanzen, vorwiegend Metall-
eiweifverbindungen, wie Kollargol, Elektroferrol usw., die im Organis-
mus zerlegt werden, aber auch Kolloide nicht eiweiBartiger Natur, wie
Gelatine, kolloidale Kieselsiure usw., die schlieBlichen Endes auch,
wenn die Annahme einer Storung des kolloidalen Gleichgewichtes des
Blutes (Kolloidtherapie Luithlen) primir zu Recht bestehen sollte,
gerade dadurch zu Eiweifispaltungen fiihren miissen. Wenn aber der
kolloidale Zustand eines Reizmittels fiir die Reizwirkung allein und fiir
sich von so ausschlaggebender Bedeutung wire, dann ist schwer ver-
stindlich, warum wir von den einzelnen EiweiBkolloiden, selbst wenn
wir den verschiedenen, elektrischen Ladungen und Molekularzustinden
gebithrend Rechnung tragen, doch so enorm verschieden dosierte
Mengen einverleiben miissen, um einen Erfolg zu erzielen. Dicse Menge
betrigt fir Serum z. B. viele Kubikzentimeter, ebenso fiir Milch, da-
. gegen bei Vaccine, Tuberkulin, Luetin, Trichophytin usw. oft nur Bruch-
teile eines Kubikzentimeters.

Diese Differenz ist leichter zu iiberbriicken, wenn wir die ursich-
liche Wirkung derartiger Reizmittel weniger in ihrem kolloidalen Zu-
stand an sich, als vielmehr in der Einverleibung oder Entstehung von
bestimmten EiweiBabbauprodukten suchen, Spaltprodukten, die, je nach
der molekularen Zusammensetzung der betreffenden Eiweifart leichter
oder schwerer, reichlicher oder weniger reichlich gebildet werden kénnen.
Dies steht auch mit unserer sonstigen alltiglichen Erfahrung im Zu-
sammenhang, z. B. mit dem Auftreten von EiweibBfieber nach Sonnen-
brand oder andersartigen Verbrennungen, oder der starken pharmoko-
dynamischen Wirkung einiger bekannter Eiweifispaltprodukte. Nach der
Weichhardtschen Lehre geht diese Vereinfachung noch weiter. Er
nimmt an, daB die aktivierenden Substanzen iiberhaupt erst sekundir
im Korper durch Spaltung von KorpereiweiB entstehen, was unter
dem EinfluB verschiedener Substanzen, sofern diese nur Energiearten
darstellen, geschehen wiirde. Welcher Art allerdings dieses gerade fiir
die Reizwirkung hauptsiichlich in Betracht kommende Spaltprodukt sein
kénnte, bis zu welcher Stufe die Zerlegung oder der Abbau fortschreiten
muB, das vermdgen wir auch nur mit annihernder Sicherheit nicht an-
zugeben und wir miissen offen gestehen, daB wir das eigentlich wirk-
same Prinzip der EiweiBtherapie, deren Wert durch die praktische Er-
fahrung bereits auBer Zweifel gestellt wurde, noch nicht kennen, nur
vermuten.

Aber wenn wir die Mittel prifen, die zu Leistungssteigerungen des
Organismus geeignet sind, sehen wir fast bei allen, auch den scheinbar
heterogensten, stets eine gemeinsame Komponente im Vordergrunde
stehen, u. zw. das Eindringen von Eiweiflabkémmlingen in die Blut-
oder Lymphbahn des Organismus, sei es durch direkte Injektion solcher
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Produkte oder durch Resorption derselben von solchen Herden, wo ein
Zellzerfall durch Traumen verschiedenster Art, durch Gewebsein-
schmelzung, durch Infektionskrankheiten usw. vor sich geht.

Nur auf dieser Grundlage allein werden wir jene verschiedensten
therapeutischen MaBnahmen verstehen und wiirdigen, die fast so alt
sind wie die Medizin selbst, und immer und immer wieder verworfen
und wieder hervorgeholt wurden, und deren wirksames Prinzip erst im
Lichte der neuesten Forschung, eben im Sinne einer Eiweifjtherapie
richtig erkannt wurde. Es sind dies vor allem jene Mittel, die als so-
genannte Gegenreizung bekannt, vielfach verwendet wurden und werden.
Die alte kiinstliche Hautbrandwunde hat sich heute noch in der franzosi-
schen Therapie zur Beeinflussung langwieriger, chronischer Prozesse
erhalten. Die Anwendung hautrétender oder -dtzender Mittel oder die
Auffassung, daB auftretende Abszesse oder Eiterungen anderweitig be-
stehende Erkrankungen ableiten und giinstig beeinflussen kénnen, war in
der alten Medizin weit verbreitet und fand z. B. in dem Anlegen des
Haarseiles seine praktische Auswertung. Eine der wichtigsten thera-
peulischen MaBnahmen der alten Schulen war der Aderla, das Auf-
legen starker Zugpflaster. Heute verwendet man Rontgen- und Radium-
strahlen, Hohensonne usw., setzt kiinstliche Abszesse durch Terpentin-
injektionen, 1iBt ebenfalls zur Ader, und statt der Tierblutinjektionen
verwendel man Autoserum oder Bluttransfusionen, und nach altem
Brauch taucht der Bauer auch heute noch den schwirenden Finger in
siedendes Wasser oder heifes Ol. Hieher gehért auch die von Pondort
eingefiihrte kutane Einreibung von Tuberkulin in die skarifizierte Haut,
wodurch neben der starken lokalen entziindlichen Reaktion auch noch
betrichtliche, zur Resorption gebrachte Eiweilspaltprodukte, an denen
das Tuberkulin so reich ist, zur Wirkung kommen und unspezifische
Reaktionen auslgsen kénnen.

Beziiglich der Bluttransfusion, die vorwiegend von Bier und seinen
Schiilern in die Therapie mit bestem Erfolge gegen die verschiedensten
Erkrankungen und bei Blutverlusten eingefiihrt wurde, lift sich vor
allen Dingen einwenden, dafl ihre Anwendung fiir den praktischen Arzt
mit zu groBen Schwierigkeiten verbunden ist. Sie wird vorwiegend eine
Methodik der Klinik oder des Spezialisten bleiben. Auch ist sie nicht
immer gefahrlos, ja sogar Todesfille sind bekannt, weil im Empfinger-
oder Spenderblut Substanzen vorhanden sein konnen, die die Blut-
kirperchen des anderen Blutes zusammenklumpen und auflésen konnen,
wodurch es im Kreislauf zu Thrombenbildungen und ausgesprochenen
Giftwirkungen kommen kann. Dies macht, wenn nicht dringendste Indi-
kation vorliegt, eine Voruntersuchung notwendig, was ebenfalls die
Durchfiithrung erschwert, weil sie zweckmiBig doch nur im Labora-
torium auszufithren ist, obwohl in jingster Zeit sehr vereinfachte Me-
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thoden eingefiihrt und entsprechende Testsera auch am Wiener Serum-
Institute versandfihig vorritig gehalten werden?). Viel einfacher ist die
Autoseruminfusion oder -injektion, die besonders in der Dermatologie
zur Therapie entziindlicher ekzematdser oder pruriginéser und urtika-
rieller Prozesse Verwendung findet. Man entnimmt dem Patienten 50 bis
100 ¢m? Blut, 148t den Blutkuchen absitzen und injiziert am né#chsten
Tage das klare Serum. Hieher gehéren auch Pferdeseruminjektionen, die
besonders in der Kinderpraxis mit bestem Erfolg zur Bekdmpfung
kachektischer Zustinde verwendet werden. In dhnlicher Weise wurden
verschiedene Exsudate und Transsudate entnommen und reinjiziert.
Den Ubergang zur Verwendung von EiweiBpriparaten bilden die
Milchinjektionen, die gewdhnlich zu 10 ¢m3 in pasteurisiertem Zustand ein-
gespritzt werden. Nichtsterilisierte Milch ist wirksamer, und vermutlich
spielt dabei der Bakteriengehalt eine nicht unwesentliche Rolle. Die phar-
mazeutischen Mittel, wie Aolan, Caseosan, Yatren, Omnadin usw., sind
EiweiBpriparate, Deuteroalbumosen oder sonstige EiweiBspaltprodukte
derselben. Sehr viel verwendet werden Bakterienproteine in Form von
Vaccinen und starker Dosierung oder auch das aus den Bazillenleibern
direkt extrahierte Bakterieneiweill. Bei dieser Anwendung wirkt die
Vaccine nicht wie bei der Immunisierung langsam und erst nach mehr-
maliger Injektion durch Erzeugung von Schutzstoffen, sondern lediglich
durch das Bakterieneiweifl als solches, ganz ebenso wie das Eiwei} der
Milch oder des Serums usw., und ihre Wirkung tritt, wenn geniigende
Mengen injiziert wurden, schon kurze Zeit nach der Injektion auf.
Es werden aber auch andere Substanzen injiziert, so z. B. Sduren, wie
die Ameisensiure, die auch in Form der Bienenstichkuren Verwendung
fand und durch ihre Aktivitit zum Eiwei}, zum Zellplasma genau so
wirken wie die sogenannten organotropen Substanzen, z.B. Arsen, Jod,

Phosphor usw., unter deren Einwirkung Koérpereiweil in den Organen
zerlegt wird.

4. Unspezifische Reaktionen.

Alle diese Mittel konnen zur Hervorbringung der sogenannten un-
spezifischen Reaktionen erfolgreich beniitzt werden, doch ist es
natiirlich, dafl die Stirke dieser Reaktion, wenn wir zunichst vom
Patienten selbst absehen, von der Substanz, dann von der Art der In-
jektion, von der Resorption und der Dosierung abhingig ist. Die un-
spezifische Reaktion duBert sich in sehr verschiedenen Auswirkungen,
die nicht nur beim Gesunden und Kranken sondern auch individuell
sehr verschieden sind, auch dann, wenn man dasselbe Reizmittel und

Y) Das Wiener staatliche Serum-Institut bringt alle fiir die Blutgruppen-
bestimmung nach MoB notwendigen Testsera unter der Bezeichnung ,,Haemotest
in Handel.
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in derselben Dosierung anwendet. Nach Weichhardts Untersuchungs-
ergebnissen ist die Wirkung aller aktivierenden Mittel, wie bereits er-
wihnt, eine omnizellulidre, d. h., von dem Reiz des aktivierenden Mittels
werden mehr oder weniger alle Zellen des Organismus, gesunde wie
kranke getroffen und zu einer Reaktionsinderung im Sinne vermehrter
Leistung veranlaBit. Mit welcher Intensitidt sich aber dieser Reiz im ein-
zelnen auswirken kann, das hingt in erster Linie von der Reizempfind-
lichkeil der betreffenden Zellen ab. Eine ganz besondere Rolle spielt
dabei die Erregbarkeitsinderung, die z. B. jedes kranke gegeniiber dem
gesunden, normalen Gewebe aufweist, und darauf begriindet sich vor
allen Dingen der oft ganz verschiedene, vom Individuum abhiingige Aus-
fall der in Erscheinung tretenden Reaktion und ihrer sichtbaren Sym-
ptome, wie Fieber, Schiittelfrost usw., ferner die ausgesprochene Be-
teiligung erkrankter Gewebspartien (Herdreaktionen).

Wie duBert sich also die auf die Injektion aktivierender Substanzen
(EiweiBispaltprodukte, Kolloide, organotrope Mittel) auftretende un-
spezifische Reaktion? Im Vordergrunde steht die bei starker Dosierung
oder besonderer Zellenempfindlichkeit fast immer auftretende Tempe-
raturerhbhung, das Fieber, das man direkt als Eiweiflfieber be-
zeichnet hat. Wéhrend nun Bier dem Auftreten des Fiebers eine fiir
den therapeutischen Erfolg ausschlaggebende Rolle als sogenanntem
,o2Heilfieber” zumifit, erblickt Weichhardt in demselben lediglich
ein Symptom, eine Begleiterscheinung, deren Eintritt fir den Er-
folg der Zellaktivierung gar nicht unbedingt notwendig ist. Hier mu8
erwahnt werden, dafl Wagner-Jauregg, der seit dem Jahre
1886 iiber gtinstige Beeinflussung von Psychosen durch fieber-
hafte Erkrankungen berichtete und seither mit fiebererzeugenden
Proteinen seine Heilversuche fortsetzte, schon 1895, also zu einer Zeit,
wo von EiweiBtherapie noch keine Rede war, in einem Vortrage (Wien.
klin. Woch. 1895) Zweifel duBerte, ob die beobachtete Heilwirkung mit
Recht dem Fieber und nicht vielmehr den verschiedenen, zur
Verwendung gelangten Proteinen zuzuschreiben wire. Diese
schon vor langer Zeit ausgesprochene Vermutung hat durch die Zukunft
und unsere heutige Auffassung iiber diese ganze Frage ihre volle Be-
statigung erfahren und diirfte bei Erorterung der Priorititsfrage in Hin-
kunft wohl nicht mehr ohne Bedeutung bleiben.

