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Vorwort zur ersten Auflage.

Das vorliegende Lehrbuch ist hervorgegangen aus unseren jahre-
langen Erfabrungen mit der diagnostischen und therapeutischen An-
wendung der Tuberkulinpriiparate bei den verschiedenen Lokalisationen
der menschlichen Tuberkulose. FEs ist ans der Praxis heraus
fiir die Praxis geschrieben und soll Arzten und Studierenden
in gedringter Kiirze das bieten, was sie wissen miissen, um in der
spezifischen Diagnostik und Therapie der Tuberkulose
einerseits Erfolge zu erzielen, andererseits Schidigungen zu vermeiden.

Dass wir beider Mittel, der spezifischen Diagnostik und
der spezifischen Therapie, bediicfen, wenn anders wir nicht
nur die Tuberkunlose als Volkskrankheit zuriickdringen, sondern aunch
der leidenden Menschheit selbst helfen wollen, 1st hente eine Gewiss-
heit. Ebenso gewiss ist die Notwendigkeit, dass darum beide Mittel
Allgemeingut der Arzte werden miissen,

Der Charakter des Lehrbuches bringt es mit sich, alle bisher
bekannten auf die Tuberkulose spezifisch wirkenden Priiparate und
Methoden von mehr als ephemerer Bedentung hier zu beriicksichtizen,
Doch scheint es anch in diesem Rahmen wissenschaftlich und praktisch
gerechtfertigt, die bereits bewihrt befundenen spezifischen
Mittel in ithrer Anwendungs- und Wirkungsweise, mit
ihren Indikationen und Kontraindikationen ganz be-
sonders eingehend zn behandeln. Das geschieht hinsichtlich der
Tuberkulinpriparate.

Die einzige, aber auch unerlissliche Vorbedingung fiir die spezi-
fische Tuberkulose-Diagnostik und -Therapie ist ihre technische
Beherrschung und ihre sachgemiisse, bis in alle Einzel-
heiten prizise Anwendung. Sie stehen darum iiberall im
Vordergrunde unserer Ausfithrungen. Hierbei sind historische Ex-
kurse nach Moglichkeit vermieden, Streitfragen weniger aufgeworfen,
als nach dem gegenwiirtigen Stande der wissenschaftlichen Medizin




IV Vorwaort,

beantwortet, theoretische Gesichtspunkte auf das zum Verstiindnis
unbedingt notwendige Mass beschrinkt.

Wo uns eigene Erfabrungen nicht zur Verfiigung stehen, ist ein
moglichst positives Ergebnis der bis heute vorliegenden Forschungen
geboten.  Sollte hierbei das eine oder andere in der fast uniiber-
sehbaren in- und auslindischen Literatur iibergangen sein, so bitten
wir um Nachsicht. Wir werden von den Autoren selbst und denen,
die sich fir das Buch und die Erfiillung seines Zweckes interessieren,
Korrekturen, Anregungen und Yerbesserungsvorsehlige dankbar ent-
gegennehmen, um sie bel erster gebotener Gelegenheit zun verwerten.

Um unseren Darlegungen die Wege in die Praxis zu ebnen,
musste das Buch kompendits sein. Ob wir uns in der Beschrin-
kung als Meister zeigen, moge die Kritik beunrteilen. Jedenfalls
umfasst unzer Lehrbuch alle spezifischen Tuberkulosemittel
und ihre Verwendung bei allen Tuberkuloselokalisationen
im  menschhehen Organismus, In diesem universellen Charakter
des DBuches liegt seine Originalitit, seine Daseinsberechtigung
oder vielmehr Daseinsnotwendigkeit. Denn dass es fir die
spezifische Tuberkulose-Diagnostik und -Therapie an einem einheit-
lichen, umfassenden Fihrer fehlt, wird allgemein empfunden und
1st auch in der diesjihrigen Versammlung der Tuberkuloseirzte in
Berlin von autoritativer Seite zum Ausdruck gebracht worden.

So mige denn unser Lehrbuch in dem Kreise der ,spezifischen®
Fachkollegen und Arzte eine wohlwollende Aufnahme und erginzende
Kritik finden! Mige es ferner dazu beitragen, das Interesse der
noch abseits stehenden Arzte und der heranwachsenden Arztegeneration
an der spezifischen Diagnostik und Therapie der Tuberkulose zu wecken
— zum Segen unserer gemeinsamen Bestrebungen.

Cottbus und Melsungen im August 1907.

Die Verfasser.



Vorwort zur zweiten Auflage.

Die Tatsache, dass wir schon neun Monate nach Frscheinen unseres
sLehrbuches der spezifischen Diagnostik und Therapie der Tuber-
kulose® dieses Vorwort zur zweiten Auflage schreiben miissen, be-
rechtigt wohl von einer neven Tuberkulinira zu sprechen. Das
Bediirfnis, zur Bekiimpfung der Tuberkulose die spezifischen Hilfs-
mittel heranzuziehen, wird allgemein empfunden aunch in den Reihen
der srztlichen Praktiker und, was wir mit Genngtuung konstatieren
michten, auch im Auslande. Ubersetzungen des Lehrbuches in
dic russische und englische Sprache liegen bereits vor, iiber
weitere Ubersetzungen schweben Verhandlungen.

Nichst diesem in die Augen springenden Erfolge unseres Lehr-
buches ist es die Art der Kritik und die Zahl der persénlichen Zu-
schriften, die das besondere Interesse erfahrvener Tuberkuloseiirzte
an dem Ausbaun der Tuberkulosebekimpfung durch die spezifische
Diagnostik und Therapie zum Ausdruck gebracht haben. Wir glaubten
fiir das unserer Arbeit in so reichem Masse entgegengebrachte wohl-
wollende und fordernde Interesse micht besser danken zu kinnen als
dadurch, dass wir anf alle Wiinsche und Winke an passender Stelle
eingingen und sie bei der I}zll'sh?llllng in der zweiten Auflage heriick-
sichtigten.

Bei den neueren, weniger bekannten Priparaten und bei der
Behandlung der Tuberkulose anderer Organe als der Lunge haben wir
daher in der zweiten Auflage mehr noch als in der ersten Einzelmit-
teillungen angefiilhrt, um so zur Klirung beizntragen und ein ein-
gehendes Studinm der neueren Literatur zu eribrigen.

Auch haben wir uns durch eigene Untersuchungen ein Urteil iiber
die neuneren Fragen der spezifischen Tuberkuloseforschung ver-
schafit und sie hinsichtlich ithres Wertes fiir die Diagnostik und
Therapie verwertet.

Geboten war die Erweiterung der Kapitel iiber die spezifische
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Diagnostik der Tuberkulose. Wir glaubten dieser Notwendigkeit
durch eine besonders eingehende Darstellung und kritische Be-
sprechung der neuen lokalen Reaktionsphinomene, der
kutanen, perkutanen und konjunktivalen Tuberkulin-
proben. in der Weise gerecht werden zu miissen, dass der Prak-
tiker nicht mehr im unklaren dariiber bleibt, wie und wann er tuber-
kulin-diagnostisch vorgehen soll, um bei allen Tuberkuloselokalisationen
zum Ziele zu kommen. Diesem Zweck dient auch die Beigabe einer
farbigen Tafel mit positiven lokalen Tuberkulinreaktionen.

Die Beriicksichtigung aller dieser Punkte machte eine nicht
unwesentliche Erweiterung des Umfanges des Lehrbuches un-
vermeidlich. Schon aus diesem Grunde mussten wir uns auch in
der zweiten Auflage auf die Anfithrung der notwendigsten Lite-
ratur beschrinken und insbesondere die #ltere Tuberkulinliteratur
summarisch behandeln. Der Anregung, durch ein beigegebenes Sach-
register die Orientierung zu erleichtern, haben wir aber dennoch
entsprochen.

Mehr und fester denn je sind wir davon iberzeugt, dass die
Tuberknlosebekiimpfung der tatkriiftigen und umfassenden Mithilfe
der praktischen Arzte nicht entraten kann. Dieser Standpunkt
gibt der vorliegenden nen bearbeiteten Auflage das Gepriige. Michte
es charakteristisch und iiberzengend genug hervortreten und wirken!
Es wiire zum Vorteil fir die Bewertung des Arztestandes im Kampfo
gegen die menschenmordende Volkskrankheit und zugleich ein Segen
fiir die von der Tuberkulose befallene und bedrohte Menschheit.

Mit dieser Bestimmung mige die zweite Auflage unseres Lehr-
buches zn den Kollegen in die Praxis hinausgehen, in dem engeren
Kreise der Tuberkuloseiirzte aber die gleiche freundliche Aufnahme
finden wie ihre Vorgingerin.

Gorbersdorf und Melsungen im Juli 19085,

Die Verfasser.
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Einleitung,

Die Tuberkuloseziffern sind in den letzten beiden Jahrzehnten
erheblich heruntergegangen. Im Jahre 1386 starben an Tuberkulose
in Preussen 58283 Personen, im Jahre 1906 nur 64459 oder anf
10000 Lebende berechnet 1886 = 31,14 und 1906 — 17 26, Es starben
also 1906: 23824 Personen, oder anf 10000 Lebende 13,88 weniger
an Tuberkulose als 1886. IDliese Zahlen sind um so bedeutungsvoller,
als mit der Verringerung der Tuberkulosesterblichkeit auch ein
schnelleres Fallen der Gesamtsterblichkeit beginnt: anf 10000 Lebende
berechmet von 262 (1886) auf 209 (1896) und 150 (1906). Auch in
Bayern, Sachsen, Wiirttemberg und Baden macht sich gine
Abnahme der Tuberkulosesterblichkeit bemerkbar, die in dem Jahr-
zehnt 1892-—1902 auf 10000 Lebende berechnet fir Bayern 3,0, fir
Sachsen 4,0, fir Wiirttemberg 1,0 und fiir Baden 4,0 betrog.
(Nach B. Friankels Vortrag in der Berliner medizinischen Gesell-
schaft am 11. Mirz 1908. DBerliner klinische Wochenschrift, 1908,
Nr. 12).

Wenn wir jedoch trotz dieser Abnahme zorzeit in Dentschland
die Zahl der tuberkulisen Lungenkranken noch auf etwa 200000, die
der ansteckenden Fille auf etwa 600000 und die Zahl der in Deutsch-
land jihrlich vorkommenden Tuberkulosetodesfiille auf rund 20000
emmschiitzen miissen, so werden wir bescheiden und von der XNot-
wendigkeit weiterer prophylaktischer und therapentischer Massnahmen
iiherzengt sein.

Ob wir Arzte der Allgemeinheit unseres Volkes noch viel mehr
und neunes zn sagen haben, um es in allen seinen Schichten fir die
Tuberkuloseprophylaxe mobil zu machen und zu erhalten, erscheint
zweifelhaft. Aber die Allgemeinheit der Arzteschaft selbst
und die heranwachsende Arztegeneration kann noch mehr
als bisher befihigt werden, fiir die Therapie der Tuber-

Bandelier u. Roepke, Lebirboneh, 2 Anf, 1



2 Einleitung.

kulose anssichtsvollere Perspektiven zu schaffen und
in der Therapie selbst mehr als Symptomatisches zu
leisten!

Die ganze moderne Seuchenbekimpfung wird von dem Bestreben
beherrscht, die diagnostisehen Hilfsmittel einerseits zn verfeinern,
andererseits fiir den Praktiker verwertbar zn machen. Auch die Be-
kiimpfung der Tuberkulose steht und fillt mit der Verfeinerung der
Diagnostik, mit der Frithdiagnose der Tuberkulose.

Wir miissen daher jeder praktisch verwendbaren Bereicherung
der Diagnostik unsere volle Aufmerksamkeit zuwenden und zwar um
so mehr. als ein Uberfluss an brauchbaren und zuverlissigen Hilfs-
mitteln fiir die Frihdiagnose der ‘l'nberkulose nicht vorhanden ist.
Dies geschieht in immer zunehmendem Masse durch das Interesse fiir
die spezifische Diagnostik. die uns das feinste und schiirfste
Reagens in die Hand gibt.

In weniger als Jaliresfrist hat die spezifische Diagnostik der
Tuberkulose ein ganz anderes (resicht bekommen. Wihrend wir uns
noch in der ersten Auflage unseres Lehrbuches bescheiden mussten,
neben der ausfiithrlichen Darstellung der Koehschen subkutanen
Tuberkulinprobe die neuen Methoden der kutanen und kon-
junktivalen Reaktion kurz zu streifen, sind wir heute zu einer
eingehenden Wiirdigung dieser lokalen Reaktionsphiinomene fir die
Diagnostik der Tuberkulose verpflichtet. Sie haben bereits den Weg
aus der Klinik in die Praxis gefunden dank gewisser Yorziige in ihrer
Anwendungsweise und dank einer tatsiichlichen bezw. vermeintlichen
Zuverlissigkeit und Ungefihrlichkeit.

Der Flog ins Freie war zweilellos etwas verfritht! Der starke
Optimismus, mit welchem der universelle Wert der lokalen Tuber-
kulinproben verkiindet und aunfgenommen wurde, hat einem
vielleicht zu grossen — Pessimismus in der jetzicen Wertung der
neuen Methoden fiir die Praxis Platz gemacht.

Wir wissen uns frei von beiden Extremen, ebenso auch von jenem
konservativen Standpunkt, der an der alten Methode nur eben wegen
ihres Alters, ihrer Geschichte nnd threr bewihrten Sicherheit festhilt.
Wenn irgendwo, so gilt fiir die Diagnostik der Satz: das DBessere 1st
des Guten Feind! In diesem Sinne werden wir spiter an die einzelnen
Methoden herantreten und sie gegen einander abwigen. Hier ge-
niige die Feststellung, dass die Frithdiagnose der Tuberkulose mit
ihren Konsequenzen von der grissten allzemeinen und volkswirtschaft-
lichen Bedeutung ist, dass insbhesondere die friihzeitige Erken-
nung der Lungentuberkulose, die wegen ihrer Hiufigkeit und
Infektiositiit vor allen anderen Formen am meisten in Frage kommt,

Bl ..



Einleitung. 3

den grissten Schwierigkeiten unterliegt und darum die Anwendung
der spezifischen Diagnostik notwendig macht.

Je friither die Tuberkunlose in Behandlung genommen wird, desto
leichter und sicherer ist sie heilbar. Das bestitigen inshesondere
die Berichte aus den Heilstitten, die im Vordergrunde der Tuber-
kulosetherapie stehen.

Die Zweifel, die aus Tendenz, Prinzipienreiterei und von geschiift-
lich interessierter Seite gegen den Wert und die Erfolge der Heil-
stiatten immer wieder lant warden, konnten durch einwandfreie zahlen-
miissige Belege iiberzengend widerlegt werden. Mehr und mehr mussten
sich aber die Heilstitteniirzte zu der Anschavung bekennen, dass die
Heilstiitte, wenn sie weiterhin ansser den Initialfillen der Lungen-
tuberkulose auch die zweiten und selbst die prognostisch
nicht ganz ungiinstigen dritten Stadien beriicksichtigen und
bei einem solchen Krankenmaterial die Entlassungs- und insbesondere
diec Dauererfolge noch bessern und steigern soll, den
hygienisch - diiitetischen Heilplan ausbauen muss. Das kann in aus-
sichtsvoller Weise nur durch Zuhilfenahme der spezifischen
Therapie geschehen,

5o haben nach den Jahresherichten des Deatschen Zentral-Komitees
zur Bekimpfung der Tuberkulose im Jahre 1905 von 121 Volks- und
Privatheilstiitten 56 Tuberkulin zur Anwendung gebracht, im Jahre
1906 waren es von 132 Anstalten B7, und im letzten HEI‘lElItﬁjMII'E
1907 wurden es von 135 Heilstiitten 77. Der Prozentsatz der
die spezifische Therapie zum Heilplan heranziehenden Heil-
stitten hat sich also fast verdoppelt: ihre Zabl ist innerhalb
der drei Jahre von 29°0 auf 57%w angestiegen.

Ritter, der aus mehrjihriger Assistententitigkeit eine grosse
Tuberkulinabneigung in die Heilstittenpraxis hiniibergenommen hatte,
wollte Material gegen die Anwendung des Tuberkulins sammeln. Er
withlte in seiner Heilstiitte Edmundstal auch solche Fille zur Tuber-
kulinbehandlung ans, bei denen das Heilverfahren wegen au weit vor-
geschirittener  Tuberkulose von der Landesversicherungsanstalt ab-
gelelmt war, oder die schon eine vergebliche Kur hinter sich hatten.
Diese Kuren haben ihn iiberzeugt und zum Anhiinger
der spezifischen Therapie gemacht. Abnlich diirfte es den
Anstaltsiirzten ergehen, die nicht miide werden, die Tuberkulintherapie
aus rein theoretischen Erwiigungen heraus abzulehnen, wenn sie sich
nur zur Tat, zu praktischen Versuchen an ihrem Material entschliessen
und in deren Beurteilung einer streng objektiven Stellungnahme be-
fleissigen wiirden. Es ist begreiflich, wenn aus iibergrosser Vorsicht
und Befangenheit ein an sich brauchbares Heilmittel jahrelang ver-

1‘



4 Einleitung.

kamnt wird. Is entspricht aber nicht dem gesunden Fortschritt, dem
die praktische Medizin als angewandte Wissenschaft huldigen muss,
wenn das notwendige Hilfs- und Unterstiitzungsmittel
der hygienisch-disitetischen Kur lediglich aus Prinzip dem Heilschatz
einer modernen Heilstitte ferngehalten wird. Ritter stellt sich ganz
auf unszeren seit Jahren in Wort und Schrift vertretenen Standpunkt,
wenn er die Heilstitteniivzte nicht nur fiir berechtigt, sondern im
gewissen Simne sogar fie verpflichtet hilt, .vom Tuberkulin einen
miglichst ausgiebigen Gebrauch in der Behandlung der
Lungentuberkulose zn machen” {II[-lﬂm'lu- med. Wochenschr, 1908,
Nr. 29).

Fast noch bezeichnender als der Umschwung in den Heilstitten
ist die Tatsache, dass die Kliniken und Krankenhiuser, in
denen die therapeutische Anwendung der Tuberkulinpriiparate bis in
die neneste Zeit schematisch verpint war, mehr und mehr von dem
laisser aller ihrer klinischen Tuberkulosebehandlung abgehen und sich
der spezifischen Behandlung wieder zowenden. Wir wollen hier nur
den Ausspruch von Lenhartz festhalten, der in scharf pointierter
Weise die nene Tuberkulinira fiir die Klinik ankiindigt: es ist ein
Kunstfehler, wenn das Tuberkulin nicht angewandt
wird (Diskussion zum Ritterschen Vortrag im Hamburger iirzt-
lichen Verein am 4. Febr. 1908).

Auch fiir die allgemeine Praxis ist die Zeit voriiber, in der
man vom Tuberkulin nicht reden durfte.

Nach den traurigen Erfahrungen, die die erste Tuberkulinbe-
wegung des Jahres 1390/91 mit ihrer ungeklirten und falschen An-
wendungsweise gezeitigt hatte, erschien es gewiss ratsam, die spezifische
Diagnostik und Therapie zuniichst den Tuberkulosefirzten und
der Anwendung in der geschlossenen Anstalt zuzuweisen. Und
noch vor wenigen Jahren konnte man dariiber im Zweifel sein, ob es
sich iberhaupt empfehle, so scharfe Waffen, wie die spezifisch wirkenden
Tuberkulinpriiparate, ungeiibten Praktikern in die Hand zu geben.
Heute miissen wir uns anders, weitherziger zu dieser Frage stellen,
nachdem die spezifische Diagnostik und Therapie der Tuberkulose
ein genan durchforschtes und bis zn einem gewissen Grade abge-
schlossenes Kapitel darstellt, und ihr Wert und ihre Ungefihrlichkeit
bei zweckmissiger Dosierung und Indikationsstellung als in  jeder
Hinsicht feststehend anerkannt sind. Heute kinnen wir ohne Furcht
vor Riickschliizen die spezifische Diagnostik und Therapie auch den
Avzten in der freienm Praxis anempfehlen. Und dass wir das
kiinnen, ist in der Hauptsache das Verdienst der wenigen Arzte, die
seit der Entdeckung des Tuberkulins an seinem einmal erkannten Heil-
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wert unbeirrt festzuhalten wagten und die Behandlungsmethode aus-
bauten: Carl Spengler, Petruschky, B. Friinkel, Thorner,
P. Krause, Hager, Guttmann, A. Neisser, Gitsch.

Wenn wir der Tuberkulose, gleichviel mit welchen Mitteln, Herr
werden wollen, dann muss sie fiir die Zukunft eine Domiine gerade
des praktizierenden Arztes — des beratenden, aunslesenden und
des eingreifenden, behandelnden — werden und bleiben. Jetzt befinden
sich die Praktiker ihren Tuberkulosekranken gegeniiber in einer wenig
erfrenlichen, weil zu passiven Lage.

Die medikamentiose, nicht spezifische Behandlung hat
versagt und wird weiter nur Besserung einzelner Krankheitserschei-
nungen bringen, ohne deren Quelle zu verstopfen, anch wenn noch so
viele nene und neueste ,Heilmittel® von der geschiiftigen Industrie
anf den Markt gebracht werden. Nicht anders steht es mit der Ver-
ordnung der iiblichen 6wichigen Bade- und Brunnenkur. Und das
hygienisch-diitetische Heilverfahren, das in den Heilstiitten positive
Erfolge zeigt, stisst hinsichtlich seiner Durchfithrbarkeit in  der
Praxis meist aus sozialen und wirtschaftlichen Grinden auf uniber-
windliche Schwierigkeiten. Bleiben die spezifisch wirkenden Mittel,
die aber eben deshalb, weil sie spezifisch wirken, keine handwerks-
miissige Verordnung und Anwendung gestatten.