Auch heute ist unter den praktischen Arzten noch vielfach die
Meinung verbreitet, daB die Héhe des im Gefolge von Injektionen von
Eiweillpriparaten und Vaccinen auftretenden Fiebers ein Indikator fiir
die Giite des Priparates und den Ausfall der Heilwirkung sei. Diese
Auffassung ist ginzlich falsch. Denn erstens ist das Auftreten von
Fieber ein vom Individuum abhingiger Faktor (groBte Differenzen bei
Typhusmassenimpfungen, ferner bei Diabetikern, Carcinomatésen usw.),
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und zweitens sehen wir sehr schone Heilerfolge der Aktivierungs-
therapie auch dort eintreten, wo niemals Fieber vorhanden war. Das
Fieber ist ebenso wie viele andere gleich zu besprechende Er-
scheinungen ein Begleitsymptom der Aktivierungsreaktion und weist
nur im allgemeinen, wenn wir von individuellen Unterschieden ganz
absehen wollen, auf eine allerdings heftige Allgemeinreaktion hin. Nun
geniigt es aber in so und so vielen Fillen therapeutisch vollkommen,
die Reaktion einer Aktivierung lediglich an dem meistens ohnehin be-
sonders empfindlichen Krankheitsherde hervorzurufen, ohne dabei eine
so starke Mitbeteiligung des ganzen Organismus zu erzwingen. Und
ganz in diesem Sinne ist der Temperaturanstieg als Indikator, z. B. bei
der Wagnerschen Paralysetherapie, deshalb notwendig, weil hier die
Verhiltnisse insofern umgekehrt sind, als der meist schon sehr re-
fraktir gewordene Paralytiker zur Aktivierung der Zellen am Krank-
heitsherde, dessen Reaktionsfihigkeit gewoéhnlich schon sehr herab-
gesetzt ist, eines vielmal stirkeren Impulses zur Zellreaktion bedarf,
als etwa eine akut entziindliche Erkrankung der Niere, des Auges usw.
Hier will Wagner-Jauregg eine starke Reizwirkung setzen, und
die zeigt ihm das Fieber an. Das Auftreten von Fieber ist also fir
den Ausfall der Heilwirkung keineswegs notwendig, es sei
denn, daB man es in besonderen Fillen als Indikator fiir eine
beabsichtigte Reaktion beniitzen will.

Es kann aber auch das umgekehrte, nimlich Temperaturabfall,
ja sogar Temperatursturz bei Behandlung fieberhafter Erkrankungen
mit Proteinen, besonders mit Bakterienproteinen, eintreten, wie dies
speziell bei der Typhustherapie durch Einspritzen von Typhusvaccine,
von Deuteroalbumosen oder B. coli erzielt wird. Nach Krehl ist dieses
Fieber eine Folge der Erregung des Wirmezentrums durch Protein-
kérper, und Hand in Hand mit dem Fieber geht nach seiner Auffassung
auch eine Steigerung der Wirmeproduktion und eine Steigerung des
Ablaufes vitaler Vorginge. Bet Verabfolgung hoherer Dosen oder schon
vorausgegangener Irritation des Wirmezentrums kann die Protein-
korperinjektion die gegenteilige Wirkung, nimlich eine Lihmung des
Wirmezentrums, ja sogar Kollapstemperaturen zur Folge haben. Und
eben darin findet auch der Fieberabfall Typhuskranker bei Behandlung
mit Vaccine, inshesondere Typhusvaccine und Deuteroalbumosen nach
Paltauf seine Erklirung. Die Entfieberung wire demnach eine Art
Erschopfung des Wirmezentrums.

In manchen Fillen, am hé#ufigsten bei Behandlung von Gelenks-
prozessen, tritt eine halbe bis 3 Stunden nach der Injektion Schiittel-
frost auf, der in allen Stirken und bis zu einer Stunde andauern kann.
Stiarkere Reaktion verlangt symptomatische Behandlung (heife Ticher,
Warmeflaschen usw.), doch folgt gerade auf Schiittelfrost meist ein



46 Die Proteinkérpertherapie.

analgelisches Stadium, das besonders bei schmerzhaften Arthritiden von
den Kranken wohltuend empfunden wird.

Schweiflausbruch ist meist dem Schiittelfrost angegliedert,
bzw. folgt diesem, am hiufigsten wiederum bei Behandlung arthritischer
Prozesse. Der Puls ist nach Proteininjektionen manchmal um 10 bis
20 Schlage erhéht, und auch der Blutdruck kann vorithergehend eine
leichte Zunahme erfahren. Kopfschmerz tritt besonders hiufig nach
Injektion von Typhus- oder Colivaccine auf, ist sonst im allgemeinen
selten. Ubelkeit und Erbrechen sind immer ein Zeichen, daf die
Dosis zu stark war, entweder zu hoch dosiert oder in Relation auf eine
besondere Empfindlichkeit des Patienten. Bei infektiésen Erkrankungen,
vorwiegend Typhus, kann es nach Injektion unspezifischer Mittel zu
Delirien kommen, die, wenn sie nicht eine fliichtige Erscheinung sind,
immer ernst aufzunehmen sind. Nach Injektion von EiweiBpriparaten
oder Vaccinen bei nicht akut fieberhaften Erkrankungen kommen
Delirien iiberhaupt nicht vor, ausgenommen bei ausgesprochenen Alko-
holikern, bei denen Delirium tremens ausgelost werden kann, weshalb
bei ihnen Eiweifitherapie kontraindiziert ist. In seltenen Fillen folgt
der Eiweifitherapie bei intravensser Anwendung ein voriibergehender
Urticariaausbruch oder das Auftreten von Herpesblischen. Das
Schmerzgefiihl und das allgemeine Krankheitsgefithl werden oft im
Anfang nach den Injektionen gesteigert, eine gewisse nervése Ge-
reiztheit, eine Aufgeregtheit ist an den Patienten wahrzunehmen, aber
alle diese Symptome schwinden bald, und je mehr sich die aktivierte
Leistungssteigerung auswirkt, um so mehr schwinden sie, und an ihre
Stelle tritt betrichtliche Abnahme des Schmerzgefiihles, Schlaf-
sucht oder sogar Euphorie. Wir haben gesagt, daf die durch den
Reiz erzeugte leistungssteigernde Wirkung eine funktionelle, nutritive,
formative usw. sein kann. Die funktionelle Wirkung nach EiweiB-
injektionen manifestiert sich z. B. in einer gesteigerten Driisentitig-
keit, etwa Vermehrung der Milchsekretion (Weichhardt), Zunahme
der Gallenabsonderung, des Trinen- und Speichelabflusses. Die Diurese
wird angeregt, die menstruelle Blutung verstirkt. Man beobachtet eine
deutliche lymphagogene Wirkung, die Serum wund Lymphenzyme,
eventuell Antikérper und Antifermente werden mobilisiert, die Throm-
bokinase vermehrt, die Durchlissigkeit der Blutgefiife (Luithlen) ge-
dndert, dagegen nicht der Blutzuckergehalt.

Wenn Proteinfragmente ins Blut gelangen, wie z. B. bei Infektionen,
so zeigt sich dies als Vergiftung im Fieber an. Zum weiteren Abbau
dieser Substanzen zu ungiftigen Abbaustufen dienen vorwiegend die
Scrumenzyme, die teils aus den Leukocyten, teils aus der Leber
stammen. Es gibt solche, die bei saurer, und solche, die bei alkalischer
Reaklion wirken. Die Produktion solcher abbauender Proteasen
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(gegen EiweiB) und Ereptasen (gegen Spaltprodukte), wird bei Infek-
tionen (Pneumonie), wie tiberhaupt im Gefolge von Injektionen von
EiweiB und seinen giftigen Spaltprodukten im Sinne der Leistungs-
steigerung vermehrt, u. zw. zur direkten Abwehr, zur Entgiftung, wobei
besonders die Ereptase die eingedrungenen, bereits hydrolisierten, giftig
wirkenden Proteine zu ungiftigen Produkten abbaut.

Die nutritive Wirkung 140t sich an der Beeinflussung des Stick-
stoffwechsels nachweisen. Nach Proteininjektion iibersteigt die Stick-
stoffausscheidung (Weichhardt und Schittenhelm), besonders bei
vorbehandelten Tieren, die Menge des eingefithrten Stickstoffes ganz
erheblich, so da man annehmen darf, daf voriibergehend ein Abbau
korpereigenen Eiweifes stattgefunden habe. Pick hat gefunden, daf
bei Meerschweinchen nach subkutanen Seruminjektionen die Leber
eine betrichtliche Anreicherung stickstoffhiltiger Stoffe aufweist, und
daB dies EiweiBspaltprodukte sind, die wahrscheinlich durch Zerfall
des arteigenen Lebereiweies eben unter der Einwirkung dieser Vor-
behandlung entstanden sind. Allgemein darf man sagen, daB die oxy-
dativen Zellfunktionen angeregt werden und eine Stickstoff-
stoffwechselbeschleunigung herbeigefithrt wird. Diese Vorginge
prigen sich aber auch sichtbar in der Gewichtskurve aus. So wurden
besonders bei unterernihrten und selbst kachektischen Kindern nach
tiglichen Injektionen einiger Kubikzentimeter Pferdeserum (2 bis 4 c¢m?)
Gewichtszunahmen bis 5 kg im ersten Monat beobachtet.

Die formative Wirkung #uBert sich zundichst in einer Ver-
mehrung der geformten Blutelemente, wie Leukocyten, Erythro-
cyten und Blutplittchen infolge Reizung ihrer Bildungsstatten. Aber
auch im retikulo-endothelialen Gewebe sieht man als Folge der forma-
tiven Wirkung Zunahme der Zeliteilung. Auch das Fibrinogen wird
vermehrt und darauf beruht die lingst bekannte Wirkung der Serum-
injektion zur Blutstillung, z. B. bei Geburten, nach Operationen, bei
Hamophilie usw.

Die vasomotorische Wirkung, deren genaues Studium wir
Luithlen verdanken, iibt vorwiegend ihren EinfluB auf die Durch-
lissigkeit der Kapillaren aus, mit ihr hingt die Zunahme des Lymph-
flusses, das Abstromen von Enzymen aus den Geweben usw. innig zu-
sammen.

5. Die sogenannte Herdreaktion.

Die entziindungserregende Wirkung tritt uns am deutlichsten
in Form der sogenannten Herdreaktion entgegen, u. zw. an der Stelle,
wo ein Entziindungsherd bereits besteht. Urspriinglich ist der Begriff
Herdreaktion ausschlieBlich mit der diagnostischen oder auch thera-
peutischen Verwendung von Tuberkulin in Verbindung gebracht worden,
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war also durch eine besondere Erkrankung, die Tuberkulose, hegrenzt
worden. Bei diagnostischer oder therapeutischer Verwendung von
Tuberkulin sah man lokalisierte Prozesse, sogenannte Herde, wie Lupus,
Spitzen- und Gelenksaffektion usw. entziindlich aufflackern, ja sogar
Aktivierung einer Tuberkulose von solchen Herden aus wurde beob-
achtet. Man hielt diese Erscheinung der Herdreaktionen lingere Zeit als
etwas absolut spezifisches und ausschlieflich an die spezifischen Eigen-
tumlichkeiten des Tuberkulin und der Tuberkulose gekniipftes. Nach
und nach aber wurden immer mehr Beobachtungen bekannt gegeben,
daB im Gefolge verschiedener, therapeutischer MaBnahmen eine &hn-
liche Mitbeteiligung tuberkuloser Herde gesehen wurde, inshesondere
wihrend oder im Anschlusse allgemeiner oder lokalisierter inter-
kurrenter Infektionen, bei Anwendung von Vaccinen, Salvarsan usw.,
und im Volke war es lingst bekannt, daB im Gefolge von Kropfbehand-
lung mit Jod, einer ausgesprochen organotropen Substanz, bis dahin
klinisch gar nicht manifest gewesene Tuberkulose, auftreten, d. h. nach
unserer Auffassung aktiviert werden konne, ebenso wie wir es nach
iiberdosierter Anwendung von Tuberkulin sehen. (Auch die Aktivierung
tuberkuloser Herde wéhrend der Schwangerschaft darf man vielleicht
auf die Einwirkung von EiweiBspaltprodukten, die wihrend der
Schwangerschaft entstehen und auf diese Herde einwirken, zuriickfithren.)

Es besteht demnach kein Zweifel mehr, dafl tuberkulése Herde
nicht einzig und allein auf Tuberkulin, d. h. also streng spezifisch
reagieren, sondern eine dhnliche Reaktion auch mit anderen unspezifi-
schen Mitteln erreicht werden kann. Die klinische Erfahrung lehrte
weiter, dall andere, u. zw. nicht tuberkulse Entziindungen ebensowohl
auf Tuberkulin als auf verschiedene EiweiBinjektionen Herdreaktionen
geben. Schmidt zeigte, daB gewisse Formen der tuberkuldsen Arthritis
durch Milch ebenso zur Herdreaktion gebracht werden kbnnen, wie
durch Tuberkulin, das reich an EiweibBspaliprodukten ist, daB aber nicht
tuberkulése Arthritiden wiederum auf Tuberkulin ebenso reagieren, wie
auf unspezifische Proteine. Wir diirfen also wohl allgemein sagen, da8
die Herdreaktion als solche eine unspezifische Reaktion ist. Und doch
spielt, wie wir sehen werden, in dieser Allgemeinheit bei verschiedenen
Erkrankungen die spezifische Komponente eine unverkennbare Rolle,
denn die im tuberkulésen Herde durch Tuberkulin hervorgerufene Herd-
reaklion ist viel ausgepriigter und tritt bei vielmals geringerer Dosie-
rung in Erscheinung als bei Anwendung anderer Proteinsubstanzen,
denen diese spezifische Komponente fehlt; dhnliche Wirkung sehen
wir auch bei gewissen Formen der tertiiren Lues nach intrakutanen
Einspritzungen von Luetin, ferner bei Trichophytie usw. auftreten.

Welches sind nun die Erscheinungen, die die Herdreaktion aus-
machen? Als n#chste Folge der Injektion tritt die Entziindung stirker
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auf, die Rétung, die Hyperidmie kann ad maximum gesteigert werden, die
Schmerzen nehmen zu, und dies ist am akut wie chronisch entziindeten
Gewebe zu beobachten. Die Durchlissigkeit der Zellmembranen wird ge-
andert (Luithlen), besonders jene in den Kapillaren, aber auch in den
Nervenzellen, deren Reizschwellen dadurch herabgesetzt und das
Schmerzgefithl gesteigert wird. Diese Symptome prigen die erste so-
genannte negative Phase aus, der die zweite positive folgt, und die sich
folgendermaBen kennzeichnet: Die zunehmende Entziindung bedingt er-
héhte Exsudation am Herde und einen verstirkten Lymphstrom, der
reichlich Enzyme, Leukocyten und Antikérper usw. zufiihrt, die infolge
der allgemein gesteigerten Zelltitigkeit in erhohtem MaBl ausgeschieden
wurden und mit diesen vermehrten Hilfsmitteln beginnt neuerlich der
Kampf gegen das infizierende Agens und das Bestreben des Organis-
mus, an Ort und Stelle wieder normale Verhiltnisse zu schaffen. Es
wird nicht nur das toxische Material am Herde selbst zerstort und
resorbiert, auch die Gewebhszellen selbst werden weniger giftempfind-
lich, weil der vorausgegangenen erhohten Durchlissigkeit- der Zell-
membranen nunmehr eine Herabsetzung folgt. Und damit wird der
Heilungsprozel eingeleitet.

Im allgemeinen ist die Auffassung richtig, daB, je stirker sich die
erste, die negative Phase ausprigt, desto intensiver auch die zweite, die
positive, in Erscheinung treten wird. Das heifit mit anderen Worten, je
ausgeprigter die ersten Auswirkungen am Herde sich zeigen (gesteigerte
Eniziindung, Zunahme des Schmerzes usw.), desto besser wird die
nachfolgende Heilwirkung sein. Diese Beobachtung wurde aber filsch-
lich auch auf das Fieber, als dem Ausdruck einer Allgemeinreaktion des
Organismus, tbertragen, indem man annahm, da, je ausgepriigter der
EinfluB einer Proteininjektion auf die Temperaturzunahme wirke, um
so intensiver auch die Herdreaktion ausfallen miisse. Und deshalb sei
nochmals wiederholt, da wir sehr wohl gute Herdreaktion und Ab-
heilung lokaler Prozesse (z. B. tertifire Hautsyphilis, Augenerkrankungen)
auch ohne Fieber erzielen kénnen, umgekehrt durch zu starke Reaktion
die Zelltitigkeit am empfindlichen Herde iiberreizen und dadurch die
Zellen schidigen konnen. Ist einmal das Zellprotoplasma am Herde
durch eine richtig dosierte Proteininjektion aktiviert worden, dann
kann die Protoplasmaanregung durch Resorption toxischer, meist infolge
der einsetzenden Verdauung freiwerdender Spaltprodukte, z. B. durch
Einschmelzung von nekrotischen Geweben usw., am Herde selbst in
Gang erhalten bleiben. '

Schmidt hat die Entziindungsherde in drei Gruppen geteilt:
1. Enlziindungsherde infektiosen Ursprungs, 2. értlich begrenzte Ent-
ziindungsvorginge endogenen oder traumatischen Ursprungs und
3. Diathesen. Alle diese Herde lassen sich durch unspezifisches Protein

Busson, Sero-, Vaccine- und Proteinkdrpertherapie. 4
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aktivieren. Zur ersten Gruppe rechnen wir z. B. latente Anginen, Arthri-
tiden, Blinddarmentziindungen, Entziindungen der Augen, Adnexe, Fistel-
bildungen, latente Malaria usw., zur zweiten toxische Arthritiden vom
Poncettypus, toxische Entziindungen der Nieren, Augen, des Respira-
tionstraktes (Gasvergiftung), Gicht, heilende Frakturen usw. und schlie8-
lich zur dritten Gruppe Tabes, Paralyse, chronischen Alkoholismus, viel-
leicht gewisse Formen von Epilepsie.

Zur Erzeugung von Herdreaktion kdnnen auBer der Injektion von
Proteinkérpern sehr wohl auch im Sinne der schon besprochenen Gegen-
reizung alle Vorginge hinreichen, die im Organismus selbst einen Zell-
zerfall, einen Eiweiflabbau bedingen. So kann eine Angina die Ver-
anlassung zum Aufflammen einer bis dahin latenten Blinddarment-
ziindung werden, u. zw. durch reine Gegenreizung und nicht, weil die
Strepto- oder Staphylokokken aus den Tonsillen zum Blinddarm ver-
schleppt worden sind. Ebenso kann eine Angina oder Influenza eine
Tuberkulose durch Herdreaktion aktivieren, ein Trauma eine tuber-
kul6se Arthritis zur Entwicklung bringen. Wir konnen bei latenter
Malaria durch Herdreaktionen in der Milz einen Malariaparoxysmus aus-
I6sen, so durch Roéntgenbestrahlung, Bider, Didtfehler, Erkidltungen,
Vaccineinjektionen usw. Wir aktivieren latente Gonokokkenherde durch
Vaccine, Protargol (Provokationsmethoden) usw. Jeder, der gegen
Typhus in mehrtigigen Intervallen geimpft wurde, wird sich erinnern,
wie nach der zweiten Injektion die oft weit entfernt liegende Impfstelle
der ersten Injektion zu jucken beginnt; eine typische Herdreaktion ein-
fachster Form. Daraus, da8 eine Herdreaktion zur Aktivierung einer
Tuberkulose (iiberdosierte Tuberkulinbehandlung), zu einer akuten
Blinddarmentziindung, zum Ausbrechen eines Deliriums tremens usw.
flihren kann, ergibt sich fiir die Therapie eine wichtige Tatsache, auf die
wir eingehender bei Besprechung der Dosierung zuriickkommen wollen.

Wir haben also gesehen, daf die Herdreaktion als solche eine all-
gemeine Erscheinung ist und mit den verschiedensten proteinogenen
Substanzen und im Wege der Gegenreizung provoziert werden kann.
Und doch miissen wir auf Grund der klinischen Beobachtung auch der
Herdreaktion eine gewisse Spezifitit zuerkennen. Wir sehen tuberkulése
Herde auf minimalste Tuberkulinmengen reagieren, wogegen wir, um
einen dhnlichen Effekt mit proteinogenen Substanzen zu erzielen, weit-
aus grofere Mengen anwenden miissen. Das gleiche gilt fiir Behand-
lung von Epididymitis mit Gonokokkenpriparaten oder Milch. Es gelingt
nach einigen Versuchen, aufschiefende Furunkel durch Einreibung mit
Strepto- und Staphylokokkenabbauprodukten in Salben- oder Pflaster-
form (z. B. Histoplast)!) zu ausgesprochener Herdreaktion zu bringen,

) Ein gleichwirksames Priparat wird auch vom Wiener Serum-Institut in
den Handel gebracht.
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obgleich sie bei Anwendung anderer Proteine gar nicht oder viel
schwicher reagieren. Die auf die Injektion von Trichophytin auf-
tretende lokale und Herdreaktion ist ebenfalls etwas spezifisches. Und
wenn wir schlieflich nochmals auf den tuberkulosen Herd zuriick-
kommen, so sehen wir, daf auf Proteinkdrperinjektionen im allgemeinen
nur die exsudativen Formen reagieren, oder wenn die bindegewebige
Abkapselung unvollstindig oder labil ist. Bei Anwendung von Tuber-
kulin aber konnen auch -die bindegewebig vollig abgekapselten Herde
zu intensiver Reaktion gebracht werden, was man allerdings zumeist
vermeiden will. Alle diese Erscheinungen, die sich noch mit dem
Angefiithrten lange nicht erschépft haben, sprechen dafiir, da wenig-
stens bei infektidsen Herden das betreffende Gewebe eine spezielle Sen-
sibilisierung seiner Zellen aufweist. Wir konnen auch annehmen, daB
die durch den infektiosen ProzeB in den Gewebszellen erzeugte Erreg-
barkeitséinderung in der Richtung verschoben wurde, daB nunmehr die
Zellen auf jenen Reiz, der durch EiweiBspaltprodukte des betreffenden
Erregers gesetzt wird, viel empfindlicher ansprechen als auf andere
unspezifische Proteine, fiir die die Reizschwelle viel hoher liegt, weshalb
auch viel mehr Substanz zugefithrt werden muB. Diese Tatsache scheint
mir auch im gewissen Sinne dagegen zu sprechen, dafl das der Protein-
korpertherapie zugrunde liegende wirksame Prinzip nur in den aus dem
eigenen Korpereiweifl entstehenden Spaltprodukten zu suchen sei.

Wir kénnen also sagen, daf§ Herdreaktionen allgemein mit proteino-
genen Substanzen hervorgerufen werden kénnen, daf aber die dabei in Er-
scheinung tretenden qualitativen Unterschiede fiir eine gewisse Spezifi-
tit sprechen, die zwischen Reizmittel und Reizempfindlichkeit be-
steht. Diese Tatsache ist insbesondere wichtig fiir die Therapie der
Tuberkulose, deren ganzes Problem neuerdings durch die vielfach vor-
geschlagene Behandlung mit unspezifischen Mitteln aufgerollt wurde.