Darin liegt die Schwierigkeit fiir den vielbeschiaftigten Praktiker,
aber doch nur eine solche, die sich von jedem Arzt meistern lisst,
die jeden Arzt geradezu reizen sollte, aus der drzthichen Titigheit zu
machen, was sie eigentlich ihrem Wesen und unserer Anffassung nach
gein soll: eine Kunst, die Kunst zu helfen.

Interessenkonflikte sind nicht zun fiirehten. Das ist praktisch
wichtig. Der Heilstitte oder dem Privatsanatorium wird die Be-
stimmung zufallen, die Tuberkulisen durch die hygienisch-diitetischen
Kurmittel fir die spezifische Behandlung physisch und psychisch vor-
zubereiten, dann die spezifische Behandlung einzuleiten und iiber die
ersten und grissten Schwierigkeiten hinauszubringen. Die prakti-
zierenden Arzte aber sollen dahin kommen das in der
Anstalt begonnene spezifische Heilverfahren nach der
Entlassung ambulant zu Ende zu filthren, da die Dauer der
Anstaltsbehandlung namentlich in schwereren Fillen nicht ansreicht,
das Hichstmass des erreichbaren Erfolges zu erzielen. Je nach der
Individualitit des Einzelfalles wird sich hier die Nachbehandlung,
dort die Uberweisung in die Anstalt iiberhaupt eriibrigen.

Jedenfalls wiirden die praktizierenden Arzte zur Vorhut und Nach-
hut in der Bekimpfung der Tuberkulose mit den Mitteln der spezifischen
Diagnostik und Therapie, und sie kinnten aktiver und befriedigter
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das Schicksal ihrer tuberkulosen Klientel verfolgen als bisher. Vor
allem aber wiirde dank der spezifischen Diagnostik des praktischen
Arztes der tuberkulise Lungenkranke rechtzeitig der Heilstitte zu-
gefithrt und, falls er von hier zu frith entlassen werden miisste, dank
der spezifischen Weiterbehandlung durch den praktischen Arzt wirk-
lich geheilt werden, Eines Zuwartens anf weitere Frfahrungen oder
andere spezifische Mittel bedarf es hente nicht mehr. Wir haben
die Heilmittel und haben die Erfahrungen, und der noch lebende
Kranke hat ein Recht, rechtzeitig als solcher erkannt, rechtzeitig be-
handelt und geheilt zu werden.

Ob die Allgemeinheit der Arzteschaft zu solch systematischer
Arbeit bereit sein wird? Die Zeichen der Zeit sprechen dafiir! Und das
st gut so: denn es kann heute keinem Zweifel mehr unterliegen, dass
von dem Verhalten des praktischen Arztes abhingen wird,
ob die Behandlung der Tuberkulose Allgemeingut der
freienl'raxis bleibt oder sich ausserhalb der Heilstitten
ansschliesslich in dem Sprechzimmer des Tuberkulose-
spezialisten, des Anhingers der spezifischen DNiagnostik
und Therapie, zusammendringt!

Das Bediirfnis, iiber die spezifische Diagnostik und Therapie der
Tuberkunlose genan und gut unterrichtet zu sein, liegt vor. Zwar
bietet die Universitit den Studierenden, das Krankenhaus den ihm
anvertranten Medizinalpraktikanten, die Praxis den Arzten reichlich
Gelegenheit, die Tuberkulose in geeigneten Fillen spezifisch zu dia-
gnostizieren und zu behandeln. Aber das grosstmigliche Mass an
Sicherheit und Erfolgen wird in der spezifischen Tuberkulose-Diagnostik
und Therapie tiberall nur durch ernstes Studium gewonnen werden,
zu dem die folgenden Blitter ein Hilfsmittel in die Hand geben.



I. Die spezilische Diagnostik der Tuberkulose. 7y

I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkulose.

A. Allgemeiner Teil.

Fiir die spezifische Diagnostik der Tuberkulose kommen folzende
Tukerkulinproben in Betracht:
1. die kutane,
2. die perkutane,
3. die konjunktivale,
4, die subkutane.

I. Die kutane Tuberkulinprobe.
Die kutane Tuberkulinprobe beruht auf ,Allergie”, d. h. auf
“der veriinderten Reaktion, die ein Organismus gegeniiber ihm bereits
bekannten Infektionserregern ergibt.

Sehon 1903 hatten v, Pirquet und Schick (1) gelegentlich der Verhand-
lungen der Gesellschaft fiir Kinderheilkunde (Cassel 1903 den Gedanken ausge-
sprochen, dass die Reaktionsfibigkeit des Tuberkulisen anf Tuberkulin ebenso
wie die des Vakzinierten auf Vakzine und die des mit Plerdeserum Injizierten
aul Sernm dureh antikiérperartize Reaktionsprodukie” bedingt sei
Weitere klinische Untersuchungen itber die verschiedenen Formen der Heaktion
anf I{11||pock1l-|1|3]np|u~ fiihrten v. Pir fquet 2} zu der Hs!ulh:u'hl..urlg, dass nur der
schon friher einmal Vakzinierte bei Impfung innerhalb 24 Stunden
Reaktion zeigt, und dass diese Fihigkeit zur ,vakzinalen Frihreaktion®
withrend des Vakzinefichers beginont und mehrere Jahre anhiilt.

Eine ganz analoge Uberemfindlichkeitsreaktion der Haut (Aller-
gie) sah er anfireten, als er bei Tuberkuldsen eine geringe Menge Tubar-
kulin kutan 4. h. in dic Haut einbrachte. Es entstand an Ort und Stelle in
der Haut eine lokal bleibende Heaktion spezifischer Natur, eine Impfpapel,
chenfalls beruhend auf dem Prinzip der vakzinalen Frithreaktion und bedingt
durch den Zusammentritt von Gift (Tuberkulinl und Antikbrper.  Die in der
LReaktion zum Ansdruck kommende Anwesenheit des Antikirpers bildet den Beweis
filr das Vorhandensein einer stattgehabien bezw. noch vorlicgenden Tuberkulose.
infekition im geimpften Organismus. Das ist in grossen Zilgen die Entwickelung,
diec v. Pirquet zur diagnostischen Verwertung der Allergie bei der
Tuberkulose gefithet hat: Die Allergie in Form der anl kotane Einimplung
folgenden Frithveaktion ist bei Vakzine, Variola, Tuberkulose und wale-
acheinlich auch bei einer Reihe anderer Infektionskrankheiten diagnostisch
u verwerten®,

Itanach ist es allein v. Pirquets grosses Verdienst, einmal in

theoretischer Hinsicht das Phiinomen der lokalen Tuberkulinreaktion
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als Teilerscheinung des allgemeinen Gesetzes der Allergie erkannt und
dann in praktischer Hinsicht als erster die spezifischen Ver-
hiltnisse der kntanen Tuberkulinreaktion zur tatsichlichen
tuberkulisen Infektion des Organismus bewiesen zu haben.

Die Ausfithrung der kutanen Tuberkulinimpfung, fiir die im
erossen und ganzen die Regeln der Vakzination gelten, ist sehr ein-
fach, muss aber, um Fehlergebnizsse anszuschliessen, ganz genau nach
der I'irquetschen Vorschrift erfolgen.

Als Impfinstrument dient eine gewihnliche Lanzette oder besser
der von v. Pirquet eigens zum Zwecke der Kutanimpfung konstruierte
Impfbohrer?).

Als Tuberkulinpriiparat, dessen Aufbewahrung sich in einem eben-
falls von v. Pirgquet angegebenen Pipettenflischchen') em-
pfiehlt, kommt Kochsches Alt-Tuber-
kulin zur Anwendung.

v. Pirquet hat anfangs eine mit
Ve oiger Karbolsinrelosung hergestellte
20%ige Tuberkulinverdinnung emp-
fohlen, in neuester Zeit aber dem unver-
diinnten Tuberkulin den Vorzug gegehen.
Gebrancht man letzteres, so kommt man
mit der einmaligen Anstellung der
Probe auns, wihrend der negative Ausfall
der Reaktion bei Verwendung der 25%oigen
Verdinnung die ev. Wiederholung mit un-
verdiinntem Tuberkulin ratsam erscheinen
liisst. Die Probe wird natiirlich einfacher
durch die sofortige Anwendung des unverdimnten Priparates, jedoch
ist der Finwand nicht unberechtigt, dass dadurch die an sich
schon sehr scharfe Reaktion moch weiter an Empfindlichkeit zunimmt,
d. h. zu empfindlich wird. So verfiigen wir selbst iiber einige
ieobachtungen, in denen bei klinisech ganz zweifelhaften Fillen die
Kutanimpfung mittels nnverdimnten Tuberkuling stark positiv ausfiel.
withrend die gleichzeitig angestellte 'robe mittelst 25%igen Tuber-
kulins und die viermalige Konjunktivalprobe am gleichen Auge sowie

MED. WARFCMMALE

die zur endgiiltigen Entscheidung nachfolgende Subkutanmethaode
necativ bliebhen.

Wir empfehlen fiir das jugendliche Alter die wohl stets ansreichende
25 %% ige Verdiinnung und lassen d:xllingﬂﬁtel]t, ob bei Erwachsenen die

1) Zn bezichen vom Medizinischen Warenhaus in Berlin N.-W.
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Verdiinnung oder das nnverdiinnte Priparat den Vorzug verdient. Zu
vergleichenden Untersuchungen kann man zweckmiissig die eine Impi-
stelle mit 256%igem, die andere mit unverdiinntem Tuberkulin be-
schicken. Bei zwetfelhaften Fillen, in denen die Probe mit 25"/ 1gem
Tuberkulin negativ. mit nnverdiinntem Tuberkulin aber positiv anshiele,
miisste dann die Anwendung der Subkutanprobe den Ausschlag geben.

Als Impfstelle eignet sich am besten die Innenseite des Unter-
armes wegen ihrer zarten, wenig behaarten Haut und der Deguem-
lichkeit der Nachschau.

Es werden also auf die mit Ather abgeriebene Haut
des Unterarmsineiner Entfernung vonetwa 10 em neben-
einanderzwel TropfenTuberkulinaufgetropft unddarauf
mit dem Impfbohrer zunichst in der Mitte zwischen den
beiden Tropfen, alsdann innerhalb jeden Tropfens
gleichmissige, runde Bohrungen der Haut ausgefiihrt.

Es geniigt durch Abschabung
der Epidermisschichten nur die
oberflichlichsten Lymph-
bahnen zu offnen; stirkere Blut-
austritte sollen ebenso wie bei der
Vakzination vermieden werden.
Das unblutige Implen wird er-
zielt, wenn man mit der linken
Hand den Unterarm des Impflings
umgreift, die zu impfende Haut-
fliche spannt und den Impfbohrer
zwischen den Fingern der rechten
Hand eine die Hant leicht an-
rauhende Umdrehung machen lisst.
Hierbei soll man die meisselformige
Platinspitze des Impfhohrers um
so weniger aufdriicken, je zarter
die Haut ist. Andererseits ist es aber notwendig, tatsichlich eine Liision
zn setzen; und es ist die lmpfung als zu oberflichlich anzusehen,
wenn bei der Revision an der Impfstelle keinerlei Schorl zn sehen ist.

Die bohrende Dlatinspitze 1st vor jeder weiteren Impfung durch
Ausglithen zu sterilisieren, um die Ubertragung von Krankheits-
stoffen (Lues) von Impfling zu Impfling zu verhiiten. Auch ist sie
nach jeder Impfung von anhaftenden Tuberkulinspuren sehr sorgfiltig
zu reinigen, damit diese nicht beim niichsten Patienten in die Kontroll-
impfstelle eingebracht werden und den Vergleich der Kontrollbohrung
mit den beiden eigentlichen Tuberkulinimpfstellen stiren.
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Nach der Impfung lisst man das Tuberkulin einige Minuten in
die Gewebsspalten einziehen, oder man legt so wenig Watte anf die
Tropfen, dass sie ganz durchtriinkt wird. Emn Yerband ist nicht notig.

Der giinstigste Zeitpunkt fiir eine einmalige Revision der
Kutanimpfung ist nach 48 Stunden. Kann man den Impiling tiglich
schen, so kontrolliert man nach 24 und 45 Stunden, und um eine etwaige
Spitreaktion micht zu iibersehen, auch noch nach 3 und 4 Tagen.

Bei der Deutung der Reaktion sind auseinander zu halten:
1. Die traumatische Reaktion, die durch den bei der Impfung
gesetzten Reiz an sich entsteht: 2. die Impfstelle mit negativer
Reaktion; 3. die positive Kutanreaktion. Da dies in praxi nicht
immer ganz leicht ist und zn falschen Diagnosen fithren kann, soll
hier auf die Unterschiede im einzelnen hingewiesen werden, und zwar
gestiitzt auf iiber 800 eigene Beobachtungen bei Erwachsenen und
in Anlehnung an die v. Pirquetsche (3) Schilderung, die sich auf ein
noch grosseres Kindermaterial bezieht.

Die tranmatische Reaktion entsteht innerhalb weniger Minuten
an der Kontroll- und Impfstelle in gleichartiger Weise. Sie besteht in
der Regel in einer kleinen Quaddel, in deren Mitte sich spiiter an der
Verletzungsstelle des Fpithels ein stecknadelkopfgrosser Schorf bild ..
Eine kleine Ritung in unmittelbarer Umgebung der Skarifikation
pilegt nach 24 Stunden meist noch sichtbar zu sein, dann aber zu
verschwinden, so dass nur noch ein kleiner, brauner Schorf auf
reaktionsloser Haut wiihrend der niichsten Tage auffillt. Nach Abfall
des Schorfes sieht man eine feine helle Hantnarbe, Die Intensitit der
traumatischen Reaktion ist abhingig von der Tiefe der Skarifikation
und der Individualitit der Haut. (Siehe Kontrollimpfstellen aut Tafel 1.)

Die Impfstellen mit negativer Reaktion verhalten sich
wie die in der Mitte zwischen ihnen angelegte Kontrollstelle; sie er-
scheinen in den ersten 24 Stunden gequollen. Ihre Unterscheidung
von minimalen spezifischen Reaktionen erfordert eine gewisse Ubung.
v. Pirquet empfiehlt daher dem Ungeiibten, Reaktionen unter 5 mm
Durchmesser als zweifelhaft anzusehen und in solchen Fiillen
die Impfung zu wiederholen, da sich bei der Wiederholung
eine positive Reaktion verstirkt. Wir konnen uns diesem Vorschlag
nur anschliessen.

Die positive kutane Tuberkunlinreaktion hat eine
Latenzzeit. die zwischen drei Stunden und mehreren Tagen schwankt,
in den meisten Fillen ist sie nach 24 Stunden gut entwickelt und
nach 48 Stunden am deuntlichsten sichtbar.

e dureh die spezifische Wirkung des Tuberkuling bedingte ent-
ziindliche Reaktion besteht in Hyperiimie und Exsudation und prisentiert
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sich als eine leicht erhabene Ritung, die von der angerauhten Stelle
ausgeht und rasch an Ausdehnung und Hihe zunimmt. Es entsteht
eme Impfpapel, deren Flichen- und Hohenausdehnung individuell
sehr verschieden ist, und die im Durchmesser gewdhnlich etwa 10 mm
misst, selten bis zu 20 mm und nur in Ausnahmefillen bei sehr
starker Reaktion bis zu 30 mm sich ausbreitet. Die Begrenzung der
Papel ist kreisrund oder unregelmiissig oder infolge kleiner Follikel-
schwellungen am Rande unscharf und bei intensiven Reaktionen von
einem flachen leicht bliulich-roten Hof (vakzinale Area) umgehen.

Tafel T gibt eine schwache und starke kutane Reaktion wieder,

Dras Maximum der reaktiven Erscheinungen pflegt 48 Stunden
nach der Impfung erreicht zu sein; dann nimmt die Exsudation ab,
die Iiotung wird blasser, spielt ins violette und geht allmihlich in
Pigmentierung iiber, die wochenlang sichtbar bleiben kann.  Dann
folgt eine leichte Abschuppung der Epidermis.

Von diesem Grundtypus der positiven Kutanreaktion gibt es
hinsichtlich der Latenzzeit, des Wachstums und der Riickbildung
mannigfache Abweichungen. Soweit 1thnen eine diagnostische oder
prognostische Bedeutung zugesprochen wird, sollen sie erwihnt werden.

Betriigt die Latenz linger als 24 Stunden, so handelt es sich
um eine Spiatreaktion, die nach v. Pirgquet hauptsichlich bei
klinisch nnverdichtigen Fillen, dagegen nur ausnahmsweise
bei manifesten Tuberkulisen vorkommen soll (torpide Reaktion).

In der Farbe zeizen die Impfpapeln die verschiedensten Ab-
stufungen; sie sind im allgemeinen hochrot bei gut genilirten
Menschen von gesunder Hautfarbe, blassrot bei animischen Patienten
und farblos {ohne Hyperiimie) oder livide (ohne Exsudation) im Vor-
stadium todlicher Tuberkuloseformen. In solchen Fiillen, in denen die
Papel nur durch den Tastsinn oder nur bei seitlicher Belenchtung er-
kennbar ist, spricht v. Pirquet von der ,kachektischen Reaktion®.

Endlich ist noch die ,.skrofulise Reaktion® besonders
zu erwihnen, die v. Pirquet hauptsichlich bei skrofulisen Kindern
heobachtet hat, und die mit den kleinen, hickerigen Knitchen in
der michsten Umgebung der eigentlichen Papel an das Aussehen
von Lichen scrofulogsorum erinnert. Wir haben derartizce Reaktionen
vereinzelt auch bei erwachsenen Phthisikern gesehen (Nebenpapeln).

Wird die Kutanimpfung bei zweifelhaftem oder negativem Aus.
fall nach einigen Tagen wiederholt, so tritt hiiufig eine positive
Reaktion ein, manchmal gleichzeitiz mit dieser eine verspitete
Reaktion an den ersten urspriinglich negativ gebliebenen Impfstellen.
Diese sog. .sekundiire Reaktion® zeigt sich nach v. Pirquets
Beobachtungen bei Kindern — in Ubereinstimmung mit der friiher
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erwilhnten torpiden oder primiren Spitreaktion — haupt-
giichlich avch dann, wenn Tuberkulose klinisch nicht nachweisbar ist,

An der spezifischen Natur der nur am tuberkulis infizierten
Organismus aunftretenden kutanen Tuberkulinreaktion lisst die ganze
Literatur, auf die hier nicht niher eingegangen werden kann, keinen
Zweifel.  Desonders beweisend sind i dieser Hinsicht v. Pirquets (4)
eigene Erfabhrungen an einem Material von 1600 Fillen, von denen
200 zur Sektion gekommen und durch deren Ergebnisse bestiitigt sind.

Auch die Struktur der Impfpapel weist anf ihre Entstehung
durch eine histologische Reaktion von spezifischer Art hin. So
hat Daels (5) dorch Zerlegung von Spitreaktionspapeln in Schnitt-
serien stellenweise lingliche Herde mit zentralen Riesen-
zellen von typischer Langhansscher Form und mit
Epitheloid und Rundzellen in der Peripherie® festgestellt,
also Verdnderungen, die sich mit dem spezifischen Baun des tuber-
kulisen Gewebes bezw. des Tuberkels decken. Der Befund ist inso-
fern besonders bemerkenswert, als er uns die Gewissheit schafft, dass
wir es bei der kutanen Tuberkulinreaktion mit einem spezifisch
tuberkuldsen Vorgang zu fun haben, einer tuberkulosen Affek-
tion, die wahrscheinlich durch die Inokulation der im Tuberkulin ent-
haltenen abgetiteten Tuberkelbazillen und threr Triimmer erzeugt wird.

Schon aus diesem Grunde liegt der Gedanke an schidliche
Wirkungen der Kutanimpfung nahe.

Es beobachteten auch im Anschluss an die kotane Toberkulinprole Moro
und Doganoff skrofulise Erscheinungen (Phlyctacnen, allgemeinen Lichen
serofulosorum) bei tuberkulisen Kindern, Oppenheim den Ubergang der Impf-
stelle in ein chronisches erbsengrosses Geschwiie bei cinem Erwachsenen mil
Skrofuloderma, v. Pivquet den gleichen Vorgang bei einem zweijihrigen Kind
mit hochgradiger Uberempfindlichkeit gegen Tuberkulin, und Pfaundler in je
cinem Fall skrofulodermibnliche Hautvervinderungen und Conjunctivitis phlyctae-
niloza bei Kindern. Wolff-Eisner sah in einem Fall eine Lymphanogitis
mit Schwellung der Kubitaldriisen, Kriénig in einem andern leichte, aber deut-
liche retrograde Lymphangitis. Ob es zich in dicsen letzten Fiallen um eine bei
oder nach der Impfung zustande gekommene Infektion oder nmm die Folge einer
hesonders starken Reaktion handelte, kann dahingestellt bleiben.  Wir selbst
sahen bei cinem Patienten im Apschloss an die Heaktion eine Furunkulosis des
Unterarms auftrelen, die durch Staphylokekken-Infektion von den Impiwunden
aus entstanden war,

Weiter steht fest, dass die Kutammpfung einen gewissen Ein-
fluss auf den Gesamtorganismus hat. Ein solcher pflegt aber
nur dann als Temperatursteigerung, Herdreaktion und Beeinflussung
der allzemeinen Tuberkulinempfindlichkeit bemerkbar zu werden,
wenn bei Anstellong der Reaktion Impfschnitte gemacht werden,
und das Tuberkulin durch diese in tiefere Schichten der Haut und
von dort in den Kreislanf gelangt. Die Temperatursteigerung, die
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in solchen Fiillen mit der Entwickelung der Papel einsetzt, ist aber
niemals hoch oder von lingerer Dauner. Bei Benutzung des Impf-
bohrers haben wir niemals Fieber oder andere allgemeine Reaktions-
erscheinungen beobachtet.