Wenn wir zum besseren Verstindnis einen bildlichen Vergleich
heranziehen diirfen, dann ligen die Verhiltnisse dhnlich wie in der
Radiotelegraphie. Obgleich eine bestimmte Empfingerstation (sensibili-
sierter Herd) die von den verschiedensten Sendestationen (Protein-
kérperinjektion) ausgesandten Wellen mehr oder weniger deutlich auf-
zunehmen vermag, ist sie doch auf eine ganz bestimmte Welle ihrer
zugehorigen Sendestation eingestellt. Nur auf diese reagiert sie
prompt und klar, andere Sender werden in dem Ausmall besser oder
schlechter aufgenommen als sich ihre Wellen der Eigenart jener
Wellen ndhern oder entfernen, die der zugehérigen, abgestimmten
Sendestation eigen sind. Dies gilt im besonderen nur fiir die Herd-
reaktion; jeomnizellulirer, je allgemeiner die zu erzielende Protein-
wirkung sein soll, um so mehr verflacht sich der Wert der spezifischen

4*
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Komponente des anzuwendenden Mittels, es tritt vielmehr die in ihm
vorhandene grofere oder geringere dynamische Reizstirke, bzw. Gift-
wirkung als solche an deren Stelle und in den Vordergrund. Dies sehen
wir am deutlichsten bei therapeutischer Behandlung der Diathesen,
z. B. der Paralyse und Tabes; hier steht die hohe Giftigkeit, die starke
Reizwirkung des anzuwendenden Mittels im Vordergrund, und das Ein-
treten dieser beabsichtigten Wirkung zeigt uns am besten das der In-
jektion folgende Fieber an. Ich glaube, daB man im Sinne Wagner-
Jaureggs sagen darf, daB zur Behandlung der Paralyse und Tabes nur
solche proteinogene Substanzen brauchbar sind, die so giftig, von so
starker allgemeiner Reizwirkung sind, daB sie Fieber erzeugen. Das
Fieber selbst darf nur als Indikator hiefiir, nicht aber als Heilfaktor an-
gesehen werden, sonst wire Ursache und Wirkung verwechselt. Alle
Proteine, denen die Reizstirke, die zur Fiebererzeugung als Allgemein-
symptom notwendig ist, mangelt, werden keinen Erfolg in der Behand-
lung der Diathesen bringen. Die Zellentitigkeit ist bei diesen Er-
krankungen im betroffenen Gewebe trige und schwer anzufachen, weil
auch die Reizschwelle stark erhoht ist. Ganz anders im akut entziind-
lichen Gewebe des infektidsen Herdes, wo die Reizschwelle, wie im
tuberkulosen Gewebe, oft tief herabgesetzt sein kann, und allgemein
schwache Reize am Herde selbst so stiirmische Vorginge auslésen
konnen, daB dann der von hier aus eingeleitete Gewebszerfall zur
starken Allgemeinreaktion, zum Auftreten hohen Fiebers fithren kann.
Und deshalb richtet man auch in der Tuberkulintherapie den Blick so
adngstlich auf die Fieberkurve, weil man jede zu starke Herdreaktion
hier vermeiden muf.

Wir kénnen aber auch durch die Proteintherapie die Tétigkeit der
Zellen ebenso gut nach der einen wie nach der anderen Richtung be-
einflussen, wir konnen sie heben und beschleunigen, herabsetzen und
abschwichen. Ist das angewandte Mittel zu giftig oder zu stark dosiert
fir die Reizempfindlichkeit der betreffenden Zelle, dann folgt der vor-
iibergehend erzeugten beschleunigten Titigkeit gar bald Ermtdung, Er-
schopfung, ja selbst der Tod des Zellplasmas, der Zerfall. Dasselbe kann
man beobachten, wenn man griéflere Dosen eines zuerst gut wirksamen
Mittels wiederholt und zu oft injiziert, es fithrt dann zur Uberlastung
der Zelltitigkeit, es tritt Ermiidung und Erschépfung ein, ein Zustand,
den wir proteinogene Kachexie nennen. Dies illustriert am besten eine
Beobachtung Wagner-Jaureggs. Die mit Malaria behandelten Pa-
tienten blithen im Verlaufe und nach Abbruch der Kur férmlich auf, das
ganze Aussehen der Patienten nimmt an Frische zu, ebenso steigt die
Gewichtskurve, weil der durch die Malariaanfille gesetzte Reiz nach
jeder Richtung aktivierend wirkte. Demgegeniiber stehen die schweren
Kachexien, die wir fast immer im Gefolge der chronischen Malaria auf-
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treten sehen, wo die stindige Reizwirkung schlieflich zur Ermiidung
und Erschlaffung der Zelltitigkeit, eben zur Kachexie fiihrt.

Auch eine andere Erscheinung diirfte darin ihre ungezwungene
Aufklirung finden. Man hat gegen die von Wagner-Jauregg eingefiihrie
Malariatherapie den Einwurf erhoben, daB Luetiker, die auf natiirlichem
Weg mit Malaria infiziert wurden, spéter trotzdem an Paralyse erkrankten.
Dies erscheint nun ohneweiters verstindlich, weil bei langdauernder
Malaria eine Erschopfung der Zellentitigkeit eintritt, die dem Heil-
effekte der kiinstlich hervorgerufenen Malaria, deren Einwirkung nur
relativ kurze Zeit dauert, nicht gleichgesetzt werden kann. Der durch
die Infektion hervorgerufene Reiz bhewirkt eine Mobilisierung der Ab-
wehrkrifte fiir eine bestimmte Zeitspanne, aber dariiber hinaus wiirde
die ewige Alarmierung zu Ubermiidung, zur Abspannung, zu vermin-
derter Leistung fithren. Auch den Ausgangspunkt fiir die seinerzeit von
Wagner-Jauregg beobachtete giinstige Einwirkung gewisser fieberhafter
Erkrankungen auf Psychosen bildeten akut fieberhafte Erkrankungen,
nicht chronische, langandauernde, zur Kachexie fithrende. Dazu kommt
weiters der Umstand, daB es nicht ganz gleichgiiltig sein wird, zu
welchem Zeitpunkt der Luetiker die fieberhafte Erkrankung und die da-
mit zusammenhingende, kurze Zeit andauernde Aktivierung seiner Zellen
durchmacht. Fir die Paralysefragen diirfte dieser Zeitpunkt dann ge-
geben sein, wenn die luetischen Schidigungen der Nerven oder Hirn-
substanz beginnen oder manifest geworden sind, denn zu diesem Zeit-
punkt soll die Alarmierung der Abwehrkrifte in Form gesteigerter
Lebenstitigkeit der Zellen einsetzen. Setzt sie, wie dies bei natiirlicher
Malariainfektion leicht der Fall sein kann, zu frith und zu oft ein,
dann wird gerade zu dem Zeitpunkt, wo die Nervenzelle durch die
luetische Erkrankung bedroht ist, auch ein neuerlicher Malariaanfall
keine Aktivierung mehr erzeugen. Fallen die ersten Anfille einer natiir-
lichen Infektion jedoch in die fiir die Aktivierung giinstige Zeitperiode,
dann werden sie den gleich giinstigen Erfolg haben, wie die kiinstliche
Infektion Wagner-Jaureggs, die sofort abgebrochen wird, wenn sie
ihren Zweck erfilllt hat und dadurch jede Gefahr nachfolgender Ka-
chexie ausschlieBt, deren Moglichkeit bei natiirlicher Malariainfektion mit
allen ihren Folgen, wenn sie chronisch wird, immer besteht. Es ist also
die Dosierung des Mittels von groBer Bedeutung, besonders, wenn es sich
um ein an sich sehr giftiges Priparat handelt. Aber es ist ebenso schwer,
in dieser Richtung Regeln aufzustellen wegen der jeweils im Individuum
selbst gelegenen individuellen Unterschiede; wir fithren als Beispiel
den so empfindlichen Tuberkulotiker zum Unterschiede vom Para-
lytiker an.
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6. Die Grundsiitze der Proteinkoérpertherapie.

Vor allen Dingen miissen wir uns als Richtlinie dienen lassen, daf
die Proteinkgrpertherapie, so ausgedehnt ihr Anwendungsgebiet auch
ist, in erster und letzter Linie zur Anregung bis zur hochsten
Mobilisation aller Schutzkrifte des Korpers fiir eine vor-
iibergehende Zeitspanne dienen soll, mag die Auswirkung dieser
Alarmierung nun dem Gesamtorganismus oder einzelnen Gewebsteilen
im Abwehrkampfe zugute kommen. Dazu ist es aber notwendig, da8 die
betreffenden Gewebszellen noch reaktionsfihig sind und daB, wenn dies
der Fall is{, das betreffende Mittel je nach seiner Giftigkeit in einer
solchen Dosierung gegeben wird, da8 es die Aufnahmsfihigkeit der
Zellen nicht wberlastet, ihre Funktion nicht zu stark in Anspruch
nimmt und diese nicht abschwiicht. Aus diesem Grund ist es besonders bei
Verwendung von Vaccinen ganz verfehlt, wahllos hohe Dosen zu geben
oder hohes Fieber provozieren zu wollen. Dies gilt besonders in der
Therapie infektioser Erkrankungen, wo die Verwendung von Protein-
korpern méglichst frithzeitig erfolgen soll, bevor der Organismus schon
erschopft ist. Die Injektionen sollen mit kleinen Dosen und intra-
muskulidr begonnen werden. Eine Sensibilisierung mit Spaltprodukten
ist nicht zu befiirchten, im Gegenteil, es tritt eher eine Art Gewdhnung
gegen das Mittel ein, so daB die Dose gestéigert werden muf. Will man
aber im speziellen Fall besonders starke Wirkung erzielen, so injiziert
man intravends und gibt giftigere Substanzen, wie Typhus oder Coli-
vaccine. Fir schwache, allgemeine und gute Herdreaktion eignet sich
sterilisierte Milch, fiir verstirkte Reaktion ungekochte Marktmilch. Will
man nur allgemeine Reaktion, die Herdreaktionen aber méglichst ver-
meiden, so injiziert man abgelagerte Sera, z. B. Pferdesera, und wieder-
holt die Injektion nach Bedarf.

Es lieBen sich noch eine ganze Reihe allgemeinerer Regeln auf-
stellen, doch ersetzen sie niemals die verstindnisvolle, individuelle Be-
handlung, die der geschulte und an Beobachtung gewdhnte Arzt sich
im besonderen Fall selbst und bei Einhaltung der vorhin erwihnten all-
gemeinen Grundsitze zurechtlegen wird.

Ausgeschlossen von der Proteintherapie sollen Leute mit
schwereren kardialen Verinderungen, wie Klappenfehlern, Myocarditis
mit GefiBverinderungen, ferner mit ausgesprochenen chronischen oder
infektiosen Nierenentziindungen, sowie schwere Alkoholiker usw., sein.
Das gleiche gilt fiir Typhuskranke, die schon in der dritten Woche oder
spéter stehen, Lungenkomplikationen oder Neigung zu Blutungen auf-
weisen. Gewisse Vorsicht ist bei Behandlung Schwangerer oder Dia-
betiker geboten. Bei Verwendung der milderen Mittel, z. B. von Serum,
kann es allerdings zu anaphylaktischen Erscheinungen kommen, die aber,
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wenn nicht intravends injiziert wurde, nicht allzusehr zu fiirchten
sind, und als solche, wie ich tierexperimentell nachweisen konnte, selbst
die Widerstandskraft des Organismus zu steigern vermdégen; Smith
hat schon lange vorher von dieser Tatsache in der Proteintherapie beim
Menschen Gebrauch gemacht. Auch kann die Proteintherapie niemals an-
erkann{ wirksame spezifische MaBnahmen ersetzen. So wird z. B. ein
Schutz- oder Heilerfolg bei Diphtherie oder Tetanus nur mit dem spezifi-
schen antitoxischen Serum erzielt, wenngleich die milde Protein-
wirkung des Serumeiweifles als solches auf ein durch Diptheriegift ge-
schidigtes Herz aufier Zweifel steht). Aber diese ist voriibergehend, und
vor der weiteren Giftwirkung schiitzt nur das eingespritzte Antitoxin.
Ebenso wird die Proteinbehandlung die bekannte #tiotrope Wirkung
gewisser Mittel niemals ersetzen, nur wesentlich unterstiitzen konnen,
z. B. Chinin bei Malaria, Salizyl bei Arthritis, Quecksilber bei
Syphilis usw., indem sie deren Resorption beschleunigt und den Organis-
mus in seiner Widerstandskraft hebt. Deshalb wurde und wird vielfach
die idtiotrope Behandlung mit der Proteintherapie kombiniert. Auch
verwendet man besonders in Deutschland immer mehr proteinogene
Substanzen als unterstitzenden Faktor in der spezifischen Therapie,
indem man diese mit Vaccinen in irgend einer Form verbindet, wie
Gono- oder Staphylo-Yatren usw., in Form einer Kombination von Ei-
weil, Jod und spezifischen Vaccinen.

7. Das Verhalten der Haut.

Bevor wir zum speziellen Abschnitt der Proteintherapie ber-
gehen, miissen wir noch einiges iber das Verhiltnis der Haut zur
unspezifischen Behandlung vorausschicken, dessen Kenntnis besonders
fir die diagnostischen Methoden notwendig erscheint. In jingster Zeit
werden n#mlich, dhnlich wie mit Tuberkulin, mit einer Reihe anderer
proteinogener Substanzen zu diagnostischen Zwecken Einreibungen
oder Injektionen vorgenommen, da sich immer mehr herausgestellt hat,
dafBl die Haut ein besonderes Organ mit ganz eigenen Immunitéitsverhlt-
nissen darstellt. Wenn wir als Beispiel die Tuberkulinempfindlichkeit
der Haut betrachten, so sehen wir, daf sich die Reaktionsfihigkeit der
Haut gegen Tuberkulin von der Geburt an stindig dndert. Zuerst véllig
negativ, nimmt sie bis zum reifen Alter stindig zu, um schlieBlich auf
einer gewissen Hohe stehen zu bleiben, Bei tuberkuldser Erkrankung
ist diese Reaktionsiihigkeit so gesteigert, daB sie zur Diagnosestellung
beniitzt wird. Aber diese Erscheinung ist keine absolut konstante, sie

1) Darauf beruht der manchmal beobachtete giinstige Heilerfolg mittelwertiger
Sera wegen der groBeren EiweiBmenge, die injiziert wird, im Gegensatz zur Ver-
wendung sehr hochwertiger Sera, wo nur einige Kubikzentimeter einverleibt werden.



h6 Die Proteinkdrpertherapie.

wird beeinflufit und kann zum Erloschen gebracht werden, z. B. bei
Kachexien, akuten Erkrankungen und Schwangerschaft. Ebenso sehen
wir, daB bei solchen Zustinden die sonst eintretende Reaktion der
Haut bei Anwendung von Zugpflastern vollig fehlt und erst mit dem
Abklingen derselben wieder hergestellt werden kann. Allgemein aber
kommt es im Laufe des Lebens zu einer eigenartigen Umstimmung, zu
einer besonderen Empfindlichkeit, zur ,,Sensibilisierung® oder ,,Allergie”
der Haul. Nicht nur gegen Tuberkulin und die in ihm enthaltenen reich-
lichen anderen eiweiBartigen Substanzen, sondern gegeniiber ver-
schiedenen Proteinen kann eine solche Allergie bestehen, eine Tat-
sache, auf die wir noch ausfiihrlicher bei Besprechung des Heufiebers
und des Asthma zuriickkommen werden, wo es dhnlich wie bei Tuber-
kulose zu einer ausgesprochenen Hypersensibilisierung der Haut
kommen kann, die dann klinisch zur Diagnosestellung verwertet wird.
Alle sogenannten Pseudoreaktionen der Haut, wie wir sie z. B. beim
Schickschen Diphtheriediagnostikum zur Priifung auf Diphtherie-
immunitit oder bei Verwendung von Luetin unspezifisch auftreten
sehen, sind auf solche, im Laufe des Lebens eingetretene Umstimmungen
der Haut, auf Sensibilisierung gegen EiweiBispaltprodukte zuriickzu-
fithren, und diese Kenntnis ist fiir den Kliniker zur Abtrennung und
Unterscheidung der wirklich diagnostisch verwertbaren Hypersensibili-
tdt von groBer Bedeutung.

Wir kénnen nun diese ,,Allergie” der Haut durch Injektion von
Eiwei}, iiberhaupt von kolloidalen Substanzen herabsetzen oder auch
erhohen und dies scheint auf einer Anderung, bzw. Beeinflussung der
Durchldssigkeit der Kapillaren zu beruhen.

Der Haut fillt eine wichtige Schutzfunktion fiir den Organismus zu,
sie ist ein Sekretionsorgan und zugleich ein Filter, dhnlich wie die
Niere. In der Haut werden Enzyme ausgeschieden, die besonders bei
jugendlichen Individuen zum Abbau der EiweiBspaltprodukte dienen
(Ereptasen), wihrend sich beim Erwachsenen vorwiegend Proteasen
finden, die ihrerseits erst aus dem EiweiB die betreffenden Spalt-
produkte bilden. Diese Fermentation kann nun im Sinne der Aktivierung
angeregl oder herabgesetzt werden. Ist ein kranker Herd in der Haut
vorhanden, Papeln, Lupus, oder Trichophytieherde usw. so konnen
dann die aus dem Eiweif} gebildeten Spaltprodukte an den besonders
sensiblen Zellen dieser Herde zum Aufflimmen der Entziindung, zur
Herdreaktion fithren, wobei wiederum fiir die Stirke des Ausschlages
die spezifische Komponente des EiweiBspaltproduktes mit maBgebend
sein wird. Wir kénnen uns aber auch vorstellen, daB durch eine Protein-
injektion lediglich die Ausscheidung von Proteasen wesentlich erhéht
wurde, und infolge dieser Erhohung eine lebhaftere Verdauung des am
Herde vorhandenen, im Absterben begriffenen, unverdauten Protein-
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materiales einsetzt, wodurch die aktivierenden Spaltprodukte erst an
Ort und Stelle gebildet und freigemacht werden.

Fiir das diagnostisch so wichtige Auftreten mancher kutanen Reak-
tionen gibt es zwei Erkldrungen. Einmal kénnen wir annehmen, da8 es,
entweder im Laufe einer Infektion oder in anderen Fillen durch Ein-
dringen von Eiweil durch die Schleimhiute des Verdauungs- oder
Respirationstraktes hindurch, zu einer Sensibilisierung der Hautzellen,
d. h. zu einer gesteigerten Empfindlichkeit gegen eben diese Stoffe, bzw.
ihre Spaltprodukte, kommt, oder aber, daB sich unter derselben Ein-
wirkung Proteasen von besonderer Aktivitit und Beziehung zu diesen
EiweiBkorpern ausbilden. In beiden Fillen wird, wenn man dieses Ei-
weil in die Haut einspritzt, das daraus entstehende giftige Spaltprodukt
am Orte der Injektion eine mehr oder weniger ausgesprochene Ent-
ziindungsreaktion hervorrufen. Wo diese Sensibilisierung fehlt, fehlt
auch die besondere Empfindlichkeit der Hautzellen oder das Ferment,
das die Aufspaltung des EiweiBes so rasch herbeifithrt und damit die
Giftbildung, die die Entziindung hervorruft. Auf diesen Vorgingen be-
ruben im wesentlichen die intrakutanen, diagnostischen Reaktionen und
ihre Kontrollen, ausgenommen die Schicksche Priifung auf Diphtherie-
immunitit (Antitoxine). Es erscheint nach den neueren Forschungen die
Annahme sehr berechtigt, da@ die Haut als eigenes Organ eine ganz be-
sondere Beziehung zur Resistenz {iberhaupt besitzt. Sehen wir doch
auch bei allen exanthematdsen Erkrankungen, ferner bei der Syphilis usw.
die Beteiligung der Haut mit im Vordergrunde stehen und in ihr Vor-
ginge sich abspielen, die vielleicht nicht mit Unrecht zum ganzen
Heilungsprozef} in Beziehung gebracht werden. Tatséichlich tritt bei den
exanthematischen Erkrankungen mit dem Verblassen des Exanthems der
Abfall des Fiebers und vielfach die Einleitung der Rekonvaleszenz in
Erscheinung, und unter den Syphilidologen sind viele der Ansicht, daB
stark ausgepriigte Mitheteiligung der Haut eine giinstigere Prognose an-
zeigt.

Es gibt Leute, die von Haus aus eine erhohte Empfindlichkeit der
Haut gegen gewisse Medikamente und Drogen aufweisen, aber auch
gegen Infektionen, z. B. Furunkulose und Erysipele, die nach iiber-
standener Infektion statt Immunitit eine noch erhdhtere Empfinglich-
keit erworben haben, die immer wieder zu Rezidiven fiihrt. Ebenso
finden wir Menschen, die fir Ekzeme, Urticaria, Herpes, Pruritus usw.
direkt zu inklinieren scheinen. Diese verinderte Reaktionsfihigkeit der
Haut, auf verschiedene, an sich oft kleine und vom normalen Organis-
mus gar nicht als solche empfundene Reize allgemein zu reagieren,
milssen wir wohl im Sinne des Vorausgestellten ebenso als eine Sensi-
bilisierung auffassen, wie wir sie auch bei manchen chronischen Er-
krankungen (Tuberkulose) auftreten sehen, nur daB bei diesen die Ur-
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sache dafiir nicht so klar zutage liegt'. Es spricht aber vieles dafiir, daB
wir die Quelle dafiir im Magen-Darmfrakte, vielleicht auch im speziellen
Fall in den Tonsillen suchen diirfen. Die Haut befindet sich dann, dhnlich
wie ein Herd, aber in ihrer Gesamtheit als Organ, in einem Status
irritabilis, in einer erhohten Empfinglichkeit gegentiber verschiedenen
Reizen, wahrscheinlich zumeist eingedrungenen Proteinen und Spalt-
produkten, wie wir dies beim Heufieber und seiner Auswirkung auf die
Schleimhiute beobachten kénnen.

Umgekehrt ist der Einfluff der Haut, wenn bestimmte Einwirkungen
als Reize ihre normale Funktion, ihre Reaktionsfihigkeit indern, auf den
Gesamtorganismus oder auf einzelne Organe und Herde unverkennbar,
ja sogar therapeutisch im Sinne der Proteinkorpertherapie verwertbar.
Die durch Verbrennungen der Haut hervorgerufenen schweren All-
gemeinerscheinungen werden heute wohl unbestritten als Eiweif-
zerfallstoxikose (H. Pfeiffer) angesehen und in demselben Sinne sind
die Wirkungen aller Mittel, die in mehr oder minder abgestuftem Aus-
maBe die Entstehung von Proteinspaltprodukten in der Haut hervorrufen,
aufzufassen. Ein durch Sonnenstrahlen hervorgerufenes Erythem kann
bei progressiver, zu Himoptoe neigender Tuberkulose die schidlichsten
Herdreaktionen hervorrufen, oder es kann durch ldngere Sonnen-
bestrahlung eine latente Tuberkulose aktiviert werden. Wird die
Reizung richtig dosiert und jede Uberreizung vermieden, dann tritt der
erwiinschte therapeutische Erfolg ein, nicht aber weil eine spezifische
oder direkte Wirkung durch die Sonne auf die Tuberkulose erzielt wird,
sondern weil die in der Haut durch das Erythem entstandenen Spalt-
produkte nach erfolgter Resorption schwache, aber heilwirkende Herd-
reaktionen auslésen. Ebenso bekannt ist der giinstige Einfluf der Helio-
therapie bei Andmien durch sekundire Reizung des himatopoetischen
Systems, bei Unterernihrung, chronischen Infektionen, Arthritiden, Neur-
asthenie usw. Auch der Umstand, daB Luetiker jener Schichten, die viel
Sport treiben oder durch ihren Beruf (Militir, Bauern usw.) hiiufiger
Proteinwirkung (z. B. Sonne) ausgesetzt sind, scheinbar weniger Par-
alytiker stellen, als Stubenhocker und Stidter, diirfte darin seine Be-
griindung finden. Ich glaube, eine gute Statistik dariiber wire sehr be-
lehrend.