Auch die oben aunfgezihlten schadlichen Wirkungen der Kutan-
impfung sind ibrigens in anbetracht der ungeheuer grossen Zahl
der bisher angestellten Pirquetschen leaktionen so verschwindend
und an sich so wenig bedentungsvoll, dass man sie als Impfschidigung
kaum hezeichnen kann, Die kutane Tuberkulinreaktion stellt vielmehr
— lege artis nach v. Pirquetscher Vorschrift ausgefilhrt — eine
ebenso emfache wie harmlose diagnostische Methode dar, die ehen
dank ihrer Einfachheit und Unschidlichkeit selbst fiir
das zarteste Kindesalter geeignet ist und hinsichtlich ihrer
Anwendung keine Kontraindikation gerechtfertigt erscheinen lisst.

Damit kommen wir zu den praktisch besonders wichtigen Indi-
kationen fir die Kutamimpfung.

Die Indikationen sollem hier zundéichst obne Ricksicht anf die verschiedenen
klinizchen Frscheinungsformen wmd Lokalizationen der Tuberkulose besprochen
werden,  Daber diiefen wir aber nicht VErgessen , dass die kutane Tuberkulin-
reaktion nech eine nicht bis in alle Einzelheiten dwrchforschie, villiz geklirie
Materie darstellt. Es sollen daher auch alle o ffenen Fragzen, die der klinischen und
antoptischen Beantwortuong noch harren, hier ausgeschlossen scin., Dem Charakter
des Lehrbuches gemiss begniizen wir uns mit den zurzeit fesistehenden Taisachen.

Folgende Gesichtspunkte kommen fiir die Indikationsstellung der
Kutanimpfung in Betracht:

Die spezifisch entziindlichen Erscheinungen der Kutan-
impfung treten ohmne gleichzeitige Temperatursteigerung
oder sonstige allgemeine Reaktionserscheinungen anf.
Impfschiden kommen so gut wie gar nicht vor,

Die positive Hantreaktion ist spezifisch tuberkunliser Natur:
thr Auftreten zeigt pathologisch-anatomiseh vorhan-
dene Tuberkulose an.

Die positive Hauntreaktion unterrichtet nicht iiber den Cha-
rakter der Tuberkulose, iiber die Aktivitit oder Inaktivitit
des Prozesses; es reagicren anusser denmanifest Tuberkulisen
auch die klinisch Nichttuberkulisen. 5Sie zeigt nur an, dass
der Korper irgendwann und irgendwie einmal mit Tuberkel-
bazillen infiziert ist.

Der negative Aunsfall der Kutanimpfung spricht im allgemeinen
fiir Freisein von Tuberkulose. Ihe Kutanimpfunng kann aber
auch trotz tatsichlich vorhandener und kliniseh nach-
weisharer Tuberkulose negativ bleiben. Das hat dann seinen
Grund in lokalen oder konstitutionellen Verhiltnissen des
Impflings (Beschaffenheit der Haut, allgemeine Kachexie), im Tuber-
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kulinimmunitit nach stattgehabter spezifischer Behandlung oder
in anderen Umstinden, z. B. wihrend der Masern.

Regelmissig versagt die Hautreaktion bei todlicher Tuber-
kulose in den letzten Lebenstagen, hiunfig in demjenigen vorge-
schrittenen Stadium der Tuberkulose, in dem eine Reaktionsfihigkeit
anch auf physiologische Reize nicht mehr besteht, 1m Endstadium
der Miliartuberknlose und tuberkulisen Menmingitis, seltener bei
Tuberkulose als Nebenbefund. In letzterem Ialle gewinnt die Spiit-
reaktion eine gewisse diagnostische Bedeutung, sei es dass sie bei
der ersten Anstellung verspiitet eintritt oder erst bei der Wieder-
holung positiv wird.

Die Kenntnis des Ausbleibens der positiven Hautreaktion trotz
vorhandener Tuberkulose lisst uns diagnostische Fehler bis
zu einem gewissen Grade vermeiden. Der negative Ausfall be-
rechtigt aber keinesfalls zu prognostischen Schlissen. Inghe-
sondere ist es durchans nicht statthaft, das Ausbleiben der
Kutanreaktionmitinfaunster Prognose zuidentifizieren,
wie es auch fehlerhaft wiire, aus dem qualitativen Grad der positiven
Reaktion auf den Charakter und die Verlaufsart der tuberkulosen
Frkrankung Schliisse zu ziehen.

e diagnostische Sicherheit der Kutanreaktion ist aunsserordent-
lich gross. Nach unseren eigenen umfangreichen Ergebnissen gleich-
zeitig angestellter Kutan-, und Subkutan-Reaktionen fiillt die
Kutanreaktion mit unverdiinntem Tuberkulin bei 97—4%8 Prozent
der erwachsenen Tuberkulisen positiv ans. Werden die
ante exitnm stehenden Phthisiker ansgeschlossen, so schwankt dieser
Prozentsatz in den einzelnen Stadien der FErkrankung auch nur in
so engen Grenzen, dass man ihm als eine konstante Griosse auffassen
kann. Ebenso giinstig lantet die absolut beweiskriftige Statistik
v. Pirquets fiir das Kindesalter: es wiesen rund 97 Prozent
der positiv Reagierenden bei der Sektion makroskopisch
sichere Tuberkulose auf, wihrend bei den auf dem
Sektionstisch als tuberkulosefrei hefundenen Kindern
in allen Fiillen die Kutanimpfung negativ ausgefallen war.

Danach konnen wir die Indikationen der v. Pirquetschen
Kutanreaktion in die denkbar allgemeinste Form bringen: ihre
Anwendung kann auf alle Verhiltnisse der Praxis und
Klinik ansgedehnt werden, insbesondere aufdie wissen-
schaftliche Erforschung der Tuberkulose-des Kindes-
alters, zu hygienisch-prophylaktischen Massnahmen in
Schulen nsw. und als Diagnostikum per excellence inder
Kinderpraxis.
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2. Die perkutane Tuberkulinprobe.

Die von Carl Spengler zo therapeutischen ZXwecken
inaugurierte Einverleibung des Tuberkulins durch die fussere Haut
haben Moro und Dogano ff (6) auch fiir die Tuberkulindiagnostik
nutzbar gemacht.

Moro (7) empfiehlt die Einreibung einer Tuberkulinsalbe, die
ans gleichen Mengen von Kochschem Alttuberkulin und Lanelin
anhydricum besteht.

Bp.: Tuberculini Kochi 5,0,
Lanolini anhydriei 5,0,
Mfungt. D-8. Tuberkulinsalbe zu IHinden des Arztes,

Bei Herstellung der Salbe ist zn beachien, dass das Lanoling das als Konsti-
tuens die grisste Konzentration der Salbe ermiiglicht, vor der Aufnahme des
Tuberkuling anf 20=307 erwirmt wird. Die Salbe hehiilt, im Fisschrank aul-
bewahrt, monatelang ihre Wirksamkeit, Fiir jede Einreibung izt nur ein orbsen-
grosses Stickelien zo verwenden, so dass 10 g der Salbe zo etwa 100 Versuchen
anareichen,

Als Inunktionstelle emptichlt Moro die Bauchhaut unter-
halb des Schwertfortsatzes oder die DBrusthaut in der Nihe der
Mammilla. Die Einreibung erfolgt unter miissigem Druck aunf die
Haut mit dem Finger. Die Einreibungsdauer betriigt etwa '/2—1
Minute, der Durchmesser der eingeriebenen Hautpartie etwa 5 em.
Letztere wird nach der Einreibung einige Sekunden entblosst gelassen,
ein Schutzverband ist nicht niitig.

Die perkutane Tuberkulinprobe ist zweifellos noch einfacher als die kotane
und erreicht den hiichsten Grad der Einfachheit, wenn man als Inunktionsstelle nicht die
etwas versteckten und beim weiblichen Geschlecht auch weniger gecigneten Partion
der Baonchhant und Mammagegend wiihlt, sondern ebenfalls die Haut an der
Innenseite deg Unterarms, wie wir es bei der Nachpriifung der Salben-
probie getan haben. Auch miissen wir dringend empfehlen, die Hauntstelle vor
der Einreibung mit einem Atherwattebansch abzuwaschen, weil sich unsere ersten
wenig befriedigenden Resultate sofort besserten, als wir eine Atherabreibung der
Inmnktion vorangehen liessen, Es ist wohl auch ohne weiteres erklirlich, dass
bei der stets mehr oder weniger fettigen Beschaffenheit der Kirperhaunt die Chaneen
fiir daz Eindringen der Tuberkolinsalbe in die Poren der Hant nicht besanders
giinstig sind; sic werden jedenfalls durch die die Fettschicht beseitizende Ather-
abreibung ganz erheblich verbessert.

Die perkutane Hautreaktion tritt ganz analog der kutanen
in verschiedenen Graden auf. Wir haben bei Erwachsenen —
in Ubereinstimmung mit den Moroschen Beobachtungen bei Kindern
— als leichtesten Grad ganz vereinzelte, einzelstehende, mehr
oder weniger deutlich gerdtete Stippchen gesehen, die 24—48 Stunden
nach der Einreibung nur bei genauester Betrachtung sichtbar waren
und in einigen Tagen verschwanden. (Schwache perkutane Reaktion
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auf Tafel I). Und wir beobachiteten als starke Reaktion Papeln, die
sich in dem Grade der Hyperimie und Exsudation gar nicht von den
kutanen Impfpapeln unterscheiden, oder konfluierende rote Knitchen
anf entziindeter Dasis. (Starke perkutane Reaktion anf Tafel 1). Da-
zwischen gibt es Reaktionshilder, die eine Aussaat von 30—50 und
mehr einzelstehenden miliaren Knitchen mit geritetem Hof dar-
stellen. Die stirkeren Reaktiomen gehen ofters mit Juekreiz einher
und pHegen mehrere Tage anzuhalten und dann erst allmihlich ab-
zublassen unter leichter Abschilferung und Pigmentierung der Haut.

Auch die stirksten Grade der perkutanen Hautreaktionen wer-
lanfen ohne alle allgemeine Reaktionserscheinungen wie Fieber usw.

An der spezifischen Natur der perkutanen Hautreaktion ist
ebensowenig zu zweifeln wie an der kutanen. Absolut harmlos
ist sie unter allen Umstiinden und in allen Fillen. Es fragt sich
nur, ob auch ihre Frgebnisse geniigend zuverlissig sind, um
diagnostisch verwertbar sein zu kimnen. Die dariiber bisher vor-
handene Literatur ist noch spirlich und nicht eindeuntig.

Moro (7) sah dic perkutane Hautreaktion an dem Kindermaterial der
Miinehener Universitits- Kindevklinik am  deotlichsten aufireten bei SBkrolulose
und Knochentuberkulose, am schwiichsten bel weilvorgeschrittener Lungentuler-
kulose. KEr erhielt in allen Fillen, die anf die Inunktion positiv reagierten, auch
bei der zor Kontrolle angestellten Kutanimpfung mach v, Pirguet positive
Resultate. Nur bei schwer kachektischen tuberkulésen Individuen und bei tuber-
kuloseverdichiizen Kindern, die objektiv keinerlei Anhaltspunkte fiiv Tuberkulose
darboten, war die Salbenreakiion weniger ||.‘utfig rositiv als e l{ut:1ni1ui:|l'||ng.
Bei tuberkunlosefreien Kipdern fiel die Tuberkualinsalbencinreibung stets negativ ans.

v. Pivguet (3) machte die Salbenprobe ebenfalls bei einer Reihe von Kindern,
fand sic aber mur in einem Falle von hechgradiger Tuberkulin-Uberempfindlich-
keit positiv. Kr erkliivt sie filr nicht got verwertbar als diangnosti-
sehes Mittel

Heinemann (8], der vergleichends Ir!l|E!Ell:']lullgﬂll mit der ]H!rhlll:llmn il
konjunktivalen Reaktion bei Erwachsenen anstellte, schliesst ans den Er-
zebnissen seiner DBeobachtungen, dass die Salbenprobe der Tuberkulindiagnostik
bei Erwachsenen mindestens in dem Masse zu Hilfe kommt wie die Konjunktival-
reaktion., Da sie aber stets harmlos verlinft vnd die Patienten in keiner Weise
belistizt, bictet sie cinen bemerkenswerten praktischen Vorteil vor der
Aungenreaktion.

Kontrolleinreibungen mit Ungt, ciner., Bchmierseifenzalbe, Chryzarobin-
galbe, Lenigallolsalbe u. a. haben =owaoh]l bet Moro als anch bei Heinemann
ganz negative Ergebnisse gehabt.

Wir selbst haben bisher bei 100 Erwachsenen, deren Lungeninberkulose
durch den Bazillenhefund bezw, die subkotane Tuberkulininjektion sichergestellt
wurde, die kutane, konjunktivale und perkuntane Probe gleichzeitig
nechencinander angewandi uml dabei die mannigfachsten Variationen ge-
sehen, imdem alle deei Reaktionen gleichzeitiz positiv. waren, oder anch nur zwei
von thnen oder i||1|'l||;l.l1||1_ nur eime. Dhie 1}.:*1'1:.11 tame Probe fie]l am selitensten
positiv ans und zwar nar in 54 Fillen gegeniiber 97 positiven Kutanrektionen.
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Danach steht die perkutane Tuberkulinprobe an
Sicherheit ganz erheblich der kutanen Impfung nach.

Letzteres erscheint auch ohne weiteres begreiflich, wenn man
bedenkt, dass die Beschaffenheit der Haut emen wesentlichen
Faktor fiir den Ausfall der Salbenprobe bildet. Dieser Einfluss muss
hier viel bestimmender sein als bei der Kutanimpfung, bei welcher
die Einwirkungsmiglichkeit des Tuberkulins wegen der gesetzten Haut-
verletzung bis zn einem gewissen Grade garantiert ist. Das ist bei
der Salbeneinreibung nicht der Fall, und deshalb muss sie, ganz ab-
gesehen davon, dass sie nicht mit unverdiinntem Taberkulin an-
gestellt werden kann, z. B. bei trockener, schilfernder, atrophischer
Haunt auch dann im Stich lassen, wenn die Vorbedingungen fir das
Zustandekommen der Reaktion an sich vorhanden sind.

Aus alledem folgt:

Kontraindikationen gibt es fiir die Morosche per-
kutane Reaktionsprobe nicht.

Als die denkbar einfachste und harmloseste diagnostische Me-
thode wird sie iiberall dort als Ersatz fiir die Kutanimpfung
indiziert sein, wo diese etwa aus Scheu vor dem ., Impfen*
seitens der Klientel abgelehnt werden sollte.

Aus dem positiven Auvsfall der Salbenprobe kann man auf
das Vorhandensein eines tuberkulisen Herdes im Karper
des Reagierenden schliessen, ohne indes iiber den aktiven oder
inaktiven Charakter der Infektion unterrichtet zu werden,

Fillt die Salbeneinreibung negativ aus, so ist damit keines-
falls das Fehlen von Tuberkulose bewiesen. Mit Riicksicht
anf das Ausbleiben der Moroschen perkutanen Reaktion bei der
Hilfte aller sicher tuberkulisen Erwachsenen muss direkt davor
gewarnt werden, die negative Salbenprobe diagnostisch
Zu verwerten.

Der Wert der perkutanen Tuberkulinprobe ist fiir das Kindes-
alter ein hoherer als fir Erwachsene.

Der Vollstindigkeit halber erwibhnen wir hier noch die von
Lignitres(9)empfohlene ,neneArt,die Hauntreaktionmittelst
TuberkulinbeiTuberkulosen hervorzurufen®, die ehenfalls
eine perkutane Applikation darstellt. Lignicres reibt anf die
gut rasierte Haut 5 bis 6 grosse Tropfen unverdimnten Tuberkulins
ein, indem er mit der linken Hand die Haut anspannt, wiihrend er
mit einem mit Gummi iiberzogenen Finger oder in Gummi einge-
schlagenen Wattebauseh 1—2 Minuten lang einrveibt. Binnen 1 his

Bandelier w, Koepka, Lebrboeh. 2 Aufl, 2
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2 Tagen entstehen isolierte oder teilweise oder villig konfluierende
Papeln, bei Kindern zuweilen in zwei und mehr Schiiben.

Uns will scheinen, dass die Ligniéressche Modifikation jeg-
lichen Yorzoges vor der v. Pirquetschen Methode ermangelt. Sie
hat andererseits aber einen nicht zu unterschiitzenden Nachteil.
Es besteht niimlich die Moglichkeit, dass eine ungewandte Hand-
habung des Rasiermessers oberflichliche Epidermisverletzungen setat,
und damit entsteht die Gefahr, dass eine ganz unkontrollierbare
Menge von den b bis 6 grossen Tropfen unverdiinnten
Tuberkulins® resorbiert wird, in den Kreislauf gelangt und All-
gemeinwirkungen hervorruft.

Wir haben die Methode von Lignicres nachgepriift und auch
positive Itealktionen bei Tuberkulosen erzielt, was nach den Erfah-
rungen mit der Moroschen Salbenginreibung von vornherein auch
nicht anders zu erwarten war. Wir miissen sie aber als iiberfliissig,
unzuverlissig und eventuell nachteilig ablehnen.  Will man sie trotz-
dem der v. Pirquetschen und Moroschen Methode vorziehen, so
lisse man zum wenigsten das Rasieren der Haut fort und reinige
diese nur mit Ather.

J. Die konjunktivale Tuberkulinprobe.

Die konjunktivale Tuberkolinprobe hiingt geschichtlich eng mit
der kutanen zusammen insofern, als sie von Wolff-Eisner (10} in
der Sitzung der Derliner medizinischen Gesellschaft vom 15. Mai 1907
in der Diskussion zum v. Pirquetschen Vortrage iiber die Kutan-
reaktion zum erstenmal erwihnt wird.

Waollf-Fisner war durch die Erfabrungen, die er mit der spezifischen
Emplindlichkeit der Konjunktiva bei Henfieherkranken gegen das Polleneiweiss
memacht hatte, veranlasst worden, Tuoberkulineintrinfelungen (1:10) in den Binde-
hautsack vorzunchmen, und hatte dabei |, hiinfig lokale Reaktion, bestehend in
Konjunktivitis und Chemosiz der Konjunkiiva, bisweilen anch Allgemeinreaktionen
I'g-.-,'.:J:niiiwr der subkotanen Tuberkulinanwendung abgeschwiicht)* geschen, {Iber
die diargnostische und progmost 1sehe Ih':lnl“'ulmlg dieser Reaktion hatte
Wolff-Fisner sich nicht gefiussert; auch aufl theoretisehe Ausflithrangen
verzichtete er damals, um vorerst ein grisseres Material zon sammeln.

Im Anschlusa an diege Mitteillung hat dann Vallée in der Ecole vétérinaire
Alfort 10%uige Tuberkulinverdinnungen bei perlsichtizen Kindern einge-
trinfelt. Aufl Grund sciner ungiinstigen Hesoltate warnt er in der Sitzung der
Académie des sciences vom 17, Juni 1907 Arzte und Tierirzte vor der Anstellung
der KReaktion. In der gleichen Sitzung berichtete aber Calmette iber giinstige
Befunde, die er unabhiingiz von der Wolll-Eisnerschen Mitteilung an 16
tuberkulisen und 9 nicht tuberkulisen Menschen crthoben hatte. Calmettie
hatte zu seinen Versvchen 1%oiges glyzerinfreies Trockentuberkulin henuotzt und
emplahl, die Ophthalmoréaction & laTuberculine” als empflindliche

und ungefihrliche Probe diagnostisch zn verwerten.
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Nun lolglen in rascher Folge Publikationen von Letulle und Dufour in
Frankreich, von Citron in Deutschland, welche die Mitteilungen Calmettes
in der Hauptsache bestiitigten ; und im Anschluss daran ist in weniger als einem
Juhre eine fast uniiberschbare in- ond auslindische Literatur entstanden, anf die
im einzelnen anch nur hinzuweisen iiber den Rahmen dieses Buches weit hinausgehit.,

Da Wolff-Eisner als erster die Miglichkeit einer konjunktivalen
lokalen Tuberkulinreaktion erwiibmt und Calmette als erster aunf
die diagnostische Bedeutung dieses Phinomens fir die mensch-
liche Tuberkulose hingewiesen hat, diirfte es recht und billig sein,
die konjunktivale Tuberkulinprobe mit den Namen beider Autoren
zu verbinden. Ob wir die von Calmette vorgeschlagene Bezeich-
nung ,.Ophthalmoreaktion® oder den von Wolft-Eisner empfohlenen
Ausdruck ,Konjunktivalreaktion* wihlen, ist weniger wichtig;
letzterer ist jedenfalls der exaktere, weil die Reaktion sich tatsiich-
lich aunsschliesslich an der Konjunktiva abspielt.

Fiir die Methodik der Konjuktivalreaktion ist zunichst die
Wahl des Tuberkulinpriparates von aunsschlaggebender Be-
deutung.