DaB es sich nun bei allen diesen Erscheinungen um besondere Vor-
génge in der Haut handelt, geht auch daraus unzweideutig hervor, daB
man durch Injektionen von proteinogenen Substanzen viele Herdreak-
tionen, u. zw. an ganz entfernten Stellen von der Injektionsstelle am
besten durch intrakutane Einspritzung, auslésen kann. Die von der
Injektionsstelle weit abliegenden Herde werden oft lange nicht so stark
aktiviert, wenn man dasselbe Mittel statt intrakutan intramuskulir,
intravents oder ins Unterhautzellgewebe injiziert. Auch sind bei intra-
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kutaner Anwendung ein und desselben Mittels oft viel geringere
Dosen notwendig, um denselben Zweck zu erreichen, als bei intramus-
kulirer oder intravendser Einspritzung. Hieher sind auch die
Wirkungen der Tuberkulineinreibungen in die Haut nach Pondorf, als
Fernwirkungen auf Herde ganz verschiedenster Herkunft und ver-
schiedenster Art, zu rechnen. Es scheint, als ob das Wesentliche fiir das
Zustandekommen eines Heileffektes durch die in der Haut hervor-
gerufene Entziindung, aber nicht durch das angewandte Mittel bedingt
sei. Die Art des letzteren kommt, wie wir schon bei Besprechung der
Herdreaktion gesehen haben, als Spezifilkum nur dann in Betracht,
wenn im Laufe chronischer Einfliisse eine besondere Umstimmung, eine
besonders eingestellte Empfindlichkeit der Hautzellen vorliegt, d. h.,
wenn das Zellplasma mit seiner ohnehin herabgesetzten Reizschwelle
durch eir bestimmtes Spaltprodukt besser und intensiver getroffen
wird als durch andersartige Stoffe. Es ist hekannt, daB eine Anregung
des Hautstoffwechsels sehr giinstigen EinfluB auf den Gesamtorganismus
nimmt, und umgekehrt auch, daB gerade Dermatosen der ver-
schiedensten Art, wie Urticaria, Ekzeme, Psoriasis, Pruritus usw. durch
unspezifisches Verfahren ginstig beeinfluft und geheilt werden konnen.
Die Dermatologen heniitzen dazu vielfach die Autoseruminjektion, doch
lassen sich auch gute Erfolge mit Pferdeserum oder Milch erzielen, die
besonders dann zu bevorzugen sind, wenn mehrmalige Injektionen not-
wendig sind. Auch Terpentin, Aderlisse, kolloidale Kieselsiure werden
zum gleichen Zwecke vielfach in der Dermatologie angewendet.

8. Indikationen.

Was nun die Proteintherapie im allgemeinen betrifft, so geht ja
aus dem Vorausgesagten schon hervor, da ihr Anwendungsgebiet ein
ungeheuer grofes ist.

Kontraindikationen sind eigentlich, wie schon erwihnt, nur gewisse
entziindliche Herz- oder Nierenkrankheiten, ferner chronischer Alko-
holismus, zu Himoptoe neigende Tuberkulose und gewisse Arten von
Epilepsie. Allerdings muf man immer gewirtig sein, bei einer Protein-
therapie im Organismus vorhandene chronische oder akut entziindliche
Herde eventuell mitzutreffen, und deshalb wird man je nach der Sach-
lage, um unerwiinschte Nebenwirkungen zu vermeiden, in solchen
Fillen vorsichtiger zu Werke gehen miissen. Ich nehme nur als Beispiel
unerwiinschter Mitbeteiligung anderer Herde das Rezidivieren einer
Cholelithiasis oder Malaria, das akute Aufflackern alter ruhender
Prostata- oder Gelenksentziindungen, das Auftreten eines bronchialen
Asthmaanfalles. Doch sind dies seltenere Erscheinungen und sie
schrinker das Anwendungsgebiet dieser Therapie kaum wesentlich ein.
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Wenn wir uns nochmals, aber fir den speziellen Fall, die Frage
vorlegen, welches Mittel wohl am besten zur Anwendung kommen und
in welcher Dosierung es gegeben werden soll, miissen wir voraus-
schicken, daB in jedem Falle zunichst ein Faktor im Vordergrund steht,
nimlich die individuell sehr verschiedene Reaktionsfihigkeit und Reiz-
empfindlichkeit des Gewebes, des Zellplasmas. Grundbedingung ist, daB
letztere beide iiberhaupt noch vorhanden sind, denn wo sie fehlen, wie
bei vorgeschrittener Paralyse, bei schweren Kachexien usw., dort haben
wir von der Proteintherapie, selbst wenn wir sie bis zum stirksten
Fieber forcieren konnten, nichts mehr zu erwarten. Auch in solchen
Fallen, wo zwar noch eine gewisse Reizempfinglichkeit vorliegt, die
Reaktionsfihigkeit, d. h. die Fihigkeit zu gesteigerter Zelltitigkeit aber
fehlt, kénnen wir nicht auf Erfolg hoffen, denn es kann leicht zu Er-
schopfung der Zellfunktionen kommen. Solche Fille sind aber selten und
schon klinisch meist gentigend charakterisiert.

Was die Auswahl des anzuwendenden Mittels betrifft, so kdnnen
ebenfalls schwer allgemein giiltige Regeln aufgestellt werden, da die
einzelnen Individuen oft sehr verschieden auf ein und dasselbe Mittel
reagieren. S0 z. B. wird bei Epididymitis gonorrhoica bei einem
Patienten der giinstigste Erfolg mit Gonokokkenprotein erzielt, wihrend
ein anderer besser auf Milchinjektionen anspricht. Immerhin scheint
man aber den richtigen Weg durch Darstellung solcher Priparate be-
treten zu haben, bei denen man, unter Beriicksichtigung der spezifischen
Komponente, diese mit der unspezifischen verbindet, und dement-
sprechend bei der jeweils zugehorigen Erkrankung anwendet, wie z. B.
Gono- oder Staphylo-Yatren. Im allgemeinen wurde schon hervor-
gehoben, daf} die proteinogenen Substanzen gewisser Bakterien, ferner
ungekochte Marktmilch usw. zur Hervorrufung starker Reaktionen ver-
wendet werden, wogegen die Anwendung z. B. von Sera, gekochter
Milch usw. dort am Platz ist, wo die eintretende Wirkung eine milde
sein soll. Das beste Beispiel bieten uns fir die Dosierung Rontgen- und
Radiumbestrahlung oder die Sonnenlichttherapie usw., weil ihr Erfolg
am deutlichsten zeigt, wie sehr die Dosierung von der Erfahrung und
guten Beobachtung des behandelnden Arztes abhiingig ist. Und dies gilt
wohl fiir alle zur Proteintherapie brauchbaren Mittel, ob sie nun von
Haus aus schwicher oder stirker wirken. Sind wiederholte Injektionen
notwendig, so muB man beriicksichtigen, daB bei reaktionsfihigen
Patienten ecine gewisse Gewohnung eintritt, daB also bei weiteren An-
wendungen des Mittels die Dose gesteigert werden soll.

Beziiglich des Intervalles, das zwischen zwei Injektionen ein-
gehalten werden soll, ist vor allen Dingen die Andauer der positiven
Phase, d. h. der Fortbestand klinisch nachweisbarer Auswirkungen der
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Aktivierung maBgebend, z. B. anhaltende Herdreaktion, abgesunkenes
Fieber, andauernd gesteigerte Sekretion usw. Erst deutliches Nach-
lassen” dieser Symptome bei Fortdauer der Erkrankung erfordert neuer-
liche Injektion. Selbstverstindlich ist dabei auch die Art der Erkrankung
von ausschlaggebender Bedeutung. So wird z. B. die Kachexie der
Kinder mil tdglichen Seruminjektionen zu 3 bis 5¢m3 behandelt, weil
man eine milde, aber andauernde Aktivierung der Stoffwechselvorginge,
eine omnizellulire Wirkung erzielen will. Dagegen wird man bei
Epididymitis eine ausgesprochene kurz dauernde Herdreaktion brauchen
und dies erzielt man am besten mit stark wirkenden Mitteln, z. B.
Gonokokken oder Milcheiweifl; meist geniigt eine einzige, richtig
gewihlte Injektion. Arthritiden prigen die Heilwirkung der Aktivierung
so deutlich im klinischen Bild aus, daf§ das Intervall der Injektionen
sich ausschlieflich nach diesem richtet, und ganz dasselbe gilt z. B.
fir die Behandlung der Tuberkulose mit unspezifischen Mitteln, der
dieselben Richtlinien dienen miissen, wie bei der spezifischen Behand-
lung, iibrigens ein Problem, daf heute noch zur Diskussion steht. Er-
wihnen mochte ich nur, daf die nachhaltend giinstige Wirkung, die man
oft im Gefolge der sterilen Abszesse, die durch Neutuberkulininjektionen
erzeugt werden, beobachten kann, hochstwahrscheinlich oder zum
grofen Teile auf unspezifischer Therapie durch Resorption des ein-
geschmolzenen Gewebes im Sinne der Gegenreizung beruhen diirfte.
Was nun schliefllich die fiir die Proteinbehandlung geeigneten Er-
krankungen betrifft, so stehen auBer den erwihnten Hauterkrankungen
die arthritischen Prozesse, sowohl akut entziindliche als auch
chronische, was den guten Erfolg Dbetrifft, obenan. Nach der erfolg-
reichen Injektion tritt hier fast immer stiirmische Herd- und Allgemein-
reaktion auf, wie Schiittelfrost und nachfolgender Schweiflausbruch,
u. zw. als Symptom guter Wirkung. Sehr viel wurde Typhusvaccine ver-
wendet, u. zw. in hohen Dosen, 100 bis 500 Millionen, ferner Milch und
kolloidale Metalle, Kasein usw., ohne oder in Kombination mit Salizyl-
therapie. Der Erfolg ist nach einigen Injektionen meist ein guter. Man
muB stets darauf achten, ob nicht Endo- oder Myocarditis vorliegt, denn
dann ist grofe Vorsicht erforderlich, oft Kontraindikation. Liegt noch
keine Affektion des Herzens vor, dann ist die Proteinbehandlung um so
angezeigter, weil sie die Entstehung der Endocarditis oft zu verhiiten
scheint. Hieher gehdrt auch 'die von Terc eingefiihrte Bienenstich-
behandlung, die auf dem Prinzip der unspezifischen Therapie beruht.
Bei der viel empfohlenen intravenésen Typhusvaccinenbehandlung ist
Vorsicht am Platz wegen der oft #uBerst heftigen Reaktionen und es ist
jedenfalls angezeigt, mit kleineren Dosen, etwa 50 bis 100 Millionen, zu
beginnen. Vorwiegend ist Proteintherapie dort am Platz, wo die
Salizyltherapie versagt, und um Riickfille zu verhiiten, ist die ent-
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sprechende Nachbehandlung und Bettruhe erforderlich. Unter dieselben
Gesichtspunkte fallen gichtische Gelenkserkrankungen.

Fir die Behandlung der Neuritis, auch vieler Normen von
Ischias, eignet sich ganz besonders ein aus Autolysaten von Staphylo-
kokken und B. prodigiosus gewonnenes Bakterieneiweil, das von
Dollken dargestellt, und unter dem Namen Vaccineurin im Handel
erhiltlich ist1). Hier liegt ganz entschieden der unspezifischen Plasma-
aktivierung auch noch eine besondere organotrope Wirkung auf die
Nervensubstanz zugrunde, denn keines der anderen unspezifischen
Mittel ergab bei Kontrollversuchen auch nur eine annihernd so gute
Wirkung wie das Bakterienprotein des Vaccineurins. Dieses Mittel
eignet sich zur Behandlung fir Ischias, fiir Trigeminus und inter-
kostale Neuralgien, Druck- und alkoholische, luetische und
rheumatische Neuralgien, sowie solche nach Infektionen ent-
standene.

Infektionskrankheiten der Kinder werden oft duBerst giinstig durch
die Proteinkorpertherapie beeinfluft, ebenso Rhachitis und Kachexie,
durch zwei- bis dreimalige Injektionen einiger Kubikzentimeter Pferde-
serum in der Woche, die durch lingere Zeit fortgesetzt werden. Zur Be-
handlung der Intoleranz der Sduglinge gegen Milch, die sich in an-
haltendem Erbrechen, Diarrh6en, Fieber usw., duBert, wird die Injektion
von 5 bis 10 ¢m® Muttermilch, eventuell guter Kuhmilch empfohlen.
Wenn Riickfille eintreten, sind die Injektionen zu wiederholen.