Calmette empfiehlt ein dureh 95" 6igen Alkohol prizipitiertes
Tuberkulin, das im Institut Pasteur in Lille aus Rindertuberkel-
bazillen gewonnen ist und zur Vermeidung von Reizwirkungen durch
umstiindliche Verfahren von Glyzerin, Harz und Wachs befreit ist,
aber die wirksamen Bakterienleiber enthalt.

Dieses Priparat kann unter der Bezeichnung Tuberkunlin-Tesi in zo.
geachmolzenen Réhrchen direkt vom  Instituf Pastear in Lille und der Fioma
Poulene Frires in ' Paris oder indivekt durch alle .-'l.|mt|u=]ie|:| Iig".mgﬂn woerden.
Eine Ampulle, fir 2—3 Versuche ausveichend, kostet 150 .4, sechs Ampullen
kosten 7,00 .0 ; mithin kommi die Anstellune der einzelnen Heaktion anf 0,50 %
s stelen,

Calmette bezeichnet nach seinen Erfalirungen an mehr als zehntausend
Menschen die nach dem Tuberkulin-Test (1%oig bei Frwachsenen, '« %uig D
Kindern) eintretende Keaktion als ungefihirlich,

Anders urteilem Wiens und Giinther (1) diber die 1%oize Calmettesche
Lissung  die wiederholt schwereliisionen verursachte,

Goerlich (12) sah sogar das aunsgesprochene Bild der Phihisis bulbi nach
einer Fintviiofelung eines Tiopfens des '2%gigen Calmetteschen Tuberkelin
Test auftreten, die er bei einem angengesunden Siugling machte.

Auch Siegrist (13) beobachtete in vier Fillen bei villig gesunden Augen das
Auftreten von zablreichen wiliaren, leicht prominenten Knitchen auf der Kon-
junktiva des Bulbus, die sich histologisch in nichis ven eigenilichen Tuberkel-
knitchen unterschieden; in zinigen wurden typische Riesenzellen von Lang-
hansschem Typus und aveh zentrale Verkiisung gefunden. Diese Knitchen, die
wabrscheinlich als Folge einer Einwirkung von Triimmern abgetiteler Tuberkel.
bazillen aufzufassen sind, scheinen zwar von guler Prognose zu sein, bestanden
aber Wochen, selbst Monate, bhis sie villlig verschwanden,

ik
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Waldstein(14) hat das * 2°sige Tuberkalin-Test — aus dem Institut Pastenr
in Lille — in der Prager Universitiils-Augenklinik bei Patienten mit gesunden
und kranken Auvgen angewendet, Er kommt zu dem Ergebnis, dass in vielen
Fiillen von Conjunctivitis eczematosa, von Follikelkrankheit, hiofiz auch wvon
chronischen Katarchen, besonders solehen, die nach anderweitiger tiefgreifender
Erkrankung (Trachom) zuriickgeblicben sind, die mit dem 2" sigen Tuberkulin-
Test Calmettes HI]E{!"HH!“II’.‘ []|||:|t]::lhnunlnktiun viel schwerer verliinft, als hei
gesunden  Bindeldinten.  Kr warnt nachhaltiz ver der allzemeinen Anwendung
der Ophthalmoreaktion als diagnostisches Hilfsmittel — sc. bei Gebrauch des
Tuberkulin-Test.

AT zl.mﬂn;__',l'n |'.'1'g4.-}rlliﬁsif'n kommi A, Schille (15 hei Trachom und beim Folli-
kulavkatarrh,

Ein in gleicher Weise hergestelltes Priiparat ist von den Hiochster
Farbwerken unter dem Namen ,Tuberkulose-Diagnostikum
Hochst in den Handel gebracht worden.

Es hat, anfangs in 1%%iger Verdiinnung angewendet, zu schweren Augen-
stirungen geliihel und kemmi jetzt vur in zehnmal sehwiicherer Lisung
(0,1%0ig) zur Abgabe. Aber anch vor diesem Priiparat warnt Citron (16), weil
es unzuverlissig und stark reizend ist.

Weiter sind dann noch versucht worden ein mit 75% igem Al-
kohol gefilltes Alttuberkolin von Wiens und Giinther, ferner
Neutuberkulin von Harald Downes und Rindertuberkulin  yon
Eppenstein,

Alle diese I.I‘.:iI’J-EIt':ll.l‘. f"llll]fl!llliﬂl sich aber nicht, sei es, dass
sie bei allgemeinem Gebrauch zn teuer sind, oder zu reizend wirken,
oder nicht geniigend erprobt sind. Vielmehr ist das bekannte,
anch fiir die Kutanimpfung gebrauchte, glyzerin- und
phenolhaltige Alttuberkulin Kochs das beste, billigste und
am meisten erprobte Priaparat. Es ist von den Hochster
Farbwerken oder der Firma Ruete Enoch in Hamburg zun beziehen.

Wiihrend es fiir die kutane Impfung auch unverdiinnt gebraucht
wird, ist es fiir die konjunktivale Eintriufelung stets zn verdiinnen.

Als Verdinnungsflissizkeit kann man cine 0.85% vige sterile physio-
logische Kochsalzlisung oder cine 0,57 size Karbolsiinrelisungz oder eine 3 %oige
Borsiurelisung verwenden, Wir raten die Verdiinnung zur KErhihung der Halt-
barkeit und ans Hm[||emljnll]it-ii:a'__:r[i:lltlﬂi mit 0,0 %e1zer Karbolsinreltdsung
steril hevznstellen, sie dunkel und kiihl aufzubewahren und mindestens alle
8 Tage frisch zu bereiten. Eigene Versuche haben uns bestitizt, dass weder
der Gehalt des Tuberkulins an Glyzerin, noch der der Verdiinnungsflissigkeit
an Karbol- bezw, Borsiiore imstande sind, die Hllgenbii]ﬂ&lmul. gt‘sulldﬂ oder
kranker P'ersonen sichtbar zu reizen. '

Hinsichtlich der Konzentration der zur EFintriufelung zo
verwendenden Lisung sind die mannigfachsten Vorschlige gemacht
worden, Nach unseren umfangreichen Versuchen empfiehlt sich am
meisten fiir die erste Eintriiufelung beir Exwachsenen die 1%oige
und fiir die Wiederholung die 2°%sige hezw. 4°/oige Verdiinnung,
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Bei Kindern geniigt die '2%oige und fir die Wiederholung die
1%0ige Verdiinmung. Jedenfalls sind stirkere Konzentrationen unter
allen Umstiinden zn verwerfen, wihrend geringere hiinfic unwirksam
bleiben werden.

Am genavesten werden solche Verdimnungen durch den Gebranch von
Mcs;ﬂi[pcttqu Iwrgnsli,l-llt.. Wir kommen mit zwe l'ipllrh'u ans, emer van |
und einer von 10 cem Inhalt, genan eingeteilt in Yie cem.  deren Anschalfung
nur 2 Mk, kostet. Thre Handhabung izt anch bequem, wenn man sie einmal
anskocht und dann in einer mit Alkohol gefillten Flasche aufhewahet. Das Ver
fahren st kure ru]gi'-un:h-:i:

1%ige Verdiinnung: mit der grossen Pipette 90 cem von der 0,5 "/tigen
Karbolsiiurelisung und mit der kleinen Pipette 0.1 cem reinen Tuberkulins , beides
mischen in einem sterilen Gliaschen oder Flischehen, 4%eige Verdinnung: mit
der grossen Pilwiti' 24 sem von der ﬂ,.rl",n:i,'_{ml |':.'|rhul:::'illrv]iinr'.ung umil mat der
kleinen Pipette 0,1 cem vom Tuberkulin,d beides mischen,

Die Messpipetten lassen sich auch durch eine zanz ans Glas bestehende,
gonau  graduierte 1 cem Spritze mit Platin-Irvidivin-Kanile ersetzen. Die in
Alkohol oder verdimnter Karbelssiurelisung anfbewabrte Spritee ist jederzeit goe-
branchsfertiz, wilirend die Kanile im Aogenblick durch Auzglihen steril ze-
macht wird. .

Das zweite beachtenswerte Moment in der Methodik bildet das
Eintriunfeln selbst. Man muss mit dem gebriuchlichen Aungen-
tropfglas einen einzelnen Tropfen miglichst nahe dem inneren Augen-
winkel einbringen und verhiiten, dass der Tropfen gleich wieder
heransgeschleudert wird. Dabei soll das Tropfglas nicht mit dem
Auge in Berithrung kommen. Andererseits ist zu vermeiden, dass der
Tropfen aus zn grosser Hihe herabfiillt, anf die Bindehaut der Sklera
oder gar anf die Hornhaut selbst auftropft und dadurch Schmerz
und infolge des Fremdkorpergefiihls
Lidkontraktion auslost. Die Folee
davon wiire, dass der Tropfen ent-
weder ganz wieder herausgeschlendert
oder durch die reflektorisch ansge-
listeTrinensekretion weggeschwemmt -
wird.

Am besten gelingt die Eintriinfe-
lung, wenn der DPatient auf einem
Stuhle sitzend den Kopf etwas nach
hinten iiberneigt, der Arzt etwas _ =
seitlhich vor ihm steht, das Unterlid ' '.
abzieht, den Tropfen in den Binde-
hautsack hineingleiten lisst und das Lid '': Minute abgezogen hiilt,
damit die Konjunktiva von der Lisung gut bespiilt wird. Dann lisst
man den Patienten noch einen Augenblick ohne Schliessen des nach
oben gerichteten Auges verharren.
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Da hin und wieder nach dem Eintriiufeln Juckreiz entsteht
und zum leiben des Auges Veranlassung geben kinnte, ist letzteres
besonders zn untersagen. Ein Augenschutzverband ist nicht nitig,
es sei denn, dass man bei Yerdacht auf Simulation eine beabsichtigte
tranmatische Reizung unmoglich machen will, die z. B. durch Reiben
mit einem Streichholz so tiuschend gelingt, dass .spezifische® und
Lartifizielle* Reaktion nicht anseinander zun halten sind. Fiir solche
Ausnahmefille empfiehlt sich ein Uhrglasverband, kein Bindenverband
(Monuenlus), der nach Wolff-Eisners Beobachtung an sich Reizung
bedingen kann.

Der dritte wichtige Ponkt ist die richtige Kontrolle und
Beurteilung der Reaktion. Die Reaktion beginnt manchmal schon
nach 4 =6, meist nach 12—24 Stunden, erreicht nach 24—36 Stunden
den Hihegrad und bleibt 5—4, in Ausnahmefillen auch 6—8 Tage
sichtbar. Stirkere Reaktionen sind in der Regel schon nach 6 Stunden
und immer noch nach 24 Stunden vorhanden; schwache pflegen relativ
spiit einzgusetzen und nicht so schnell abzublassen, dass sie micht noch
nach 185—24 Stunden nachweisbar wiiren. Darans folgt, dass die
Kontrolle der konjunktival Geimpften 6 —18, hochstens 24 Stun-
den nach der Eintriiufelung ausgeiibt werden muss.

Im Krankenhavse, wo ez keine Schwierigkeit macht, die Patienten innerhalls
der ersten 24 Stunden zweimal zu kontrollieren, wird man eweckmiissig die Eintrinfe-
lung vormittags vormehmen und das Nachsehen in den spiiten Nachmittagsstunden
und am folgenden Vormittag erfolzen lassen. Anders in der ambulanten Praxis,
in der z. B. wegen grésserer Entfernungen nur einmal kontrvolliert werden kann.
Fiir solche Fille empfichlt es sich, die Eintriufelung in der Nachmitiagssproch-
stunde oder bei bettligeriz Kranken gelegentlich des Nachmittagsbesnches vor-
zunelimen und am Vormittag des nichsten Tazes zom ersten Mal und bei nega-
tivem FErgebniz nach weiteren 24 Stunden nochmals zo kontrollieren.  So wird
man auch eine sog. Schnellreaktion nicht dberselen, die so selten zu sein
scheint, dass wir sie in hunderten von Fillen nicht entdecken konnten.

Die positive Reaktion bestelit in eimer entziindlichen Reizung der
Bindehaut, bei der man nach Citron (16) zweckmiissig drei Stirke-
grade unterscheiden kann.

. Grad: Riotung der Karunkel und der Conjunctiva palpebralis.

2. Grad: Stirkere Ritung mit Beteilignng derConjunctiva sclerae,
Schwellang und vermehrte Sekretion.

3. Grad: Intensive Rotung der gesamten Bindehaut, starke
Chemosis, starke fibrinose und eiterige Sekretion, kleine Ekchymosen ete.

DDas Nachsehen muss sehr sorgfiltic geschehen. Die Hyperimie
bei der Reaktion betrifft meist zuerst und in charakteristischer Weise
die Karunkel und die halbmondformige Falte. Starke Re-
aktionen sind schon aus der Ferne, mittelstarke in der Nihe ohne
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alle Schwierigkeiten erkennbar, nur bei leichten Reaktionserscheinungen
wird es notwendig, den Blick nach oben und aussen richten zn lassen
— zuerst nach rechts, dann nach links — und hierbei die beiden
Karunkel und halbmondformigen Falten genaun zn vergleichen. Ferner
sind in jedem Falle die Unterlider gleichzeitiz herabzuziehen und
vergleichend zu betrachten, denn die Reaktion kann aut diesen Teil
der Konjunktiva beschrinkt sein. Dauerreaktionen sind selten,
ihr gelegentliches Vorkommen berechtigt nicht zn prognostischen
Schliissen. Tafel I illustriert eine mittelstarke Konjunktivalreaktion.

Fiir die Methodik der Konjunktivalreaktion kommt endlich noch
in Frage, ob die Tuberkulineintriufelung nur einmal vorzu-
nehmen oder zu wiederholen ist, und ob im letzteren Falle die
Wiederholung am gleichen oder am anderen Auge vorzuzichen
ist. Diese Frage hiingt mit dem Wesen des konjunktivalen Re-
aktionsphinomens gegeniiber Tuberkulin eng zusammen.

Die Grundlage der konjunktivalen Reaktion ist ebenso wie die der kutanen
cine spezifische Uberempfindlichkeit, . h. eine schnelle, starke Reak-
tionsfihigkeit des Gewebes gegeniiber Tuberkuline  Diese spezifische Reaktions-
fihigkeit oder Uberempfindlichkeit gegenéiber Tuberknlin muss vom Menschen
erworben sein, weil sic beim Nevgeborenen nicht vorhanden st und im spiiteren
Alter entsprechend der Hiuofigkeit der auf dem Sekiionstisch nachgewicsenen
Tuberkuloselille ansteigt.  Tritd das mu-r:rlllp!i||1I|i::]Lksri11i|1h.‘i|m|:m'-11 gogenilber
Tuberkulin also an der }{nlljm:lzii\'n in [':r.-_:.:;h[!inlmg, g0 kann e kaum anders
entstanden sein, als dass der Korper friiher einmal mit Tuberkelbazillen in Be-
riithrung getreten ist,

Wie erkliirt sich nun das Zustandekommen der Reaktion?
Nach Wolff-Eisner (10) ist bei allen tuberkulis Infizierten cin Stoff vorbanden,
der ans den Tuberkelbazillensplittern des Tuberkulins Stoffe — Gilte in Frei-
heit zo setzen vermag, welche die Tuberkulinreakiion erzeuzen.  Danach scizi
sich das Reaktionsphiinomen zusammen aus der Lyse der Bazillentriimmer
und ans der Wirkung dev inFreiheit gesetzten Gifte auf den Kirper.
Diese Wirkung differiert nach dem Grade der Uherem pfindlich keit und
ist lbei den einzelnen Tuberkulésen je nach der momentanen ReaktionsGihizkei
des Kirpers verschieden,

Fine andere Dentungz  der Himjunktivulrnnktiun lehnt siech an die von
Wassermann gemachte Beobachinng an, dass .eine Gewebszelle, welche unter
dem  Einfluss der Infektionsstolfe Antikirper gebildet bat, bei wiederholiem Ein-
wirken dicses Infektionsstolfes schon aufl weil zeringere Mengen desselben leichter
und intengiver Anlikirper bildet, als eine Xelle, die vorher nicht mit dem be.
treffenden Stofl in Berithrung zekommen war, K3z dnssert sich dies Eer]-'.liﬁl'il mn
ciner zeilweilizen t':Imr{-mlrlimlliq_ﬂ]kp|i. der betreffenden Gewebszelle Tir das je-
weilige Antigen”. Danach wiirde also die Konjunktivalreaktion aof Grond einer
lokalen Antikdérperbildong zostande kommen und der Awsdeack einer
lokalen Gewebhsreakition sein, die nlmln_r:: der w. I'i:r||i+"t.ﬁ.n|n'n Kntan-
reaktion dadurch evmiiglicht wird, dass sich das Kenjunktivalze webe Tuber-
kuliser dem Tuberkulin gegeniiber im Zustande der Allerzic he-
findet. Dass es iiberhaupt derartige lokale Antikdrperbildungen gibt, ist von
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verschiedenen Autoren bei anderen Gelegenheiten nachgewiesen,  Wir zehen
daraul nicht weiter ein und beschriinken ung hier, anf den von Leber erbrachten
Nuchweis von spezifischen Antikirpern im Humor aqueuns bej
Aungentuberkulose hinznwesen,

Nun haben Cohn (17), Fritz Levy (18), Klieneberger (19) die
Wiederholung der Eintriufelung als fehlerhaft und zu falsehen
diagnostischen Ergebnissen fithrend bezeichnet mit der Degriin-
dung, dass die Einbringung von Tuberkulin in den Konjunktivalsack
auch bei klinisch Gesunden gewthnlich — nach Levy und
Klieneberger in T0—80% der Fille — eine Uherempﬁndiiﬂh-
keit des eingetrinfelten Anges erzeugt, der zufolge die Wiederholung
positiv aunsfillt. Theoretisch ist dies moglich, wie z. B. anch beim
Meerschweinchen durch Injektion minimalster Mengen von DPlerde-
serum ecine hochgradige Uberempfindlichkeit gegen dieses geschaffen
werden kann.  In praxi liegen die Verhiltnisse aber so, dass jene
Personen, die anf Wiederholung der Eintriufelung konjunktival
reagieren, klinisch gesund sein kinnen, aber tatsichlich nicht
tuberkulosefrei sind, sondern in Ubereinstimmung mit den Sek-
tionsergebnissen von Naegeli, Schmorl, Lubarsch, Hamburger
w a. Triger einer abgelanfenen Tuberkuloseinfektion, einer inaktiven,
obsoleten, oder eines latent-aktiven Tuberkunloseherdes sind. Damit
stimmen auch unsere Feststellungen (20) iiberein, dass wirklich
tuberkulosefreie Personen, die wohlgemerkt durchaus mnicht mit
Jklinisch  Gesunden® zn identifizieren sind, konjunktival nicht
reagieren, d. h. nicht iiberempfindlich werden, selbst dann
nicht, wenn die Fintriinfelung mit 4%vigem Tuberkulin
beliebig hiaufig am gleichen Auge wiederholt wird.

Die Betonung des pathologisch-anatomischen Standpunktes im Gegen-
gatz zum klinischen ist anch allein entscheidend fiir die Bencteilong der Spezi-
fitit der Konjunktivalreaktion. In der Literatur begegnen wir zahlreichen Hin-
weisen, dass die Konjunktivalreaktion auch bei nichttuberkul dsen Diabetikern,
ferner bei Karzimom, im manifesten Stadiom sekundiirer Luwes, bei Scharlach,
akutem Gelenkrheomatismns, Enteritis, Arthritis deformans, aknter Bromchitis
positiv ansgefallen ist. also bei Erkrankungen selcher Organe, die diagnostisch
besonders hiufiz in Frage kommen. Bei Typhoskranken hat man sogar in ctwa
oo der Fiille positive Hu||I';a:|||l;ti1.':|,'|rr-.'l|c!j|:rm>n heobachtet, ohne klinisch Anhalts-
punkte fiir gleichzeitic vorhandene ‘I'nberkulose ermitteln zu kinnen, Man hat
daraus anf vermehrte Uberempfindlichkeit des Organismuos gegen Bakterieneiweiss
itherhaupt zeschlossen und das Nichtspezifische der Konjunktivalreaktion hergeleitet.

In allen diesen Fiillen ist nicht hinveichend sicher und scharfl genng unter-
schivden zwischen . klinisch nicht tuberkuliz® und _toberkulosefrei im  patho-
logisch-anatomischen Sinne”.  Der makroskopische Sekiionsbefund geniigt  hier
allein auch nicht zor Entscheidungz der Streitfrage, weil fnberkulize Verinde
rungen erst durch den mikreskopischen Befund, ev, sogar nur durch das Tier-
experiment erkennbar zu =ein branchen; an derartigen Beweisen fehlt es aber bei
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den oben aufgefithrien Beobachtungen. Jedenfalls ist das Eintreten einer Kon.
Junktivalreaktion lediglich wegen der wicederholten Tuberkulininstillation bisher
noch nicht nachgewiesen.

Demgegenitber zwingt die in ihrer Regelmiissigkeit geradezu frappierende
Feststellung, dass der konjunktival Reagierende auch kutan reagiert, zo dem
Hehluss, dass der Kirper des Impflings irgendwann und irgendwic cinmal mit
Tuberkelbazillen in Berithrung und Kampf gekommen ist; wo Reakiion, da spezi-
fische (Antikirper bezw. Reaktionspredukie, und wo diese, da Toberkulose,
wenn auch nicht im klinischen, so doch im pathologisch-anatomischen Sinne.

Bei sehwer kachektischen und ante exitum stehenden Phthisikern kann die
Konjunktivalreaktion ebenfalls ausbleiben. Das spricht aber durchaus nicht gegen
ihre Spezifitit, ist vielmehr selbstverstiindlich, weil man bei solchen Individoen
cine Reaktionsfiihigkeit, gleichviel weleher Art, diberhaupt nicht melr erwarten
darf, — reagieren §'e doech auch nicht anf relativy hohe subkulane 'Tulmrl::lling:{lwn_

Stellen wir uns auf diesen Standpunkt, dann gibt es keine
kiinstliche Konjunktivalreaktion, die einzig und allein  der
Wiederholung der Eintriufelung ihren Ursprung verdankt, sondern
nur eine spezifische, die aunch dann noch spezifisch ist, wenn sie
erst der Wiederholung der Eintriufelung folgt. Und wie lisst sich
das Zustandekommen der Konjunktivalreaktion bei der Wiederholung
erkliren, ohne den spezifischen Charakter der Reaktion aufzugeben?
Entweder ganz allgemein nach dem Gesetz der ,Bahnung des Reizes®,
demzafolge der erste Reiz die Reizwelle fiir den folgenden adiiguaten
Reiz sinken macht (Liwenstein und Rappoport) oder spemeller
nach der Ansicht von v. Pirquets, dass .durch die wiederholte
Impfung ein Schlafen der Allergie behoben wird® infolge Vermeh-
rung einer schon bestandenen geringen Reaktionsfihigkeit.

Die Wiederholung der Fintriofelung ist also nicht fehlerhaft
in dem Sinne, dass ihr positiver Ausfall der Spezifitit entbehrt. Im
Gegenteil, nach unseren Untersuchungen ist nur derjenige als tuber-
kulosefrei anzusehen, der auf viermalige Eintriufelung steigender
Tuberkulindosen (1—4"/sig) am gleichen Aunge nicht reagiert. Aber
die Wiederholung deckt zweifellos in hohem bezw. erhihtem Masse
inaktive und obsolete Tuberkuloseherde auf, deren Kenntnis
fiir den Arzt in der IRegel keinen praktischen Wert hat.

Hierin legt eine ausserordentliche Beeintrichtigung
des diagnostischen Wertes der Konjunktivalreaktion fiir die Praxis,
ein Nachteil, der um so hiher einzuschitzen ist, als die einmalige
Eintriinfelong gerade in dem Anfangsstadium der Tuberkulose, das
eben die diagnostischen Schwierigkeiten macht, absolut unzu-
reichend ist. Auch wenn die zur ersten Eintriiufelung verwandte
Tuberkulindosis gewagt hoch ist (2%aige Verdiimnung bei Erwachsenen),
auch wenn ferner die Eintrinfelung am anderen Auge mit einer noch
stiirkeren Lisung (4% 0igen Verdiinnung) wiederholt wird, selbst dann
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tritt die Konjunktivalreaktion nur bei etwa der Hidlfte
der aktiven, initialen Tuberkulosefiille auf. Dazu kommt
noch ein weiterer differentialdiagnostischer Mangel: man kann nicht aus
der positiven Konjunktivalreaktion nach einmaliger Eintriufelung
aufl einen aktiven, ans der positiven Reaktion nach wiederholter
Eintrinfelung auf einen inaktiven Tuberkuloseherd schliessen. Es
brancht der aktiv Tuberkulise erst auf die zweite, dritte oder
vierte Eintriufelung am gleichen Auge zu reagieren, und es kann
der klinisch Gesunde mit einem inaktiven [P'rozess schon aunfl die
erste  Eintriufelung die Reaktion in typischer Weise zeigen. Die
Zahl der Entriufelungen, die zor Aunslosung der Konjunktival-
reaktion erforderlich ist, ermiglicht also kein annihernd zutreffendes,
geschweige denn ein sicheres Urteil iiber den Charakter des tuber-
kulisen Prozesses.

Bei dieser Sachlage miissen wir die praktische Bedeutung
der Konjunktivalreaktion, ohne das Verdienst ihrer Entdecker
herabsetzen zn wollen, erheblich einsehriinken:

Der megative Ausfall der Tuberkulineintriiufelung beweist das
Fehlen einer Tuberkulose, wenn die Eintriufelung viermal am gleichen
Auge mit steigender Tuberkulinkonzentration (1—4"/vig) gemacht wird.

Der positive Ausfall der einmaligen bezw. wiederholten Eintriiu-
felung heweist das Vorhandensein eines tuberkulisen Herdes im Kirper
des Impflings, ohne iiber dessen aktiven oder inaktiven Charakter
Aufschluss zu geben.

Und auch diese allzemeine Abgrenzung muss noch eingeengt
werden nach der Richtung hin, dass eine absolute Bedentung weder
dem positiven noch dem negativen Ausfall der Konjunktivalreaktion
zukommt. Abgesehen von den Endstadien der Tuberkulose fehlt sie
nimlich nach den Sektionsergebnissen von Fehsenfeld (21)
Jin einer Anzahl von Fillen, wo man sie erwarten sollte, andererseits
tritt eine deutliche Reaktion ein, wo gar keine Tuberkulose vorhegt.®

Die Wiederholung an dem gleichen Auge hat den Vorteil,
dass das andere intakt geblichene Aunge als Kontrolle dient und
selbst die leichtesten Reaktionserscheinungen am Auge erkenmen
lisst, die zweifellos in vielen Iillen verwischt werden, wenn man
die Eintriufelung am anderen Auge wiederholt. Die Wieder-
holung am gleichen Auge hat aber den grossen Nachteil, dass
es gelegentlich zu stiirmischen Reaktionen kommt. Es wird also
immer mehr oder weniger Geschmacksache bleiben, ob man bei Er-
wachsenen im Einzelfall die Sicherheit dariiber, ob ein tuberku-
loser aktiver oder inaktiver Herd im Kiorper vorhanden ist oder
nicht, mit der Miglichkeit einer mehr oder weniger stiirmischen
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Reaktion erkanfen will, oder ob man die vorsichtigere Methode der
hischstens zweimaligen — einmal rechts und einmal links zu machenden
— FEintriinfelung wihlt und damit sowohl die Unsicherheit in Kaunf
nimmt als anch die Notwendigkeit, in jedem zweiten Imitialfalle noch
andere diagnostische Methoden heranzuziehen.

Wir kimnen also bei der Ausfiithrung der konjunktivalen Tuber-
kulinprobe zwei Wege einschlagen:

1. Man bringt bei Erwachsenen einen Tropfen einer 1"/oigen
Tuberkulinverdiinnung in den Bindehauntzack ein und wiederholt den
gleichen Vorgang mit einer 4%oigen Verdiinnung zwel Tage spiiter
am anderen Auge, falls die erste Eintriufelung negativ geblieben war.
Bei Kindern ist die Y2 "oige und 1 "oige Verdiinnung zu wihlen.

2. Man bringt bei Erwachsenen einen Tropfen einer 1%/ igen
Verdiinnung in den’ Bindehautsack, bei negativem Resultat in Zwischen-
riumen von je 2 Tagen ins gleiche Auge einen Tropfen der 2%aigen,
dann einen Tropfen der 4 %higen und endlich nochmals einen Tropfen
der 4%igen Verdiinnung. DBei Kindern ist dieses Verfahren nicht
:’III:{IIWI"II[h'H.

Doch angesichts der fortgesetzt sich melrenden
Warnungen vor der Konjunktivalreaktion dirfte iber-
haupt wenig Neigung vorhanden sein, die Eintriufelung
am gleichen Auge zu wiederholen und dadurch ev. zu
starke Reaktionen auszulisen.

Wann die zweite Methode direkt kontraindiziert ist, darviiber
spiter.  Wir wollen hier nur noch ausdriicklich und dringend davor
warnen, dass etwa die zweimalige Eintritufelung als aus-
reichend angesehen und ihr negativer Ausfall mit .tonberku-
losefrei” oder .inaktiv tuberkulis und der Behandlung zurzeit nicht
bediirftiz identifiziert wird. Das wire ein geradezu verhing-
nisvoller Riickschritt, der uns durch die Konjunktivalreaktion
beschert wiirde, und der den jetzt in der Tuberkulosebekimpfung
allzemein merkbaren Segen der Frithdiagnose ins Gegentell umschlagen
lassen miisste.

Schidliche Wirkungen anf den Gesamtorganismus und das
Allgemeinbefinden werden bei der Konjunktivalreaktion nicht beoh-
achtet, ebensowenig allgemeine Reaktionserscheinungen. Subjektive
Beschwerden wie Lichtschen, Jucken, Brennen, Trinen, Fremdkorper-
gefiih]l, letzteres durch die Schleimfiden bedingt, treten in der Regel
nur bei stirkeren Reaktionsgraden aufl und verschwinden bald wieder,

Dahingegen finden sich in der Literatur bereits recht zahlreiche
und einwandfreie Beobachtungen iiber ernste und anhaltende Grt-
liche Storungen am Auge im Anschluss an die konjunktivale
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Leaktion, so dass man sie keineswegs als eine anch nur annihernd
so ungefihrliche diagnostische Methode wie die Kutanimpfung an-
schem  darf.  Man ist sogar, namentlich von ophthalmologischer
Seite, soweit gegangen, die konjunktivale Tuberkulinprobe als eine
Methode hinzustellen, die sich zur allgemeinen Einfiihrung in
die drztliche Praxis iberhaupt nicht eignet, und die man
wegen i1hrer ev. Gefahren dem praktischen Arzt tiber-
haupt nicht in die Hand geben diirfe.

In diesem worsichtig-radikalen Standpunkt scheint uns zun selw der des
Spezialisten zum Avsdruck za kommen,  Wir stehen  grondsiitzlich anf  einem
anderen Boden,  Klinik und  spezialistisches Studinom  baben die Indikationen
upl was praktiseh noch wichtiger ist — die Kontraindikationen fir die
konjunktivale Tuberkulinprobe festzulegen., Ist dies geschehen, dann kann sich

auch der Praktiker der Methode bedienen, vorausgesetzt dass er sich mit der
Literatur vertrant gemacht hat.

Aber anch anf Grund der Literatur wird man jenen ablebnenden
Standpunkt zur Konjunktivalreaktion nicht einmehmen diirfen, wenn
man alle diejenigen iiblen Erfalrungen von vorneherein ansschaltet,
diec nicht der Methode als solcher zur Last fallen, sondern die
auf die Verwendung eines ungeeigneten, meist zu stark kon-
zentrierten oder reizenden Priparates und anf eine ungeniigende
Auswahl der konjunktival gepriiften Fille zuriickzufiihren sind. Wir
werden hinsichtlich der Miglichkeit der Entstehung konjunktivaler
Impfschiiden zweckmissig zwei Grade unterscheiden: 1. Die im
Anschluss an die Eintriufelung einsetzende heftige Konjunkti-
vitis mit vielleicht recht unangenehmen subjektiven Beschwerden;
2. die mit wirklichen Gefahren fiir das Auge einhergehenden
drthchen Veriinderongen.

Um erstere zn vermeiden, sind folgende Gesichtspunkte zun
heachten, auf die hier im Zusammenhang nochmals hingewiesen
werden soll.

Als Priparat ist eine Verdiinnung des Kochschen Alttuber-
kulins zu verwenden.

Die Herstellung der Verdiinnung hat unter asepti-
schen Kautelen zu erfolgen, als Verdiinnungsfliissigkeit empfiehlt
sich am meisten eine 059 ige Karbolsiiurelosung. Die Lisung ist
dunkel und kiihl aufzubewahren und alle acht Tage frisch herzustellen.

Die Tropfpipette ist steril zu erhalten d. h. vor der De-
rilhrung mit dem Auge zu schiitzen oder, wenn dies nicht geschehen,
vor dem Einbringen in die Losung wieder zu desinfizieren.

Fiir die erste Eintrinfelung muss man sich bei Erwachsenen
mit einer 1°sigen, bei Kindern mit einer */2%oigen Verdiinnung be-
gniigen. Bei der Wiederholung sind bei Erwachsenen stirkere
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als 4Ypige Losungen, bei Kindern stirkere als 1%oige Lisungen
iberhaupt nicht zu verwenden.

Die Wiederholung der Emntrinfelung soll frithestens nach
zwei Tagen am anderen Auge erfolgen.

Nach positiver konjunktivaler Reaktion ist die nochmalige Fin-
triiufelung in das gleiche Auge zn unterlassen, auch wenn ein Zeit-
raum von mehreren Monaten dazwischen liegt.  Diese Vorschrift
verdient deshalb Deachtung, weil die Bindehaut nach der fritheren
Reaktion in einem Zuostand verharrt, der durch die nochmalige
Instillation von Tuberkulin in ausserordentlich starke Reizerschei-
nungen iibergehen kann.

Auf eine positive Konjunktivalreaktion darf die subkutane
Tuberkulininjektion erst dann folgen, wenn erstere vollkommen und
mehrere Tage lang verschwunden ist, da sonst die Bindehant mat
einem newen Aufflammen® der entzindlichen Konjunktiva ant-
wortet.

Die konjunktivale Eintriufelung darf sich nicht unmittelbar an
eine subkutane Tuberkulinreaktion anschliessen, sie soll vielmehr
prinzipiell der subkutanen Injektion vorausgehen., Diesen
Punkt betonen wir hier, weil wir bei Lenten, die noch unter dem
Einfluss des subkutan einverleibten Tuberkulins standen, sehr heftige
konjunktivale Reizerscheinungen gesehen haben.

Beachtet man diese Winke, so wird man heftige Konjunktividen
mit ihren Begleiterscheinungen gar nicht oder nur idusszerst selten
zu beobachten Gelegenheit haben.

Nur ein Ubelstand der Konjunktivalreaktion Lisst sich manchmal,
ohne dass wir die Griinde dafiir wiissten, gar nicht umgehen: das
Aufflammen der Reaktion nach subkutaner Injektion kleinster
Tuberkulindosen. M. Wolff hat zuerst daranf hingewiesen, dass es
Fille gibt — und wir selbst haben deren bereits mehrere beobachtet —,
in denen die Konjunktivalreaktion auch nach jeder therapeuti-
schen Tuberkulininjektion wiederkehrt, zuweilen sogar sehr intensiv.
Uns ist dann wiederholt nichts anderes iibrig geblieben, als die Tuber-
kulinbehandlung ganz abzubrechen. Das ist ein sehr wunder
I'unkt der konjunktivalen Methode, der nicht oline Grund Veran-
lassung geben kinnte, die lediglich diagnostische Massnahme zu ver-
pinen, die nach Bestitigung der Diagnose das Einsetzen der wirkungs-
vollsten, der spezifischen Therapie illusorisch machen kann.
Sollten sich diese Beobachtungen weiter vermehren, =o werden sich
die Anhiinger der spezifischen Tuberkulinbehandlung ganz ablehnend
zur Konjunktivalreaktion stellen miissen — und zwar im Interesse ihrer
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Klientel, der sie durch die Tuberkulineintriinfelung eventuell in-
direkt schaden, indem sie jene fiir die erfolgversprechendste Heil-
methode ungeeignet machen.

Sicherer lassen sich bei der Konjunktivalreaktion Zufille ver-
meiden, die eine wirkliche Gefahr fiir das Auge bedeuten. Wir
miissen  zun  diesem Zwecke jeder Eintriufelung die eingehende
Besichtigung beider Augen und die Frage nach etwaigen
friiheren Augenkrankheiten vorangehen lassen. Alsdann haben
wir zwischen absoluten und relativen Kontraindikationen
zn unterscheiden.

Absolute Kontraindikationen hilden Aungenerkrankungen
sleichgiiltig welcher Art und in welchem Stadium, selbst
villig abgelaufene Prozesse und sogar dann, wenn ein
Auge gesund, das andere aber krank ist oderkrank war.
Wer sich streng an diese schon von Calmette in seiner ersten
Mitteilung gegebene Vorschrift hilt, wird unlichsamen Zwischenfillen
im Interesse seiner Klientel vorbengen.

s bedarf nur noch der Klarstellung, welche von den so iiberaus
hiufig vorkommenden Verinderungen an der Konjunktiva als  Fr-
krankung® sensu strictiore und damit als absolute Gegenanzeige zu
bewerten sind.

Follikulire und trachomatise Bindehautkatarrhe bestehen
oft jahrelang latent, ohme ihrem Triger nennenswerte Beschwerden
zu machen. Trotzdem sind sie Erkrankungen, die nach Collin (22)
in besonders heftiger Weise durch Tuberkulineintriufelungen beein-
flusst werden, indem es unter starken Reizerscheinungen zu einem
massenhaften Aufschiessen neuwer Follikel und damit zu einer lang-
wierigen Verschhmmerung des bisher eventuell latent verlanfenen
Prozesses kommen kann. Man wird also bei follikulirem und
trachomatisem Bindehantkatarrh Tuberkulin zn diagnostischen
Zwecken niemals eintraufeln dirfen.

Absolute Kontraindikationen sind ferner gegeben fir solche
Individuen, die stirker als der Durchschnitt reagieren, das sind die
Siunglinge und die Skrofulisen, namentlich die desersten
Kindesalters., Priift man Kinder, die nicht skrofulis, sondern
tuberkulis sind, konjunktival, so erhilt man in der Regel keine
stiirkeren Reaktionen als bhei Erwachsenen. DBeir skrofulisen
Individuen hingegen treten nach den iibereinstimmenden Beobach-
tungen aller Autoren nicht selten Phlyktiinen und phlyktinenartige
Entziindungserscheinuingen auf. Wenn diese anch in der Hegel got
ablanfen, so machen sie doch #rztliche Behandlung nitig und kinnen
bei ungeniigender Pflege leicht zu ernsten und bleibenden Stiérungen
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des Auges fithren. Man muss also auch bei Siuglingen und
Skrofulisen die Konjunktivalreaktion ganz unterlassen.

Anders als die follikuliirven und trachomatisen Katarrhe sind die
so hiufigen leichten chronischen Hyperimien und die stiir-
keren Gefissinjektionen der Konjunktiva zu beurteilen.
Wollte man diese und dhnliche Zustinde zu den Augenerkrankungen
rechnen, dann giibe es so wenig gesunde Augen, dass das ein-
geengte Anwendungsgebiet die Konjunktivalreaktion fiir die Praxis
canz bedentungsios machen wiirde. Da aber auch einfache, leichte,
chronische Reizzustiinde an der Konjunktiva gelegentlich zn starken
Reaktionen Veranlassung geben kinmen, empfiehlt es sich, bei
solchen Patienten die Tuberkulineintriufelung zn diagnostischen
Zwecken miaglichst einzuschrinken. Das geschieht einmal
dadurch, dass die Eintriufelung keinesfalls am gleichen
Auge wiederholt wird, und zweitens dadurch, dass sie iiberhaupt
auf diejenigen Fille beschrinkt wird, in denen nichts anderes
iibrig bleibt als die Konjunktivalreaktion. Die Einschrin-
kung empfiehlt sich auch aus dem Grunde, weil chronische Reiz-
zustiinde in der Deuntung der Reakfion leicht irrefiihiren, zumal diese
bei schwiicherem Ausfall ohnehin etwas recht Subjektives hat.

Eine derartige relative Kontraindikation gilt auwch fiir 'das
kindliche Alter im allgemeinen. Verschiedene Autoren fanden bei
Kindern so starke Konjunktivalreaktionen unter intensiven Kongestionen,
entziindlichem Odem usw., dass .ernstliches Unbehagen® entstand.
Auch ist die Eintriufelung bei ungebiirdigen Kindern an sich nicht
leicht ausfithrbar, ganz abgesehen davon, dass die Dosierung sehr
ungenan und dementsprechend auch das Ergebnis der Reaktion un-
zuverlissig wird, wenn die Eintriufelung nur mangelhaft gelingt oder
der eingetriiufelte Tuberkulintropfen durch den Trinenfluss verdiinnt
oder ganz wieder herausgeschwemmt wird. Danach werden wir ver-
suchen, bei Kindern zuniichst mit anderen diagnostischen Methoden
anszukommen.

Die Indikationen fiir die Konjunktivalreaktion werden wir
spiiter bei den einzelnen Tuberkuloselokalisationen abzugrenzen haben.
Aus unseren bisherigen Ausfiihrungen ergeben sich aber schon die
allgemeinen Gesichtspunkte fir die Indikationsstellung, deren wichtigste
folgende sind:

Die positive Konjunktivalreaktion zeigt im allgemeinen patho-
logisch-anatomische Tuberkulose an, ohne iiber den Sitz, die
Aktivitit oder Inaktivitit des Herdes zu unterrichten,

Die megative Konjunktivalreaktion bedeutet Freisein von
Tuberkulose, vorausgesetzt, dass die Eintrinfelung mit 1—4"%igen
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Tuberkulinverdiimnungen viermal am gleichen Auge angestellt
wird.

Die Konjunktivalveaktion versagt regelmissig bei tuber-
kulinimmunen Personen, bisweilen bei hocheradig kachek-
tischen Phthisikern und vereinzelt anch auns anderen bis jetzt un-
bekannten Griinden.

Die Zahl der zur Auslisung der Konjunktivalreaktion not-
wendigen Fintrauvfelungen lisst ebensowenig differentialdiagno-
stische und prognostische Schliisse zu wie die graduell ver-
schieden ansfallende Reaktionsform.

Die  Anstellung der Konjunktivalreaktion ist nur bei Beob-
achtung bestimmter absoluter und relativer Kontraindikationen
und bei Beachtung einer individualisierenden Methodik eine
ungefihrlichere Massnahme,

Im allgemeinen ist die Indikation zur konjunktivalen
Tuberkulinprobe nur dann vorhanden, wenn in der Praxis
von threm Ausfall eine therapeutische Massnahme ab-
hiingig gemacht werden soll, und bestimmte Gesichts-
punkte ihre Bevorzugung vor den iibrigen diagnostischen
Methoden rechtfertigen.