Ein wichtiges Kapitel in der Proteinkoérpertherapie bildet die
Gonorrhoe und ihre Komplikationen. Besonders giinstig sind die Er-
folge bei Gelenksentziindungen, sowohl akuten als subakuten; die Reak-
tionen sind fast immer heftige. Die verschiedensten Proteine sind wirk-
sam, meisi werden Milch oder Gonokokkenpriparate verwendet. Es
treten aber Riickfille auf, und immer finden sich einzelne Patienten, bei
denen der sonst so gute Erfolg ausbleibt: sie sind refraktir. Die Er-
scheinungen sind deutliche Herdreaktionen, wie Rotung und Schwellung,
gesteigerter Schmerz im befallenen Gelenk und Allgemeinreaktionen.
Bald schwinden alle diese Erscheinungen und es tritt die positive Phase
ein. Die Injektionen werden wiederholt, sobald Anzeichen zur Riickkehr
in den alten Zustand auftreten, oft sind 3 bis 5 Injektionen notwendig, in
giinstigen Fillen geniigt eine einzige. Die Kliniker bevorzugen solche
Dosen, die Schiittelfrost und SchweiBausbruch nach vorangegangenem
Fieber hervorrufen. Auch da ist es natiirlich, daB bei bestehenden Herz-
affektionen grofte Vorsicht am Platz ist. Ahnlich giinstige Ergebnisse
erzielt man bei Behandlung der akuten Epididymitis durch intra-
muskulire Milch oder intravendse Injektion von Gonokokkenvaccinen,

Y) Ein unter anderen Gesichtspunkten hergestelltes, aber ebenso wirksames
Priiparat bringt das Wiener Serum-Institut in den Handel.
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die gewohnlich mit einer einzigen wirksamen und zu deutlicher Herd-
reaktion fithrenden Injektion beseitigt wird. Weniger aussichtsreich ist
die Behandlung der akuten gonorrhoischen Urethritis, wenngleich die
bekannte Tatsache, daB akut fieberhafte Erkrankungen von giinstigem
EinfluB, ja oft heilender Wirkung sind, zunichst erwarten lieB, daB
starke Allgemeinreaktion mit hohem Fieber im Anschluf an Protein-
einspritzung #hnliche Wirkung hervorrufen wiirde. Die gonorrhoischen
oder iiberhaupt infektiosen Prostatitiden, besonders die Adnex-
erkrankungen der Frauen im akuten und chronischen Stadium scheinen
kein so giinstiges Anwendungsgebiet fiir die Aktivierungstherapie ab-
zugeben, denn die klinischen Beobachtungen lauten sehr wider-
sprechend. Hier scheint hiufig die iber eine lingere Zeit ausgedehnte
Behandlung mit spezifischer Vaccine zu besseren Erfolgen zu fiihren.
Doch ermutigen die vielfach giinstigen Berichte, besonders mit
Terpentinabszessen, im Einzelfalle zum Versuche. Zur provokatori-
schen Reizung alter gonorrhoischer Herde, also zur Diagnosestellung
durch Steigerung des Ausflusses und miteinhergehender Ausschwem-
mung der bis dahin versteckten Gonokokken, eignet sich ganz vorziig-
lich die Milchinjektion.

Bubotille werden nach iibereinstimmender Angabe der Kliniker
fast durchaus in giinstiger Weise durch Proteinkdrpertherapie, be-
sonders Milchinjektionen beeinflufit, die meist jeden dritten Tag zu
3 bis Hemd, u. zw. 4 bis 5 Injektionen gegeben werden.

Was die Behandlung der Infektionskrankheiten im all-
gemeinen und besonderen betrifft, so moge ebenfalls an Hand einiger
Beispiele das wesentlichste gesagt sein. Es wurde schon im Vorstehen-
den iiber die giinstigen Erfolge berichtet, die man bei Typhus durch
intravendse Injektion mit Typhusbazillen, aber auch mit Hetero-
vaccinen, z. B. Bac. coli erzielt, aber die von Paltauf gefdullerte
Warnung ist sicher berechtigt; ich beobachtete selbst zwei Todestille
unmittelbar im AnschluB an die Injektion einer mit Menschenserum ab-
gesittigten Typhusvaccine. Ein dritter Fall wurde anscheinend nur da-
durch gerettet, daB der behandelnde Arzt statt in die Vene ins Gewebe
injizierte.

Bei Behandlung der Dysenterie in sehr frithen Stadien haben
die proteinogenen Substanzen eine ausgesprochen styptische Wirkung
ergeben, und der so quilende Tenesmus wird, ebenso wie die Dinn-
darmkrimpfe, einige Stunden nach der Injektion wesentlich gemildert
oder zum Stillstand gebracht. Frische Geschwiire werden im Sinne von
Herdreaktionen giinstig beeinfluBt, sogar zur Abheilung gebracht. In
fortgeschrittenen und alten Fillen bleibt der Erfolg hiufig aus. Nolf
berichtet iiber 500 so behandelte Fille, von denen nur zwei starben.

Die Behandlung mit Vaccinen im Sinne der Heterovaccinetherapie
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wurde auch, wie erwihnt, fiir andere, besonders septicimische Er-
krankungen, so Puerperalsepsis, Sepsis, Scharlach usw. emp-
fohlen. Wir wissen aber heute, daf man dhnlich gute Erfolge auch mit
intramuskuliren Injektionen von Milch oder intravendser Injektion
von Deunteroalbumosen erzielen kann, die nebenbei den groBen Vorzug
haben, dafl ihnen die heftigen, oft lebensbedrohenden Reaktionen der
intravendsen Vaccineinjektionen bei akuten Infektionskrankheiten fehlen.
In dieser Beziehung sei auf das Verfahren Hollers verwiesen, der
350 Typhusfille und eine groBe Anzahl Dysenterien mit bestem Er-
folg (11/,9 Sterblichkeit) behandelte. Holler injizierte bei typhoser
Erkrankung téglich intravents sehr verdiinnte Deuteroalbumoselésung,
u. zw. 1 ¢m®, und steigerte die Dosis jeweils um 1/, em3. In je fritherem
Stadium der Erkrankung diese Therapie einsetzen kann, um so ekla-
tanter ist der Erfolg. Nach meinen Erfahrungen mit Vaccinen ist eine
Behandlung typhoser Erkrankungen, wenn sie nicht in den ersten
8 Tagen einsetzen kann, ziemlich wertlos und vielleicht nicht un-
gefdhrlich wegen zu befiirchtender Darmblutungen. In der Tat liegen
glinstige Berichte iber Proteintherapie bei fast allen Infektionskrank-
heiten vor und steht ja auch die Behandlung der septischen Pro-
zesse mit Collargol oder dhnlichen kolloidalen Metalleiweifiverbindungen
schon lange in Gebrauch. Speziell bei Sepsis werden oft iiber-
raschende, fast augenblickliche Erfolge erzielt, aber die Behandlung
muB rechtzeitig, d. h. moglichst frith einsetzen und nicht erst,
wenn der Organismus schon so geschwicht ist, daB er iiberhaupt
nicht mehr zur Mobilisierung seiner Kriifte fihig ist. So wurden intra-
ventse Injektionen kleiner Dosen zur Behandlung von Erysipel emp-
fohlen, die Frkrankten neigen zu starken Reaktionen. Zweifelhaft sind
die Erfolge bei Pneumonie, ausgenommen Grippepneumonie, ge-
blieben. Gute Erfolge erzielt diese Therapie bisweilen auch bei In-
fluenza, Grippe, Scharlach. Bei der im Gefolge von Parotitis auf-
tretenden Orchitis sollte stets Proteintherapie versucht werden, weil
der Erfolg in den allermeisten Fillen prompt eintritt. Sehr giinstige
Erfolge habe ich manchmal bei Meningitiden der Kinder beobachten
konnen, die durch Diplokokkus lanceolatus, katarrhalis oder Staphylo-
kokken verursacht waren. Man erreicht oft durch einige Kubikzentimeter
Serum, intravends oder intramuskuldr injiziert, iiberraschende Besse-
rung, ja Heilung. Auch die Erfolge bei der Behandlung von Anthrax
mit Rinderserum diirften auf einer Proteinwirkung und nicht auf den
angeblich im Rinderserum vorhandenen baktericiden Stoffen beruhen.
Beziiglich der Diphtherie habe ich schon frither darauf hin-
gewiesen, daf bei Anwendung von Heilserum neben der spezifischen,
das Diphtherietoxin neutralisierenden Eigenschaft des antitoxischen
Serum auch der EiweiBgehalt als solcher besonders bei jenen Fillen
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eine wesentliche Rolle spielt, wo bereits geschidigte Organe, vor allem
das Herz des Impulses, der Anregung zur Leistungssteigerung im Sinne
der unspezifischen Aktivierung durch proteinogene Substanzen bedarf.

Ausgezeichnete Erfolge verzeichnet die Proteintherapie in der
Augenheilkunde bei den verschiedensten Erkrankungen, besonders
Konjuktivitiden. Weniger geeignet sind Erkrankungen des Ohres,
besonders akute Fille, schon wegen der Gefahr einer Verschleierung des
Zustandes. In der Laryngologie und Rhinologie ist die spezifische
Vaccination im Sinne einer Immunisierung zu bevorzugen, doch bieten
speziell jene Erkrankungen nicht bakteriellen Ursprungs, die auf ge-
webliche Schadigungen oder physikalisch-chemische Reizungen der
Schleimhiiute zuriickgehen, die besten Aussichten fiir die Protein-
therapie. In diesem Sinne wurden nach den Berichten von Van den
Veldens im Kriege weit iiber 100 Fille von schweren Gasvergiftungen
durch Pferdeseruminjektionen mit dem besten Erfolge behandelt und
zur Heilung gebracht.

Uber die Behandlung der Tuberkulose mit unspezifischen
Mitteln an Stelle des Tuberkulins zur Erzielung von Herdreaktionen sind
vielfach Untersuchungen im Gange, aber dieselben kénnen wohl noch
keineswegs als abgeschlossen angesehen werden oder ohneweiters an
die Stelle des spezifisch wirkenden Tuberkulins gesetzt werden.

Bei pernizioser Animie werden manchmal mit Bluttransfusion,
Milchinjektionen usw. auffallende Besserungen erzielt, leider aber der
Erfolg ist kein anhaltender und dauernder und Wiederholungen zeigen
meist abnehmende Wirkung. Andere Animie n, besonders aplastische,
dagegen reagieren oft ausgezeichnet mit andauerndem Erfolge.

Schliefilich sei auch die von Holler eingefiihrte Behandlung des
Ulcus ventriculi mit Proteinen, die nach diesem Autor zu aus-
gezeichneten Ergebnissen fithrt, erwihnt.

9. Wagner-Jaureggs unspezifische Therapie.

Uber die Behandlung der Paralyse, Tabes usw. wurde im all-
gemeinen schon anderen Ortes gesprochen. Wir verdanken diese Therapie
den grundlegenden Arbeiten Wagner-Jaureggs. Als wirksamste Form
der Paralysebehandlung haben wir heute die Inokulation mit Malaria
nach Wagner-Jauregg anzusehen. Diese erfolgt direkt von Mensch
zu Mensch und sind etwa 10 Anfille fiir die gelungene Kur erforderlich,
die jedesmal, wie sich aus einer umfangreichen Stalistik der Wagner-
schen Klinik ergibt, durch Chinin unterbrochen werden kann, niemals
zu chronischer Malaria fihrt. Dies ist um so wichtiger, weil die
Malariatherapie berufen scheint, auch in der Behandlung der Frith-
stadien der Syphilis nach den therapeutischen Versuchen Kyrles eine

Busson, Sero-, Vaccine- und Proteinkérpertherapie. 5}
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wesentliche Rolle zu spielen. Bisher ist es gelungen, das Malariablut
bis zu 30 Stunden infektionstiichtig zu erhalten, so daf es nicht mehr
notwendig ist, den Patienten bis zur betreffenden Klinik zu bringen. In
Anlehnung an die Wagnerschen Versuche wurde spiter Rekurrens-
fieber zur Therapie verwendet, aber scheinbar nicht mit #hnlich
giinstigem Erfolg. Wenn sie sich bewihren sollte, lige ein Vorteil darin,
den Infektionserreger durch eine injizierte Maus leicht iberallhin
senden zu konnen. Die Erkrankung ist ebenfalls mit einer einzigen
Salvarsaninjektion zu unterbrechen, aber da gewdhnlich nur wenige, 3 his
4 Anfille auftreten, dirfte sie nicht jene Wirkung der Malariainfektion
erreichen. In beiden Fillen dirfte das wirksame Prinzip der im Organis-
mus selbst stattfindende EiweiBzerfall sein, dessen Stirke sich allgemein
durch die Héhe des begleitenden Fiebers auspriigt. Fir den Erfolg der
Aktivierung ist, wie erwihnt, vor allem die noch erhaltene Reaktions-
fahigkeil des Gewebes maBgebend. Alte, vorgeschrittene Paralysen und
tabische Erkrankungen bieten demgemiB viel weniger Aussichten als
beginnende oder frischere Fille. Ich gebe hier noch die Vorschriften der
Paralyse- und Tabesbehandlung nach Wagner-Jauregg fir jene Fille,
die aus irgend welchen Griinden der Malariakur nicht zugefiihrt werden
konnen.