4. Die subkutane Tuberkulinprobe.

Als Priiparat kommt in der Regel nur das Tuberkulin Koch
(Alt-Tuberkulin) zur Anwendung.

Ausser dem aus Menschentuberkelbazillen hergestellten  Alt-
Tuberkulin gibt es noch ein auf die gleiche Weise gewonnenes Prii-
parat ans Rindertuberkelbazillen, das Perlsucht-Alttuberkulin,
das zwar auch fir die Diagnostik beim Menschen angewendet werden
kann, nach den anch von uns angestellten vergleichenden Unter-
suchungen aber weniger zweckmiissiz ist, weil bei Alt-Tuberkulin der
Temperaturausschlag ein sicherer zu sein pflegt, und die Reaktion
frither auftritt als nach der Einverleibung des Perlsuchtpriiparates.

Aber auch abgesehen davon, dass das Perlsuchttuberkulin beim
tuberkulisen Menschen das Phiinomen der Tuberkuliniiberempfind-
lichkeit verschleiert und zeitlich hinansschiebt, auf dem, wie wir spiiter
schen werden, das Wesen der Tuberkulindiagnostik beruht, ist das
Alt-Tuberkulin von allen Forschern fast ausnahmslos zur
subkutanenTuberkulinprobediagnostiseh verwertet worden,
so dass es als das am genauesten studierte diagnostische Hilfsmittel,
das Diagnostikum par excellence, den Vorzug verdient.

Y i
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Das Tuberkulin ist zu verdiinnen. Als Verdimnungsflissigkeit
gebraucht man eine '/2%oige Karbolsiurelosung, zur Aufnahme
der Verdiinmungen Reagenzgliser, die vorher durch Auskochen
oder Ausglithen iiber der Flamme sterilisiert und mit einem ober-
flichlich abgesengten Wattepfropf verschlossen werden.

Zur Herstellung einwandfreier Tuberkulinverdiin-
nungen empfiehlt sich eine Methode, die fir jedermann und iiberall
ohne kostspielige Apparate und ohne grisseren Zeitaufwand ausfiihr-
bar ist.

Man gebraucht ausser dem Tuberkulin, der /2% igen Karbolsinre-
losung und den sterilisierten Reagenzglisern nur die beiden schon
auf Seite 21 empfohlenen Messpipetten von 1 und 10 cem Inhalt
mit genaner Einteilung, damit die Messungen sicher und prizis er-
folgen kinnen.

Zur Diagnostik sind nur zwei Verdiinnungen erforderlich:
eine 1%oige und eine 1%wige Tuberkulinverdiinnung.

Die 1%ige Verdiinnung stellt man her, indem man mit
der kleinen Pipette einen Teilstrich = 0,1 Tuberkulin dem Original-
flischchen und mit der grossen Pipette 9.9 cem der Y/2%/oigen Karbol-
siurelosung entnimmt und beides in dem Reagenzglas mischt. Diese
Verdiinnung enthiilt also auf 10 cem Flissigkeit 0,1 = 1 Dezigramm
oder 100 Milligramm Tuberkulin, in einer 1 ccm fassenden Injektions-
spritze 0,01 = 1 Zentigramm oder 10 Milligramm Tuberkulin, in einem
Teilstrich der Spritze 0,001 = 1 Milligramm Tuberkulin. Die Ver-
diinnung signiert man als:

Nr. I (Verdiinnung 1 : 100).
1 Teilstrich =1 mg.

Aus dieser 1°/oigen Lissung gewinnt man die zweite 1%owige Tuber-
kulinverdiinnung, indem man ihr eine kleine Pipette voll (1 cem) ent-
nimmt und mit 9 cem Y2%oiger Karholsiurelisung in einem zweiten
Reagenzglase mischt. So entsteht eine 1%ooige Tuberkulinver-
diinnung; sie enthilt auf 10 cem Flissigkeit 0,01 =1 Zentigramm
oder 10 Milligramm Tuberkulin, in einer ganzen Spritze 0,001 = 1 Milli-
gramm Tuberkulin, in einem Teilstrich 0,0001 = 1 Dezimilligramm oder
1o Milligramm Tuberkulin. Die Verdinnung signiert man als:

Nr. Il (Verdinnung 1 : 1000).
1 Teilstrich = /10 mg.

Fiir die Diagnostik kommt man mit diesen zwei Verdiinnungen
aus: jedes Dezimilligramm (/10 mg) Tuberkulin wird durch je einen
Teilstrich der zweiten Verdinnung (1:1000) reprisentiert, jedes

Bandelier w, Roopke, Lehrbueh. 2, Auil, 3
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Milligramm (1 mg) Tuberkulin durch je einen Teilstrich der ersten
Verdiinnung (1 : 100).

Die Verdiinnungen besitzen, wenn sie lege artis hergestellt und
am kithlen Orte im Dunkeln aufbewahrt werden, eine mindestens
einwochige Haltbarkeit.

Damit sie sicher steril sind, kann man sie im Reagenzglase
auch noch unmittelbar vor dem Gebrauche bis zum Aufsteigen der
ersten Blasen erhitzen; dadurch verliert dieses Tuberkulin - seine
Wirkung nicht. Getriitbte Losungen sind unter allen U m-
stinden zu verwerfen!

Wer sich iiber das vorstehend geschilderte Verdiinnungsverfahren
in der Theorie und Praxis einmal klar geworden ist, wird iiber seine
ungemeine Kinfachheit erstaunt sein und sich durch die kleine Miihe
von der Anwendung der Tuberkulindiagnostik nicht mehr abhalten
lassen, was tatsiichlich hente noch viel zn hiufig der Fall ist.

Man gehe in praxi folgendermassen vor: zwei vorher ansgekochte
Reagenzgliser werden in der oben angegebenen Weise signiert und
Nr. I mit 99 cem, Nr. II mit 9 cem /2%oiger Karbollésung mittelst
der grossen Pipette gefiillt. Dann entnimmt man dem Originalflischchen
mittelst der kleinen P'ipette 0,1 cem Tuberkulin, mischt dies im Glase
Nr. I, entnimmt dieser Mischung mit der gleichen Pipette 1 cem und
mischt es im Glase Nr. II — im ganzen eine Arbeit von wenigen
Minuten.

Petruschky (23) hat daranf hingewiesen, dass sich die Herstellung
der Tuberkulinverdimnungen noch einfacher gestalten lisst. FEr
verwendet anstelle der Reagenzgliser zur Aufnahme der Verdiinnung
LFlischchen® und anstelle der Messpipetten dieselbe ,gut sterili-
sierbare Spritze®, mit welcher die Injektionen vorgenommen
werden, und die allein fiir diesen Zweck reserviert wird.

Petruschky empfiehlt folgendes Verfahren: ,Zur Herstellung
der Lisung saugt man zweckmiissig zuniichst 5 Teilstriche der Spritze
voll Phenollosung, entfernt die Luftblasen, stellt auf einen bestimmten
Teilstrich ein und saugt nun langsam 0.2 ccm der Stammlosung
des Tuberkulins (d. h. reines Originaltuberkulin) auf. Darauf saugt
man die Spritze langsam mit Phenollosung voll bis zu einem vollen
Kubikzentimeter. Diese Flissigkeit spritzt man dann in ein bereit-
stehendes leeres, steriles (ausgekochtes) Flischchen von etwa 2—3 cem
Inhalt, dann fiigt man noch 1 cem Phenollisung hinzu und hat nun
die Verdiinnung (0,2) 2=1:10.

Von dieser Verdiinnung werden nun in gleicher Weise die weiteren
Verdiinnungen 1:100 und 1:1000 hergestellt.”
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Wenn die Spritze sehr genau graduiert ist — was vielfach
nickt der Fall — und wenn das Lumen des Zylinders eng ist, so
dass die Zehntelteilstriche weit voneinander abstehen, dann wird die
Petruschkysche Methode eine hinreichend sichere Herstellung der
Verdiinnung ermiiglichen. Wir iiberlassen es dem Praktiker, auf
welche Methode er sich einarbeiten will.

Man kann sich die Tuberkulinverdiinnungen auch in der Apotheke
herstellen lassen. So wiirde z. B. das Rezept fiir die erste Verdiinnung
lauten:

Ep.: Tuberculini Kochi (Alt-Tuberkulin) 0,1
Aquae carbolisatae (Y2%eig) 9.9
M.D. ad vitr. steril.
8. Zur subkutanen Injektion zu Hinden des Arztes.

Die Losungen werden dadurch allerdings erheblich kostspieliger;
das obige Rezept kostet 0,85 M.

Billiger stellt sich der Besug der sterilisierten Alttuber-
kulin-Injektionen in zugeschmolzenen Rohrchen!). Es sind simt-
liche Verdiinnungen von (,0025 mg pro dosi an, also von *2/1000 mg
Tuberkulin aufwirts erhiiltlich in einer Aufmachung, die die sofortige
Verwendung gestattet. Fiir diejenigen Arzte, die nicht regelmiissig
tuberkulindiagnostisch arbeiten, empfiehlt es sich, die Apotheke des
Ortes zum Vorritighalten der in Frage kommenden sterilisierten In-
jektionsdosen in Réhrchen zu veranlassen. Von den fiir diagnostische
Zwecke in Frage kommenden Verdiinnungen kostet das Rohrchen 20 P

Die von Koch vorgeschrichene subkutane Darreichungs-
methode hat man einerseits aus Bequemlichkeitsriicksichten fiir den
Arzt, andererseits ans Riicksicht auf die Scheu des Publikums vor dem
Jmpfen® durch andere Methoden zu ersetzen versucht, auf die im
allgemeinen Teil der Tuberkulintherapie niher eingegangen werden soll.

Wir diirfen aber nicht vergessen, dass das Tuberkulin als das
differenteste Mittel des gesamten Arzneischatzes gerade fiir diagno-
stische Zwecke der genauvesten Dosierung bedarf und auch den
ungleichartigen Resorptionsbedingungen nicht iiberlassen werden kann,
die bei der stomachalen, rektalen und intrapulmonalen Applikation
individuell ganz verschieden und iiberhaupt unberechenbar sind. FEs
kime also neben der subkutanen nur die intravenise In-
jektion des Tuberkulins in Frage. In der spezifischen Wirkung des
intravenis und subkutan einverleibten Tuberkulins besteht ausser dem
zeitlichen nur ein gradueller Unterschied: bei der intraventsen In-

1) Zu bezichen von Bernhard Hadra, Apotheke zum weissen Schwan in
Berlin C. 2.
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jektion tritt die Reaktion sehr viel schneller und kriiftiger ein. Da-
nach erscheint die subkutane Anwendungsmethode empfehlens-
werter, ganz abgesehen davon, dass sie auch technisch einfacher ist
und sich bei allen Menschen, auch bei Kindern und Frauen mit
schlecht hervortretenden Armvenen ausfiiliren lisst.

Schon in seiner ersten Verdffentlichung sagt Koch (24): ,Um eine
zuverlissige Wirkung zu erzielen, muss es (das Tuberkulin) sub-
kutan beigebracht werden.® Und das gilt heute erst recht nach
all den misslungenen Versuchen. Die subkutane Injektion ist
die praktisch am meisten brauchbare und gleichzeitig
einzig zuverlissige Darreichungsmethode des Tuber-
kulins.

Uber die Teehnik der Injektion ist folgendes zu bemerken.

Die Injektion ist unter aseptischen Kautelen vorzunehmen. Unter
den vielen Spritzen verdienen diejenigen den Vorzug, die vollstindig
zn sterilisieren sind und danernd in einer Desinfektionslisung auf-
bewahrt werden kimnen, also die Kochsche mit Gummiballon und
die ganz aus Glas bestehenden Spritzen mit eingeschliffenem Glas-
stempel (Lieberg, Luer). Als Kaniilen sind die nicht rostenden
und lange haltbaren Platin-Iridiumkaniilen zu empfehlen, die auch in
der Flamme auszegliht werden kinnen.

Die zu verwendende Tuberkulinverdiinnung wird aus dem Reagenz-
glase in den Hohlraum eines Glasklotzes geschiittet, von hier in die
Spritze aufgezogen und unter die mit Ather abgeriebene Haut injiziert.

Das jedesmalige Auskochen von Spritze, Kaniile und Glasklotz
lisst gich ersparen, wenn man die Utensilien gleich nach dem Ge-
brauch in einem mit Alkohol gefillten, gut verschliessharen Glase
(Priparatenglase mit eingeschliffenem (ilasstopfen) aufbewahrt.

Als Injektionsstelle wiahlt man die Gegend des Riickens unter-
halb der Schulterblitter in Hohe der letzten Rippen, zwischen rechter
und linker Seite abwechselnd. Trotz aller aseptischen Kautelen kommt
es namentlich bei stirkeren Reaktionen gelegentlich zn schmerzhafter
Infiltration an der Impfstelle, zur sog. Stichreaktion, auf die wir
spiiter noch ausfithrlicher zu sprechen kommen. Wird der Einstich
nun, wie es vielfach geschieht, zwischen den Schulterblittern ge-
macht, so bleibt es bei der Untersuchung zweifelhaft, ob die geklagten
Schmerzen und Stiche zwischen den Schulterblittern von der dusseren
Impfstelle ansgehen oder bedingt sind durch die reaktiven Vorgiinge
tnnerhalb des Thorax: in den Lungen oder beim Fehlen von pulmo-
nalen Reaktionserscheinungen in den so hiufig tuberkults erkrankten
Tracheobronchialdriisen.
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Die geeignetste Zeit fiir die Vornahme der Injektionen bilden
die Vormittagsstunden zwischen 8 und 10 Uhr, bei ambulatorisch zn
Injizierenden die Mittagszeit zwischen 12 und 1 Uhr. Nicht emp-
fehlenswert ist es, abends zn injizieren, weil leichte und auch mittlere
Reaktionen bereits nach sechs Stunden auftreten kiénnen, wihrend des
Schlafes unbemerkt bleiben und bis zum folgenden Morgen viillig ab-
gelaufen sein konnen, Die Folge davon wire, dass die stattgehabte
Reaktion auch fiir den Arzt unbemerkt bliebe, und die nichste Dosis
iiberfliissiz oder zu hoch bemessen wiirde. Zwischen den einzelnen
Injektionen lasse man ohne Ausnahme mindestens 48 Stunden
vergehen,; weil selbst hiohere Fieberreaktionen erst nach 30 Stunden
beginnen kinnen.

Vor Ausfithrung der Tuberkulininjektionen muss sich der Arzt
einen zutreffenden Uberblick iiber den Gang der Normaltemperatur
des Patienten verschaffen. Zu diesem Zwecke sind bei normaler
Temperatur mindestens drei Tage lang zweistiindliche, allenfalls drei-
stiindliche Messungen — unter der Zunge bei sorgfiltig geschlossen
gehaltenem Munde zehn Minuten lang — vorzunehmen und zu notieren.
Die Technik des Messens ist jedem Kranken genau zn erkliren und
das erste Mal in Gegenwart des Arztes oder der Krankenschwester
vorzunehmen; dann pfegt das Messen hinreichend sicher von dem
FPatienten allein besorgt zo werden.

Als Temperaturmaximum, bei welchem die Injektion ge-
macht werden kann, ist von Koch selbst 37° festgesetzt: ,die Tem-
peratur soll sich einen oder besser zwei Tage lang unterhalb von 37°
bewegen®. Man wird diese Vorschrift fiir Achselhohlenmes-
sung, die sich wegen ihrer Unsicherheit aber nicht empfiehlt, bei-
behalten kinnen. Bei Mundhithlenmessung werden wir fiir ge-
wihnlich als héchstzulissige Grenze 37,2—37,3° festhalten. Patienten,
die hiohere Temperaturen haben, sind erst durch Bettruhe ganz zu
entfiebern. Nach dem Aufstehen muss die Temperatur normal ge-
blieben sein, auch darf die Temperatur nicht durch Anti-
pyretika kiinstlich anf die Norm herabgedrickt werden.

Besonders empfehlenswerte Tagesstunden fiir dreistiindliches
Messen sind 8 und 11 Uhr vormittags und 2, 5 und 8 Uhr nachmittags.
Es ist wichtig, dass nach der Injektion genau die gleichen Zeiten zum
Messen eingehalten werden, damit etwaige Temperaturunterschiede
auch richtig verglichen werden kinmen. Ferner tut man gut, die
Patienten dahin zun instruieren, dass sie ausser zu diesen festoesetzten
Zeiten auch dann messen, wenn sie sich in threm Allgemeinbefinden
gestort fiihlen, gegebenenfalls nachts. Vierstiindliche Messungen
geniigen nicht.
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Beim weiblichen Geschlecht ist der Zeitpunkt der Injektionen
besser so zu wiihlen, dass die Reaktionskurve micht durch eventuelle
prii- oder intermenstruelle Temperatursteigerungen gestort wird. Auch
mit Riicksicht auf das Befinden der Patientinmen empfiehlt sich die
Zeit unmittelbar vor und wihrend der Menses nicht gerade zur Vor-
nahme der Tuberkulindiagnostik.

Die Dosierung des subkutan einverleibten Tuber-
kulins ist bei Erwachsenen eine andere als bei Kindern. Wir be-
sprechen zuerst die fiir Erwachsene massgebenden Gesichtspunkte.

Uber die Hihe der Tuberkulindosen, mit denen die Diagnostik
zu beginnen und zu beschliessen ist, ist noch keine Einheitlichkeit
erzielt. Im Gegenteil, es ist wunderbar, wie viele Methoden sich im
Laufe der Jahre je nach der Beschaffenheit des Materiales und den
Beobachtungen der verschiedenen Autoren in Verfolgung des gleichen
Zieles, einerseits die Dosen nicht zn hoch, andererseits aber hoch
genug zu wihlen, berausgebildet haben. Die erste Vorschrift von
Koch (24), die Beck (25) an einem grossen Material von mehr als
2500 Fillen bewihrt fand, lautete: mit 1 mg Tuberkulin be-
ginnen, dann auf 5 mg und schliesslich auf 10 mg steigen.
Spiter hat Koch (26) diesen Vorschlag unwesentlich geindert und
genaner prizisiert: bei schwiichlichen Personen mit Y/io mg
beginnen, bei kriftigen Personen mit voraussichtlich
sehr geringen tuberkulosen Verinderungen mit 1 mg,
dann steigen auf 5 mg, schliesslich auf 10 mg, diese Dosis
eventuell wiederholen.

Auf die von anderen Autoren gemachten Gegenvorschlige soll
hier nicht im einzelnen eingegangen werden. Die inhaltlich wich-
tigeren Veriffentlichungen hieriiber stammen von B. Frankel (£7),
Cornet (28), Schliiter (29), Spengler (30), Méller und Kay-
serling (31), Petruschky (32), Pickert(33), Turban (34), Liwen-
stein und Kauffmann (35), Hammer (36), Junker (37), Neisser
(38), Bandelier (39), Roepke (40).

Hinsichtlich der Anfangsdosis sind heute die Ansichten im
ganzen geklirt: die Dosis von 1 mg ist unnitig hoch bemessen, es
geniigen Zentimilligramme ganz besonders in allen denjenigen
Fillen, in denen es sich um schwiichliche, nervise, erethische Indi-
viduen und um solche handelt, bei denen der Verdacht einer frischen,
ohnehin meist kriiftige Reaktionen auslosenden Infektion besteht. Eine
zu kleine Anfangsdosis ist aber fiir Arzt und Patient im allgemeinen
ebenso unerwiinscht, weil sich dadurch die Entscheidung nur ver-
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zigert. Es empfiehlt sich die Anfangsdosis auf */io mg Tuber-
kulin festzusetzen.

Uber die Art der Steigerung der Tuberkulindosen bestehen bei
den oben genannten Autoren zwei grundverschiedene Ansichten:
Liowenstein und Kauffmann (35) machen den namentlich fiir die
ambulante Tuberkulin-Diagnostik sehr bestechend klingenden Vor-
schlag, die Anfangsdosis iiberhaupt nicht weiter zu steigern, sondern
die gleiche kleinste Dosis von 2f10 mg Tuberkulin viermal innerhalb
10—12 Tagen zu verabreichen, um eine spezifische Reaktion zn er-
Zwingen.

Einen iihnlichen Standpunkt nimmt Pickert (32) ein, indem er
sich auf die Wiederholung kleinerer Tuberkulindosen von /2, ®/s und
hichstens 1%« mg beschrinkt. Auf die theoretische Begriindung
dieser Vorschlige kann um so mehr verzichtet werden, als unsere
— unabhiingig voneinander angestellten — praktischen Versuche
zur Evidenz bewiesen haben, dass weder die viermalige Injektion von
2/10 mg noch die Beschrinkung auf kleinere Dosen bis 1'/4 mg Tuber-
kulin irgendwie zuverlissige Resultate ergeben. Selbst bei den An-
fangsstadien der Tuberkulose bildet solche Diagnostik keine hin-
reichende Garantie fiir die Sicherheit ihrer Resultate.

Fiir das Eintreten der Reaktion ist nicht die hinfige Wieder-
holung kleiner gleicher Dosen von ausschlaggebender Bedeutung,
sondern auch die Grisse der Dosis, die Tuberkulinmenge.
Die iiberwiegende Mehrheit der Tuberkulinpraktiker vertritt sogar
den Standpunkt, dass bei der Steigerung die Differenzen zwischen
den aufeinander folgenden Dosen nicht zu klein zu bemessen sind,
da sonst eine allmiihliche Gewdhnung an das Tuberkulin eintritt,
und Reaktionen trotz bestehender Tuberkulose iiberhaupt nicht zu-
stande kommen. Das lehrt das einschleichende Verfahren der Tuber-
kulintherapie nach Goetsch (41) klar und deutlich. Es bleibt eine
sprunghaft gesteigerte Einverleibung des Tuberkunling zor Aus-
losung von Reaktionserscheinungen unbedingtes Erfordernis. Aller-
dings wird man nicht zu grosse Differenzen zwischen zwei auf-
einander folgenden Dosen bevorzugen diirfen, weil sonst sehr starke
Reaktionen die Folge wiiren. Somit empfiehlt sich folgende
Steigerung der diagnostischen Tuberkulindosen: von
o mg auf 1 mg als zweite Dosis, aufl b mg als dritte
Dosis und schliesslich auf 10 mg als vierte und End-
dosis,

Diese Methode wird anch der bisher allgemein vertretenen An-
schauung gerecht, dali vier Injektionen vorzunehmen sind, bevor
man das Vorhandensein eines tuberkulisen Prozesses ausschliessen



40 I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkuloze.

darf. Nun ist in neuester Zeit mit dem Phiinomen der Anaphy-
laxie* gegen die Wiederholung der Tuberkulininjektion zu diagno-
stischen Zwecken argumentiert worden: sie bedeute eine Fehler-
quelle.

Mit Anaphylaxie bezeichnet man die Uberempfindlichkeit, die
nach Injektion eiweisshaltiger Liosungen eintritt. Auf die Verhiiltnisse
der Tuberkulindiagnostik iibertragen, wiirde also die Anaphylaxie,
d. h, eine kiinstliche Uberempfindlichkeit, durch die Einverleibung
der im Tuberkulin enthaltenen Eiweisskirper bedingt sein kitnnen und
bei Wiederholung der Injektion gelegentlich in Reaktionserscheinungen
zum Ausdruck kommen kionnen, ohne dass eine Tuberkuloseinfektion
vorlige.

Theoretisch erscheint das Phiinomen der Anaphylaxie begriindet,
aber die feineren Vorgiinge dabei sind zweifellos recht vielgestaltig
und noch keineswegs geniigend geklirt. Wenn man nun in Tausenden
von Fillen sieht, dafl zweifellos Tuberkulise aller Stadien auf die
erste Tuberkulininjektion nicht zn reagieren brauchen, wohl aber
aul die zweite, dritte oder erst auf die vierte Dosis reagieren, damnn
wird man hier nicht gut von einer kiinstlichen Uberempfind-
lichkeitsreaktion reden kinnen. Andererseits bleibt ja bei einem
Prozentsatz der auf Tuberkulose Suspekten, ferner bei den nicht
tuberkultsen Lungenkranken sowie namentlich in dem sonst so reaktions-
tihigen frithesten Kindesalter das Phinomen der Anaphylaxie trotz
Wiederholungund Steigerung der Tuberkulingaben aus —
offenbar doch deshalb, weil in diesen Fillen der Tuberkuloseverdacht
unbegrindet ist, und ein tuberkuliser Herd im Orgamismus nicht vor-
handen ist. Es wire doch im hichsten Grade wunderbar, wenn
gerade immer nur diejenigen Personen ausnahmsweise das Phiinomen
der Anaphylaxie nicht biten, die entweder ganz gesund oder hiochstens
tuberkuloseverdiichtig erscheinen! Schon auf Grund dieser einfachen
Uberlegungen kimnen wir der Anaphylaxie eine praktische Bedeutung
fiir die Tuberkulindiagnostik iiberhaupt nicht zuerkennen. Auch sie
verdankt ihr Eindringen in die Tuberkulinfrage wahrscheinlich einer
ungeniigenden Unterscheidung der Unterlagen der Begriffe ,klinisch
nicht tuberkulis“ und ,tuberkulosefrei“. Durch diese Ausfiihrungen
wird nicht beriihrt die spezifische Uberempfindlichkeit des Tuber-
kulisen gegen Tuberkelbazillenpriiparate, auf die wir bei dem Kapitel
der Tuberkulinreaktion zu sprechen kommen werden.

Bei der Dosierung ist ferner aufs genaueste zu beachten, dass die
folgende Dosis nur dann gesteigert werden darf, wenn die vorher-
gegangene Injektion keine Temperatursteigerung hervor-
gerufen hat. Ist die Temperatur auch nur um 3 Zelntelgrade
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angestiegen, so wird die Dosis nicht gesteigert, sondern in gleicher
Héhe noch einmal wiederholt, nachdem die Temperatur wieder

vollkommen zur Hihe :irurucll:gekehrt. ist.

Beigpiel (Tafel II, Eurve Nr. 1): T. B. Aufnahme in die Heilstitte am
21. VI. 07.

Anamunese: positiv (Lungenblutung).,

Lungenhefund: R. Spiize Schall nicht ganz hell, spiirliches Knacken;
am linken Schulterblattwinkel bronchiales Atmen und feuchies klingendes Hasseln
bei abgeschwiichtem Klopfschall, Auswurf massig, eiterig, keine T.-B.

Tuberkulindiagnoestik: I. Injektion am 24, V1. %10 mg, keine Reaktion,
Temperatur 87", — II. Injektion am 2’? VI 1 mg. “nach 36 Stunden Ansties auf
874° keine subjektiven Beschwerden. — [II. Injektion am 1. VII. nochmals
1 mg, nach 80 Stunden Anstieg anf 38,1° Mlgvmmne Tteaktion leicht.

Lokalreaktion: R, E]liine dentliches Hasseln; L. UntErI..L].rpf.-n unveriandert,
keine Schmerzen,

Diagnose: Tub. ap. dextr. — Bronchiectasie loh. sinistr. infer.

Die Vorschrift, die nachfolgende Dosis nur zu steigern, wenn
die vorhergegangene ganz reaktionslos vertragen wird, ist nach
mehr als einer Richtung hin von grosser Wichtigkeit. ILirstens
schiitzt ihre Befolgung vor den sogenannten ,Tuberkulinschiden®,
die, wenn heute iiberhaupt, dann von denjenigen Arzten beobachtet
werden, die sich an jene ebenso klar gegebene, wie leicht kontrollier-
bare Vorschrift micht halten. Zweitens bildet die 1m Anschluss an
die wiederholte gleich hohe Dosierung auftretende stirkere Reaktion
nach Koch (25) ,eine fiir die Tuberkulinwirkung ganz besonders cha-
rakteristische Erscheinung und kann als ein untriigliches Kenn-
zeichen fiir das Vorhandensein von Tuberkulose gelten®.
Endlich ist es in zweilelhaften Fillen als charakteristisch in dem
Sinne einer negativen Reaktion zu verwerten, wenn eine unwesent-
liche Temperaturerhéhung nach Wiederholung der gleichen Dosis und
besonders bei Anwendung der niichst hiheren Dosis ganz verschwindet

oder weniger deutlich hervortritt.

Beispial (Tafel I, Kurve Nr. 2): 0. G. Aufnabme in die Heilstitte am
14. XI1. 04

Anamnese: FErbliche Helastung, Brustschmerzen, Gewichtsabnalime,

Lungenbefund: Nichts Sicheres feststellbar. Kein Sputom.

Tuberkulindiagnostik: I. Injektion am 16. XI. 1 mg, keine Reaktion.
Temperatur 37% IL Injektion am 20. XI. 5 mg, :'Ln:atm:.; amf .5: 4% keine sub-
jektiven Beschwerden. Il Injektion am 23. X1 nochmals 5 mg, keine Spur
von Reaktion, Temperatur 36,9% 1V. ]II]E]:H;IIJI:I am 27. XL 10 mg, keine Reaktion.
Temperatur 37° =

Diagnose: Keine Tuberkulose. Entlassung am 1. XIIL

Wiederaufnalme in die Heilstiitte am 30, 1X, 05,

Anamnese: Blinddarmentziindung durchgemacht. Wenig Husten.

Lungenhefund: K. hinten in Hohe der Schultergriile einmal Glucksen.
Kein Sputum.
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Tuberkulindiagnostik: Am 4. X. 1 mg, am 6. X. 5 mg und am & X,
10 mg, werden ohne jede Spur ven Reaktion verfragen.

Diagnose: Keine Tuberkulose. FEntlassung am 12, X. 05.

Die Temperatursteigerung nach der I Injektion am 30. XI. 04 ist nicht
als Heaktion aufzufassen, weil die Wiederholung und nachfolgende Steigernng
der Dosis keinen stirkeren Ausschlag hervorgerufen hat.

Als Grundsatz hat also zu gelten: Nur steigen in der Dosie-
rung, wenn die vorhergegangene Injektion ganz reak-
tionslos vertragen ist, andernfalls die gleiche Dosis
wiederholen!

Am heissesten ist die Frage der Maximaldosis umstritten, d. h.
derjenigen Dosis, die reaktionslos vertragen, das Fehlen einer Tuber-
kulose beweist.

Koch (26) bestimmt als Grenzdosis 10 mg, die er der Sicherheit
halber zweimal zu geben pflegt; erst wenn daranf keine Reaktion
erfolgt, hillt er sich zu der Aonahme berechtigt, dass ,keine frische
oder im Fortschreiten befindliche Tuberkulose® vorliegt.

Dieser Standpunkt wird heute allgemein als zu weitgehend an-
gesehen: die meisten Autoren begniigen sich mit der einmaligen
Maximaldosis von 10 mg, andere gehen nur bis 6 mg, noch andere
bis 5 mg, und wieder andere halten schon diese Dosis fiir zu hoch.
Man kann also von einer allzemein giltigen diagnostischen Grenz-
dosis, bei welcher der Tuberkulise reagieren muss und der Gesunde
nicht reagieren darf, noch nicht sprechen. Es erscheint anch mehr
als zweifelhaft, ob sich eine solche Grenze mit mathematischer Ge-
nauigkeit iiberhaupt jemals wird feststellen lassen. Der Ausfall der
Tuberkulininjektion hingt auch von der Reaktionsfihigkeit des Orga-
nismus ab, diese wieder von der allgemeinen Konstitution und den
jeweiligen ortlichen Reaktionsbedingungen. Soviel Menschen aber, so-
viel verschiedene Konstitutionen, soviel verschiedene pathologisch-
anatomische Miglichkeiten fiir das Zustandekommen der Reaktion.
Ist schon der gesunde menschliche Organismus keine konstante Griisse,
so ist der tuberkulis Erkrankte geradezu eine exquisit variable Grisse,
die auch die Festsetzung einer fiir alle Fille genan zutreffen-
den diagnostischen Maximaldosis direkt nnmiglich macht.

Man hat auch versucht, aus der Grenzreaktionsdosis Schliisse
auf die klinisch sich manifestierende Aktivitit und Inaktivitit, aktive
und inaktive Latenz des tuberkulisen Prozesses zu ziehen. Doch ist
gerade hierin noch vieles graue Theorie, solange .aktiv®, ,inaktiv¥,
Jatent® klinische Begriffe bilden, denen man im gegebenen Moment
kein annihernd zutreffendes anatomisches Substrat unterzuschieben
vermag.
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Wir meinen, dass die vielumstrittene Frage, die hier zn beant-
worten ist, nicht lauten kann: welches ist die Grenzdosis in der
Tuberkulindiagnostik® Man kann nur fragen: mit welcher Tuber-
kulinmenge kommen wir derjenigen Grenzdosis am niichsten,
bis zn welcher man zur Erzielung einer spezifischen Reaktion vor-
gehen muss und jenseits welcher anch der Gesunde reagiert?

Unsere ad hoc angestellten Versuche und jahrelang fortgesetzten
Beobachtungen haben ergeben, dass klinisch verdichtige Tuberkulose-
fille, die anf eine unter 10 mg bleibende Enddosis in keiner Weise
reagiert hatten, spiiter an den friiher suspekten Stellen ausgesprochene
Tuberkuloseherde mit positivem Bazillenbefund zeigten, dass ferner
in anamnestisch positiven und klinisch zweifelhaften Fillen 2/,
1 und 5 mg Tuberkulin reaktionslos vertragen wurden, wihrend die
4. Injektion von 10 mg typische Reaktionen ausloste, und die bei
der Untersuchung nachweisbaren intrapulmonalen Reaktionsherde sich
durch das Auftreten von Tuberkelbazillen im Sputum offenbarten.
Die Reaktionskurve eines derartigen IFalles wird durch Kurve Nr. 7
auf Tatel II illustriert.

Fiir die Maximaldosis von 10 mg an sich sprechen auch die
Untersuchungen von Wassermann und Bruck: sie fanden, dass
bei geschlossener Tuberkulose des L Stadiums zur Erzengung einer
positiven Tuberkulinreaktion 10 mg notwendig werden kinnen, weil
zwel ihrer Fiille erst auf 10 mg reagierten und bei beiden vor
der Injektion die Priifung des Serums das Fehlen von
Antikirpern angezeigt hatte, deren Nachweis nach den
Injektionen aber gelang.

Auch darf die Feststellung Bandeliers nicht iibersehen werden,
dass von D00 klinisch diagnostizierten Heilstiattenpatienten 26,8°%
erst anf 10 mg reagierten.

Tatsache ist, dass die frisch Erkrankten vorwiegend schon aunf
Dezimilligramme Tuberkulin mit starken Temperatursteigerungen rea-
gieren, wiithrend iltere und weniger aktive Prozesse hiufig erst auf
hihere diagnostische Dosen hin verschleppte Reaktionen zeigen.
Es kann ferner bei der Hiunfigkeit von abgelaufenen Tuberkuloseherden
(namentlich in den Tracheobronchialdriisen) nicht Aufgabe einer
klinischen Diagnostik sein, solche fir den Triger meist irrelevanten
Prozesse mit dem Tuberkulin aufzustobern und zum Gegenstand einer
Heilbehandlung zu machen. Dem wird aber zweifellos durch die
Wiederholung der Maximalldosis von 10 mg Vorschub geleistet.

Danach ist fiir alle voneinander abweichenden Ansichten die
mittlere Linie gegeben: es ist an der Grenzdosis von 10 mg
festzuhalten, ihre Wiederholung eriibrigt sich.
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Zusammengefasst hat also bei Erwachsenen als Regel fiir die
Dosierung des Tuberkulins zu diagnostischen Zwecken zu gelten:
Anfangsdosis: 210 mg.
1. Steigernung: 1 mg.
2. Steigerung: 5 mg.
Grenzdosis: 10 mg.

Es ist schon frither daranf hingewiesen worden, dass die Tuber-
kulindiagnostik ohne die Beobachtung bestimmter Regeln nicht zu-
verlissig und gefahrlos durchzufiihren ist. Aber es wiire eine Siinde
wider den Geist der Diagnostik auns solchen Richtlinien unverriick-
bare Schranken zo machen. Ein auf alle Fille passendes Schema
gibt es anch hier nicht; fiir das Individualisieren des Arztes je mnach
Massgabe des FEinzelfalles muss Spielraum bleiben, den der Tuber-
kulinpraktiker mehr ausniitzen kann wie der Neuling. So bedarf es
eigentlich wohl keiner Begriindung, dass man bei Patienten in
den Entwickelungsjahren, bei schwichlichen Personen,
Phthiseophoben, erregten Unfallneurasthenikern usw. unter
Umstinden als dritte Injektionsdosis 2,0 mg wihlen und
mit 5 mg als Grenzdosis abschliessen kann. Man tibe dann
aber die Vorsicht, den Patienten von Zeit zu Zeit zu kon-
trollieren,evtl.im Zweifelfalle diediagnostischen Injektionen
zu wiederholen.

Hammer (36) und Junker (37) haben bei aunsgedehnter ambu-
lanter Anwendung des Tuberkulins in der Heidelberger Poliklinik irgend-
welche in Betracht kommenden Storungen nicht beobachet, niemals
bleibende Schiden und Exazerbationen des Prozesses, so dass amch
sie die Ausfithrung der diagnostischen Tuberkulininjektionen von
seiten des praktischen Arztes fiir durchaus maglich halten.

Iiie Tuberkulinreaktion nach subkutaner Einverleibung ist eine
spezifische Reaktion des Tuberkulisen fieberhaft-allgemeiner und
gleichzeitig  spezifisch-lokaler Nator, letzteres insofern, als der in
Frage stehende tuberkuliése Herd sich in seinen Dasemsiiusserungen
indert, nicht selten markanter hervortut. Diese Erscheinung nennen
wir die Herdreaktion, die bei ihrem physikalischen Nachweis einen
g0 hohen diagnostischen Wert hat, dass sie dem bakteriologischen Nach-
weis der Tuberkelbazillen an die Seite gestellt werden kann.

Das Wesen und der Mechanismus der Tuberkulinreaktion sind
in' ihren feineren Bezichungen trotz hervorragender experimenteller
Forschung noch micht in allgemein anerkannter Weise aufgeklirt
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Inshesondere stehen sich die Ansichten in der Erklirung der offen-
bar vorhandenen elektiven Wirkung des Tuberkuling auf den tuber-
kulosen Prozess und der Spezifitit der Tuberkulinreaktion iiberhaupt
noch abweichend gegeniiber. Diese Fragen sind gerade in letzter Zeit
wieder znm Tummelplatz der Tuberkulingegner geworden, deren Skepsis
und Kritik von dem Grundton beherrscht wird, die Tuberkulinwirkung
ihrer Spezifitit zn entkleiden. Schon auns diesem Grunde miissen wir
hier aunsnahmsweise anf Streitfragen hypothetisch-theoretischer Natur
niither eimgehen. :

och (24) sclbat nahm zuwerst als anatomische Gromdlage der Tuberkulin-
wirkung die Steigerung der Nekrose um die Tuberkel herum an wnd erklirte aus
histologischen Verinderongen im tuberkulésen Herd (Hyperimic, Exsudation, Ein-
schmelzung) das Eintreten der Heaktion,

Ehrlich (42) lokalisierte die Reaktion in der mittleren der drei Zellschichien,
die gleichsam wie die Schalen ciner Zwiebel um den tuberkulésen Herd herum-
liegen. In dieser von den Giften der Tuberkelbazillen gleichsam nur lidierten,
aber noch reaktionsfihigen Fone finde die Produktion vem Anti-
kisrpern statt, die fir das Zustandekommen der spezifischen Reaktion aus-
schlazgebend seien,

Ehrlichs Ansicht fand durch neuere Ergebnisse der Immunititsforschung
eine experimentelle Bestitignng, die Wassermann zu einer hiichst geistvollen
Theorie aushaute,

Es gelang Wassermann und Bruck (43) mit Hilfe des Phiinomens der
Eomplementbindung das Vorbandensein von gelisten Stoffwechselprodukien der
Tuberkelbazillen und als Reaktionsprodukt ihre Antikiérper (Antituberkuoling in den
durch Zerreibung hergestellien Extrakten tuberkuliser Organe nachizuweisen, Diese
Ant.ikiirIH!r ziehen die ganze engespritzte 'I'u}mrl-:ul:inm!‘ugn vermige der gegen-
seitizen Bindungsaviditit zo ihrem Antigen aus dem Blut herans und konzentrieren
sie in den tuberkolisen Herd. Bei der Vereinigung des Antigens (Tuberkulin)
mit seinem Antikérper (Antituberkulin) werden Komplemente gebunden: es komme
infolgedessen im tuberkuolisen Herd zur Anreicherung derjenigen Elemente (Leuko-
gyten, Fermente), die eiweissverdavende Fiihigkeiten haben, und vermige dieser
zur Einschmelzung des tuberkulésen Gewebes. Darin bestehe der Vorgang der
Herdreaktion; er ist fiir gewdhnlich von Fieber begleitet, das dann die Folge
der Hesorption eingesclimolzencn tuberkulésen Gewebes sei.

Weiter konmien Wassermann und Bruck (43), spiter Citron (44,
Bruek (45 nnd Lindke (46) bei solchen Tuberkoltzen, die mit Toberknlin
varbehandelt waren, das Antituberkulin auch im Blutsernm nachweisen ;
pach unseren eiFenen lfnir_'rmu;hullgeu gelingt dieser Nachweis sogar nicht selten,
wenn auch durchaus nicht regelmiissiz,

Der Befund ist geecignet, uns die herabgesetzte oder gar erloschene Reaktions-
fithigkeit des tuberkulinisierten Organismus trotz vorhandener Tuberknlose zu
erkliren. Hier ist das Aunshleiben der Reaktion dadurch bedingt, dass Antituber-
kulin im Serom kreist und, das Tuberkulin abfangend, den Herd gegen das Hinzu-
treten von Tuberkulin blockiert. Im Sinne dieser Erklirung wiiren auch die Fest-
stellungen von Lildke (46) zu verwerten. Lildke sah nimlich die Reaktions-
fihigkeit auf injiziertes Tuberkulin gewihnlich erhalten, wenn der Antituber-
knlinnachweis im Serum negativ ansfiel, und andererseits fand er vornelimlich



i I. Die spezifische Diagnostik der Tuberknlose.

in denjenigen Fiillen Awtituberkulin im Blutsernm vor, in denen die Tuber-
kulininjektionen reaktionslos oder fast ohne stirkere Reaktionen vertragen
WLI[‘EI'_‘!I],

Endlich kann als Stitze fir die Wassermannsche Dentung der Tuber-
kulinreaktion angesehen werden, dass bisweilem auch spontan, d. h. ohne
vorhergegangene spezifische Behandlong Antituberkulin im Blut-
gerum und in den Exsudaten Tuberkuliser vorkommt Da diese
Beobachtungen von Wassermann, Citron, Bruck und Liidke sich vornelm-
lich auf Fiille schwerer Erkrankungen, Miliartuberkulose usw. bezogen, wird auch
ilas Aushleiben der subkutanen Tuberkulinreaktion bei vorgeschrittener Tuber-
kulose verstiindlich: Antigen und Antikérper kiénnen sich im Serum vereinigen,
die Neutralisation des Tuberkulins erfolzt schon im Blute, nicht mehr im erkrankten
Gewebe; dadurch wird sowoll die lokale Reaktion im tuberkultsen Herde, wie
die Allgemeinveaktion aufgehoben; es kommt nicht zur Wirkung (Giftgewhnung).