Die unspezifische Therapie nach Wagner-Jauregg mit Tuber-
kulin, Typhus- oder Staphylokokkenvaccine wird folgendermaBen durch-
gefithrt:

Man injiziert jeden zweiten Tag Tuberkulin subkutan (Haut des
Riickens!); man beginnt mit 0,01 Tuberkulin und steigt bis 1,03. Man

>

verwendet far die niedrigeren Dosen folgende Losung:

Alttuberkulin Koch 1,00,
Glyzerin 4,00,
Aqu. dest. 5,00.

Fir die hoheren Dosen

Alttuberkulin Koch 5,00,
Aqu. dest. 5,00.

Unverdiinntes Tuberkulin ist nicht zu injizieren, da es manchmal
Abszesse verursacht.

Die Steigerung der Dosis ist nach folgendem Schema vorzunehmen:

Bei Maximaltemperatur unter 87,5° Verdoppelung der Dosis,

bei Maximaltemperaturen zwischen 375 bis 380 11/,fache Dosis,

bei Maximaltemperaturen zwischen 38 bis 38,50 11/,fache Dosis,

bei Maximaltemperaturen iiber 38,5° Wiederholung derselben Dosis.

Die Temperatur ist dreistiindlich zu messen. 10 bis 12 kriftige
Fieberreaktionen geniigen. Gleichzeitig Hg-Kur ohne Salvarsan:
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0,03 Hg. succinimid. dreimal wochentlich oder 0,05 Hg. salicyl., jeden-
vierten Tag bis zur Gesamtmenge von 1 Hg., oder regelrechte Schmier-
kur (0,5 Touren & 6 Einreitbungen &4 3 Ung. ciner.).

Wie die Praxis gezeigt hat, besteht keine Gefahr, eine latente
Tuberkulose zu aktivieren, doch wird man selbstverstindlich bei Ver-
dacht auf Tuberkulose das Tuberkulin viel vorsichtiger dosieren oder
die Fieberreaktion mit Typhusvaccine (Besredka) provozieren:
Ampullen (vor Gebrauch gut schiitteln) & 250 bis 500 Millionen Keime
im Kubikzentimeter, Beginn mit 0,1 (25 Millionen) intravends, jeden
zweiten Tag ansteigen nach einem Schema, das man erhilt, wenn man
in obigem Schema die Temperaturen um einen halben Grad hoher an-
setzt. 8 bis 10 Reaktionen tiber 390 sollen erzielt werden. Die Vaccine
wird man auch dann anwenden, wenn man schon vor Ende der Hg.-Kur
zu 1 Tuberkulin gelangt ist. (Staphylokokkeninjektionen geben in diesen
Fillen keine dauerhaften Remissionen.)

Bei Tabes dorsalis ist die Tuberkulinkur weniger ratsam, da
der Tabiker nicht so tuberkulinintolerant ist wie der Paralytiker. Man
verwendet besser nach Besredka hergestellte Typhusvaccine.

Die Kur mit Typhusvaccine ist auch empfehlenswert, bei mul-
tipler Sklerose in Fillen, die noch nicht sehr vorgeschritten sind
(bei- bereits eingetretener spastischer Paraplegie unwirksam). In
manchen Fillen von multipler Sklerose erweisen sich auch intravensse
Injektionen von polyvalenter Staphylokokkenvaccine wirksam, die den
Vorteil haben, kein oder nur unbedeutendes Fieber zu erzeugen. Man
beginnt mit 10 Millionen im Kubikzentimeter, steigert die Dosis bei jeder
folgenden Injektion auf das Doppelte und geht bis 2000 bis 3000 Mil-
lionen Keime. Jeden vierten Tag eine Injektion.

Aus der Art, wie Wagner-Jauregg seine Therapie aufbaute
und durchfiihrt, ersehen wir am besten, wie die Proteintherapie im
speziellen Falle sozusagen zum Hauptzwecke der Behandlung (Malaria-
therapie) ausgebaut wurde, wie ihre Wirkung anderseits zuerst neben
der Salvarsan- und Quecksilberkur nur als unterstiitzender Faktor
(Tuberkulinbehandlung der Paralyse) ausgeniilzt wurde.

Und dies gilt auch allgemein. In den meisten Fillen dient die
Proteinkoérpertherapie als Universalmittel zur Erhéhung und Steigerung
der Resistenz, vor allem aber zur Entfachung gesteigerter Lebenstitig-
keit der Zellen im Organismus. Die Aktivierungstherapie ist eben des-
halb vorwiegend und in erster Linie berufen, ein unterstiitzender, wenn
auch duBerst wichtiger Faktor in unseren therapeutischen Bestrebungen
zu sein, niemals aber soll sie jene Mittel verdringen oder ersetzen,
denen wir bereits eine spezifische Wirkung zuerkennen, wie spezifischen
Heilseris, Salvarsan und Quecksilber bei Syphilishehandlung, Chinin usw,
Sie soll deren Wirkung unterstiitzen und fordern. Dazu kommt die

5*



68 Desensibilisierung.

vollige Harmlosigkeit der Anwendung im Vergleiche zu der fast uni-
versellen Verwendungsméoglichkeit.

Heute erst in den Anfingen der Erforschung, diirfte aber sicherlich
bald die Zeit kommen, die uns immer mehr den eigentlichen Kern, das
wirksame Agens in seiner reineren Form sichthar werden 148t.

IV. Desensibilisierung.
1. Heufieber.

Angeschlossen sei hier noch die Behandlungsweise gewisser Idio-
synkrasien, als Beispiel diene das Heufieber, eine Erkrankung, die
gich zu Zeiten der Grasbliite darin duBert, daB die davon befallenen
Personen an heftigen Entziindungen der Schleimhiute der Augen, der
Nase, ja mehr oder weniger des ganzen Respirationstraktes erkranken.
Diese Patienten sind durch das betreffende Pflanzeneiweifl sensibili-
siert worden, d. h., es ist an irgend einer Stelle zu einem Eindringen
von Eiweifl in die Blutbahn und damit zur Ausbildung eines Reaktions-
korpers gekommen, der jedesmal und iiberall, wo er mit diesem Eiweil
zusammentrifft, dasselbe in der Weise verindert, dafl daraus ein giftiges
EiweiBabbauprodukt entsteht, das entziindungserregend auf das be-
treffende Gewebe einwirkt. Diese Gelegenheit bietet sich besonders im
Frihjabr, wo die Luft mit Graspollen der blithenden Griser ge-
schwingert ist und diese auf den Schleimhiuten der Augen und des
Respirationstraktes ablagert. Der betreffende Organismus, bzw. gewisse
Anteile seiner Gewebe befinden sich in einem Zustande der ,,Allergie*
oder ,,Umstimmung*. Wie und wo es zum Eindringen dieses Antigens
(PolleneiweiB}), das diesen allergischen Zustand verursachte, gekommen
ist, ist noch unklar, aber allgemein nimmt man als Eintrittspforte den
Darm an. Wenn diese Annahme auch fir viele Fille zutreffen mag, so
mochte ich doch auf Grund meiner eigenen Arbeiten, nach denen es
gelingt, bei Meerschweinchen #hnliche Allergien durch Inhalationen von
EiweiBl, ja selbst Hautschuppen, von der Lunge aus hervorzurufen,
glauben, daf auch diese sehr wohl die Pforte fiir die Sensibilisierung
abgeben kann. Dazu kommt noch, daB wir heute wissen, dab die grofle
Zahl jener Erkrankungen, die wir als ,bronchiales Asthma" bezeichnen,
auf eben solchen Sensibilisierungen, auf der allergischen Reaktion, die
das Eindringen gewisser Proteine in den Respirationstrakt verursacht,
beruhen. Wir kennen solche Erkrankungen, bei denen durch die blofie
Anwesenheit von Hunden oder Pferden, vermutlich durch Einatmen von
Hautschuppen, aber auch durch den GenuB von bestimmten EiweiB-
arten tierischen und pflanzlichen Ursprungs, wie Hiihnereiweill, Reis,
Tomaten usw., der asthmatische Anfall prompt ausgelost wird oder
die anderen Erscheinungen der Idiosynkrasie auftreten.
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2, Idiosynkrasien gegen FEiweiBlarten.

Unsere Therapie zielt nun darauf ab, die fir verschiedene EiweiS-
arten sensibilisierten Menschen zu desensibilisieren, d. h., sie gegen
das Gift, das ihre Anfille ausldst, widerstandsfihig zu machen. Dabei
hat sich ergeben, daff es im allgemeinen zwei Gruppen von Kranken gibt,
eine, bei der die Empfindlichkeit eine mehr allgemeine und gegen ver-
schiedenste Eiweille, bzw. gegen deren Spaltprodukte gerichtete ist, es
besteht eine allgemeine Peptoniiberempfindlichkeit. Die zweite
Gruppe isl dadurch charakterisiert, daf ihr allergischer Zustand nur in
Beziehung mit einer ganz bestimmten Eiweilart in Erscheinung tritt,
wogegen andere EiweiBarten ohne Einfluf sind.

Die erste Gruppe, die sehr hiufig auch eine positive Tuberkulin-
hautreaktion gibt wegen der im Tuberkulin reichlich enthaltenen
Peptone und Spaltprodukte, kann angeblich auch mit Tuberkulin, mit
Pepton, Vaccinen, iberhaupt mit verschiedenen, systematisch vor-
genommenen EiweiBinjektionen desensibilisiert werden.

Bei der zweiten Gruppe dagegen muf man die Art des Eiweiles
feststellen. Dies geschieht in der Weise, da man verschiedene Eiweil-
extrakte, auf die man Verdacht hat, jeden fiir sich in kleinen Mengen
0,1 bis 0,2 ¢m3 intrakutan an verschiedene Stellen des Vorderarmes ein-
spritzt. Man desensibilisiert dann mit jenem Eiweil, das in der Haut
eine allergische, entziindliche Reaktion ausgelost hat.

Fiir die prophylaktische Behandlung des Heufiebers wire, da die
Empfindlichkeil der einzelnen Kranken sehr schwankt, etwa folgender
Vorgang zu empfehlen. Aus den im Handel erhiltlichen wissrigen
Pollenextrakten ,Pollantin® oder ,,Graminol® usw. stellt man sich
verschiedene Verdiinnungen, etwa 1:10, 50, 100, 500, 1000 und 5000
her. Dann triufelt man einige Tropfen der stirksten Verdiinnung in
eines der beiden Augen und wartet einige Minuten, ob Entziindungs-
erscheinungen auftreten. Fehlen diese, so gibt man die nichst niedrigere
in das andere Auge und so fort, bis man schlieflich bei einer Konzen-
tration anlangt, die nach wenigen Minuten eine entziindliche Reizung
der Conjunctiva hervorruft. Auf diese Weise erhilt man ein ungefihres
Bild iiber die Empfindlichkeit des jeweiligen Patienten und beniitzt dies
fir die Therapie, indem man fiir die erste Injektion 0,25 cm? jener Ver-
diinnung injiziert, mit der man die Ophthalmoreaktion auslésen konnte.
Bei sensibilisierten Patienten, welcher Art immer, ist eine gewisse Vor-
sicht notwendig, weil diese Kranken duferst empfindlich fiir den Protein-
shok sind. Nun injiziert man alle 6 bis 8 Tage unter stindiger, aber
graduierter Steigerung der Dosis, und prift zeitweilig durch Ophthalmo-
reaktion, bis stirkere Konzentrationen ohne conjunctivale Reaktion als
Zeichen des Erfolges der Behandlung ertragen werden.
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In &hnlicher Weise erfolgt auch die DBehandlung des aus-
gebrochenen Heufieberanfalles, jedoch sind die Intervalle der ein-
zelnen Injektionen ebenfalls unter vorsichtiger Steigerung der Dosis
kiirzer zu wihlen, etwa 3 bis 5 Tage. Die prophylaktische Behandlung
mufl Ende Februar, spitestens Mérz, begonnen werden, soll sie bis zur
Zeit der Grasblite durchgefiihrt sein.

Uber jene Form des bronchialen Asthmas, das ausschlieBlich durch
gewisse Streptokokkenstimme hervorgerufen wird, habe ich bereits be-
richlet, die Desensibilisierung erfolgt ausschlieBlich mit den autogenen
Vaccinen.
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