Die Wassermann-Bruek schen Arbeiten und ilire D&utlmg fiir die Tober-
kulinwirkung sind nicht unwidersprochen geblieben.

Die Annalime, dass sich injiziertes Tuberkulin mit dem im tuberkultsen
Herd vorhandenen Antitoberkulin verbinden miisse, ist nach Weil und Nak a-
Jama (47) experimentell nicht geniigend gestiitzt. Auch beweist fir diese Auntoren
die von Wassermann und Bruck erzielte I{umpImumltllim!ung nichis anderes
als die Anwesenheit von Tuberkelbazillen bezw. ihren Extraktivstoffen im tuber-
kulisen Herd, Und aus der Komplementbindung aof die Anwesenheit von Anti-
tuberkulin im tuberkulisen Gewebe zo schliessen, sei ebenfalls nicht angingig,
weil Tuberkulin und Organextrakte allein kemplementbildend wirken kinnen,

Die weitere Annahme, dass das von dem Tuberkulin-Antituberkulingemisch
gebundene Komplement die Erweichung und Einschmelzung der tuberkulosen Ge-
webspartien bewirke, ist nach Liidk e (46) schwer beweishar und wird von Morgen-
roth und Rabinowitzeh (48) direkt bestritten. Letztere sehen auch den
Nachweis von Antikirpern gegen das Tuberkulin im Gewebe keineswegs als ge-
lungen an.

Durelh alle diese Einwinde sind Zweifel an der Spezifitit der von Wasaer-
mann umd Bruek nachgewiesenen , Antikirper gegen Tuberkelbazillenpriparate®
wachgerufen. Die nach Tuberkulinbehandlung im Serum des Menschen auftretenden
Stoffe sollten #berhaupt keine Antituberkuline sein, sondern einfache Anti-
ktrper gegen die im Tuberkulin enthaltenen Albumosen.

Damit kommt man auf die alte von Kiihne, Matthes und Krehl
verfolgte Albumosentheorie zurick, nach welcher man sich die Tuber-
kulinwirkung heute folgendermassen zurecht gelegt hat: das reichlich Albumosen
enthaltene Tuberkulin wird nach der Injektion zu den Albumosen in den Krank-
heitsherden hingezogen und erzengt dort, wo es Albumosen antrifft, die Herd-
reaktion d. h. in dem Tuberkuloseherd; es regt aber auch die Auvsschwemmung
der Albumosen ans den Herden an, und daraus resultiert die fieberhafte Allzemein-
reaktion, Diese Erir,]Eirlmg lisst an Diirftigheit und schematischer Anpassung an
die Wassermannsche Theorie nichts zu wiinschen iibrig. Sie lisst aber ferner
die schon von Zupnik (49), Matthes und Krehl (50) erkannten Unterschiede
zwischen den Albumosen und dem Tuberkulin unberiicksichtigt, Unterschiede, die
darauf hinweisen, dass dem Tuberkulin doch etwas Spezifisches innewohnen
milsse. So bedarf es zur Erzielung toxischer Albumosenwirkungen sehr viel
grisserer Dosen, als sie in der Tuoberkulindiagnostik dberhaupt zur An-
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wendung kommen, Darauf hat schon s 2. Matthes hingewiesen. Und ganz
und gar hinfilliz wird die Albumosentheorie angesichts der Tatsache, dass anch
mit albumosenfreiem Tuberkulin spezifische Wirkungen erzielt worden sind.

Eine Modifikation der Wassermannschen Theorie unter gleichzeitiger
Hineinbezichung der Lehre von der UUberempfindlichkeit bildet den Kernpunkt einer
neueren Aunslegzung der Tuberkulinwirkung durch Wolff-Eisner. Wenn Wolfll-
Eisner anch zugibt, dass Wassermann mit seinen =chinen Versuchen und
ihrer geistvollen Auslegung den richtigen Weg betreten hat, um die kompli-
zierten Probleme der Tuberkulinwirkung einer Lisung zugiinglich zu machen, so
muss er sich doch den von Weil und Nakajama, Morgenroth und Rabino-
witsech gegen die Wassermannschen Schlisse geltend gemachten Bedenken
vollinhaltlich anschliessen.

Wolff-Eisner (10) modifiziert daher die Wassermannsche Beobachtung,
indem er anstelle des Tuberkuling die in ihm entbaltenen Tuberkelbazillen-
leiber bezw, Bazillensplitter setzt, demen das Tuberkuolin seine Wirkung
verdankt, und anstelle der Toberkulose-Antikirper (Antituberkuline) die Bakterio-
lysine, die bei allen tuberkulis Infizierten vorhanden sind. Die Bazillen-
splitter des Tuberkulins gelangen an sich im Karper nicht zor Wirkung, erst die
gleichzeitige Anwesenheit der Bakteriolysine schliesst sie anf und setzt die in
ihnen enthaltenen wirksamen Stoffe in Freiheit, die nun auf Krankheitsherd und
Kérper einwirken und die Tuberkuolinreaktion erzengen, Hierbei kommt aber anch
der Uberimpfindlichkeit eine bedentsame Rolle zu, Von ibhr hingt nimlich die
Mobilmachung der bakteriolytischen Krifte des Organismus ab, so-
dass also durch den jeweiligen Zustand der Uberempfindlichkeit der Grad der
Giftproduktion ond Resorption bedingt wird.

Nach Zieler (51) ist aber der Gedanke an korpuskulire ungeliste
— selbst ultramikroskopische — Bazillensplitter zur Erklirang der Tuber-
kulinwirknng nicht anfrecht zm erhalten, weil die Filtrate ans keimfreier
Tuberkelbazillenbounillen histologisch die gleiche Wirkung haben wie das
alte Tuberkulin wnd die Bazillenemulsion. Ebensowenig kamn nach dem Ver-
suchen vom Zieler (51) anerkonnt werden, dass die wirksamen Stoffe erst im
Kirper gelist werden durch Bakteriolysine. Damit erscheint die Wolff-Eisner
sche Theorie der lokalen — cf. Seite 23 — und der allgemeinen Tuberkulin.
wirkung widerlegt.

Endlich wollen wir hier noch auf die Carl Spenglersche Theorie (52)
hinweisen, die wissenschaftlich gut begriindet und zutreffend erscheint, wenn
Carl Spenglers Ansicht richtig ist, dass in der Mobrzahl der menschlichon Tuber-
kulosefille der echite Tuberkelbazillua mit dem von ihm wolil differenzierten nnd dom
echten Perlsuchtbazillus dhnlichen Bazillug humanoe-bovinus in Symbiotismus lebt,
Nach Carl Spengler berulbt die Uberempfindlichkeit auf der Anwesenheit un-
gebundener Gifte in den Organen bezw. deren Zellen, bei Vorhandensein
homologer Antikirper im Blute, die die Gifte im Schach halten, aber sie noch
nicht verankerten, D‘umg&miiﬁﬁ it die l::herm“pﬁ|;|{l|i1_-.|||{e-it£|r1}:-1klj0n eine Anto-
intoxikation infolge der Beschlagnahme won Antikirpern durch injiziertes
Gift (Tuberkulin). Dieses Injektionsgift zieht die Organgifte dquilibrierender
Antikérper von den Organen ab, und es erfolgt ein Gifteinbrach in den Kreislauf
von den giftfithrenden Organen aus,

Wir miissen es dahingestellt sein lassen, welche Theorie die
richtige ist. Der springende Punkt ist jedenfalls der, dass die Theorien
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von Wassermann, Woltf-Fisner und Carl Spengler im
strikten Gegensatz zu der Albumosentheorie die Spezifitit der
Tuberkulinreaktion und des Tuberkulins iiberhaupt feststellen, eine
Tatsache, die iibrigens durch so zahllose Versuche bereits erwiesen
ist, dass sie hier nicht weiter diskutiert zu werden braucht.

Ferner findet hier aber die spezifische Uberemptindlich-
keit eine Bewertung, mit der sich aunch die Erfahrungen aus der
Tuberkulinpraxis in Einklang bringen lassen. Das Konstante und
Gleichartige bei allen Tuberkulisen ist der Gehalt an Antistoffen,
das Wechselnde und graduell Verschiedene die Uberempfindlichkeit!
Letztere vermag daher auch die spezifische Reaktion niemals allein
und aus sich d. h. bei anatomisch tuberkulosefreien Individuen aus-
zulosen. Die Uberempfindlichkeit ist nur das die Reaktionsfihigkeit
des Organismus in quantitativer Hinsicht differenzierende Moment,
wiihrend das Qualitative, i.e. das Spezifische der Tuberkulinreaktion,
von den bei jedem Tuberkulisen vorhandenen Antistoffen abhiingt.

S0 konzentriert sich nach dem Stande unseres heutigen Wissens
die Erklirung der Spezifitit der subkutanen Tuberkulinreaktion im
wesentlichen auf die Beziehungen zwischen dem eingefiithrten
Tuberkelbazillenpriaparat und dem mit Antistoften durch-
trinkten tuberkulsen Kirper bezw. Gewebe.

Von der spezifischen Herdreaktion ist die Allgemeinreaktion
zn trennen, die nur auf die Anwesenheit eines tuberkulisen Prozesses
im Korper hinweist, ohne iiber dessen Sitz Aunfschluss zu geben.

Die Allzemeinreaktion ist nichts Spezifisches, sondern die Folge
einer allen Bakterienprodukten eigentiimlichen Giftwirkung auf den
menschlichen Organismus, kommt aber ebenfalls in Fieber und in
gestirtem Allgemeinbefinden zum Ausdruck.

Ist die injizierte Tuberkulinmenge so klein, dass sie als Bak-
terienprodukt nicht toxisch zu wirken vermag, so spricht der Ein-
tritt von Fieber fiir Tuberkulose. Werden aber so hohe Tuberkulin-
dosen gewiihlt, dass eine toxische Wirkung mdoglich ist, dann wird
auch der Nichttuberkulise Fieber bekommen — infolge Giftwirkung,
Toxiniiberlastung. Daraus folgt die Notwendigkeit, die Tuberkulin-
dosis fiir diagnostische Zwecke zu limitieren, damit in ibr einerseits
geniigend spezifische, andererseits nicht zu viel toxische
Substanzen verabreicht werden. Naeh Koeh ist bei 10 mg Tuber-
kulin die spezifische Tuberkulinwirkung mit Sicherheit zu erwarten,
die toxische Giftwirkung auszuschliessen; letztere liegt fir den Er-
wachsenen erst bei etwa 25 mg Tuberkulin.
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Unter den allgemeinen Reaktionserscheinungen ist an erster
Stelle das Fieber zu nennen.

Wenn der Temperatursteigerung in der Tuberkulinreaktion eine
ausschlaggebende Bedentung zugemessen wird, so hat das seinen guten
Grund. Das Fieber ist von allen Erscheinungen im Symptomenkomplex
der Tuberkulinreaktion die regelmissigste, am objektivsten und leichte-
sten messbare. Im allgemeinen nimmt man eine Realtion als positiv
an, wenn die vor den Injektionen festgestellte Hiochst-
temperatur um mindestens 0.5° gesteigert ist. Je nach der
Hihe des Fiebers wird die Heaktion als schwach (bis 889, als mittel-
stark (bis 399, oder als stark (iiber 397 bezeichnet.

Beginn, Hohe und Dauner des Fiebers schwanken in so weiten
Grenzen, dass man von einer typischen Reaktionskurve nicht sprechen
kann. Am meisten typisch ist schneller Anstieg, langsameres Abfallen,
Ablauf nach 24 Stunden, seltener Nachklingen am zweiten Tage.

Der Fieberanstieg beginnt durchschnittlich 6—8 Stunden
nach der Injektion, doch kommen auch Fille vor, in denen das Fieber
schon 4 Stunden oder erst 30 Stunden nach der Darreichung auftritt.
DieHihe der Reaktion wird durchschnittlich nach etwa 9— 12 Stunden
erreicht, wihrend die Dauver der Reaktion 30 Stunden und linger
betragen kann. Ein gesetzmiissiges Verhalten ist insofern beobachtet:
je geringer die Tuberkulingabe ist, desto spiter beginnt die Reaktion,
und desto spater erreicht sie ithre Hihe.

Auch die Temperaturerhtbung pilegt um so geringer zu sein, je
kleiner die Dosis ist. Praktisch wichtig ist, dass man in der For-
derung des Temperaturansschlages nicht zo dngstlich sein darf. Bei
der grossen Labilitit der Korpertemperatur, gerade bei Tuberkulose-
verdiachtigen, kimnen kirperliche Bewegungen, psychische Einfliisse nsw.
allein den ausschlaggebenden halben Grad herbeifiihren, zumal wenn
sie. mit der physiologischen Steigerung der Kiorperwirme nach den
Makhlzeiten oder in den Abendstunden zusammenfallen. Gerade mit
Riicksicht anf den Einwand der Anaphylaxie haben wir jetzt allen
Grund, die prompt und deuntlich einsetzende Fieberreaktion als
unbedingt beweiskriftiz fiir das Vorhandensein eines tuberkulisen
Herdes im Kirper besonders in den Vordergrund treten zn lassen.
Und in allen irgendwie zweifelhaften Fillen darf man mit dem halben
Grad Ausschlag nicht zufrieden sein, vielmehr soll man abwarten,
bis die Temperatur zur Norm zuriickgekehrt ist, und dann die
gleiche Dosis nochmals wiederholen, worauf fast immer
die so ausserordentlich charakteristische kumulative
Wirkung in Erscheinung tritt.

Bandelieor u. Roepka, Lebhrbuch, 2.Auf, 4
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Eine Reihe von Reaktionskurven (Tafel II, Kurve Nr. 3 his Nr. 2)
erlintern das Gesagte. '

Besonders zu beachten sind die Pseundoreaktionen. Solche
kimnen gelegentlich durch interkurrente fieberhafte Erkrankungen,
deren Ursache nicht sofort erkennbar ist, vernrsacht werden und eine
Tuberkulinreaktion vortiunschen. (Tafel II, Kurve Nr. 9.)

Die sogenannten psychogenen und snggestiven Temperatur-
steigerungen gehidren ebenfulls hierher. Sie kommen bei Personen
mit nerviser Labilitit (bei nenrasthenischen, hysterischen, erethischen
Personen) vor und kommen schon durch den Einstich der Kaniile be-
ziehungsweise durch die Injektion von destilliertem Wasser (injectio
vacua) ausgelist werden. Solche Fille eignen sich nicht fiir die ambu-
lanie Diagnostik und werden besser der geschlossenen Anstalt zur Sicher-
stellang der Dhagnose uberwiesen. Hier wird man ohne Wissen des
Kranken die injectiones vacuae als Kontrollinjektionen
einschalten und so zum einwandsfreien Ergebnis komwen. (Tafel II,
Kurve Nr. 10.)

Bemerkt sel noch. dass es bei Patienten mit nerviser Labilitiit
oft nicht gelingt, vor den Injektionen die Tewperatur anf oder unter
373" (bei Mundmessung) herunterzubringen. In solchen Fiillen st
man ausnabwswerse berechtigt, die Tuberkulindiagnostik auch bei
Temperaturen von 37,3—37.5° (bei Mundmessung) einzuleiten.

Neben der Temperatursteigerung ist die Stirung des All-
gemeinbefindens durch eine Reihe von Reaktionserschei-
nungen die regelmissigste Begleiterin der Tuberkulinreaktion. Die
typische starke Reaktion beginnt mit Schiittelfrost und nachfolgen-
dewm Hitzegefihl, oder mit Friosteln und Frieren beir allgemeinem Un-
behagen, Schwindel, Ubelkeit, Reiz zum Erbrechen. Dazu gesellen
sich auf der Hohe der Reaktion gewiihnlich heftige Kopf- und Glieder-
schmerzen, Ziehen und Stechen in dem tuberkulos erkrankten Organ,
Herzklopfen, Appetitlosigkeit, Durstgefiihl, Schlaflosigkeit, Mattigkeit,
kurz ein allgemeines, mehr oder weniger intensives Krankheitsgefiihl.
Mit dem Sinken der Temperatur gehen aunch die Beschwerden zuriick
bis auf ein allgemeines Schwichegefihl, das erst mit der Riicklkehr
zur Normaltemperatur zu schwinden pflegt. Meist sind selbst die
schwersten Reaktionserschieinungen in erstaunlich kurzer Zeit iiber-
wunden.

Hinsichtlich der Intensitit der Erscheinungen ist die Tuber-
kulinreaktion iusserst variabel und wird nicht ausschliesslich durch
die Hiohe der Reaktion bestimmt. So findet man nicht selten trotz
starker Reaktion das subjektive Befinden des Reagierenden sehr wenig
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beeintrichtigt und hort umgekehrt bei nur leichter fieberhafter Re-
aktion die ganze Skala der oben angefiihrten Beschwerden. Demnach
scheinen individuelle Differenzen nnd Dispositionen eine grosse Rolle
zu spielen und insonderheit fiir Beschwerden seitens einzelner Organe
Veranlassung zu bilden, so fir Affektionen der Haut, gastrische und
intestinale Erscheinungen, fiir Storungen der DBlase, des Zentral-
nervensystems, im Gebiet der Sensibilitit, in der motorischen
Sphiire usw,

Zn den am hinfigsten objektiv nachweisharen Erscheinungen
gehoren: Schwellung und Schmerzhaftigkeit der Impfstelle (Stich-
reaktion), Beschleunigung der Herztiitigkeit und der Atmung, Reiz-
husten und vermehrter Auswurf bei Lungentuberkulose.

Im Urin findet sich nur ganz vereinzelt Albumen als febrile Er-
scheinung. Die sehr seltenen Beobachtungen von Olmmachten, Be-
nommenheit, Milzschwellong, Schwellung der der Injektionsstelle zu-
gehivigen Lymphdriisen sollen nur erwihnt sein,

Gewissen Erscheinungen im Gefolge der Tuberkulinveaktion ist
eine lokaldiagnostische Dedeutung zuzusprechen. So entsteht die
Spinalgie, die Schmerzempfindlichkeit der Wirbeldornfortsitze ver-
bunden mit der des Brustbeins und dem gespannten Gefithl in der
Brust, durch die Erhohung des intrathorakalen Druckes infolge
Schwellung von  reagierenden Thorax- Lymphdrisen. Herz- und
Magenstorungen konnen als Folgeerscheinungen direkter Insultie-
rang des Vagus ebenfalls von Lymphdrisen im Reaktionsstadium
ausgehen.

Im iibrigen wird jede Herdreaktion, die auf den tuberkuldsen
Prozess beschrinkt bleibt und dem Vorgang einer voriibergehenden
akuten Entziindung entspricht, je nach der Beschaffenheit und
dem Daseinszweck des einzelnen Organes, an das sie gebunden
ist, ganz verschiedene Symptome machen. Darauf bernht nicht
zum  mindesten der grosse Vorzng der subkutanen Tuberkulindia-
gnostik.  Wir werden daher 1m speziellen Teil aunf die fiir die Dia-
gnose besonders bemerkenswerten Reaktionserscheinungen seitens der
einzelnen Organe zuriickkommen.

Eine iirztliche Behandlung der Tuberkulinreaktion ist
in der Regel nicht nitig. Fir die weitans meisten Fille geniigt
die symptomatische Dehandlung allein mit Ruhe, Diit, eventuell
Eisblase. Ob Bettruhe nétig ist, richtet sich nach dem Befinden des
Patienten; ihm wihrend der ganzen Dauer der Injektionen das Bett
zn verordnen, ist eine durch nichts gerechtfertigte Vorsicht und Hirte.
Bei selnr starken Kopfschmerzen empfiehlt sich die Darreichung von
Phenazetin, Antipyrin. Antifebrin, Lactophenin (ein- oder mehrmals
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0,25—0,5 g) oder Migrinin (1—2mal 1,1g), bei sehr hohem Fieber
Pyramidon in kleinen Dosen (wiederholt 0,1 g). Doch sollen Medika-
mente im allgemeinen erst dann gegeben werden, wenn der hichste
Punkt der Temperaturkurve iiberschritten erscheint.

Besonders hervortretende Beschwerden werden nitigenfalls sympto-
matisch behandelt, z. B. Schlaflosigkeit durch Baldriantee mit Brom,
Bornyval, Dormiol oder Veronal, intestinale Storungen mit Opium,
Wismut oder Kalomel. Der Reagierende ist gewiss ein Kranker, aber
ein schnell genesender, zu dessen Gunsten sich zwei Tatsachen
immer wieder bestitigen: nach Ablauf der Reaktion zeigen die
Patienten oft ein ganz besonderes Wohlbefinden, das dadurch
bedingt ist, dass alle moglichen, meist anf den Krankheitsherd be-
ziiglichen Beschwerden erheblich gebessert oder gar verschwunden
sind. Das trifft besonders hiufiz zu nach recht starken Reaktionen.
Zum andern werden ernste und bleibende Schiidigungen selbst nach
den stiarksten Tuberkulinreaktionen nicht beobachtet, vor allem keine
nachhaltigen Stirungen des Herzens, der Lunge, der Nieren und des
Nervensystems. Und wenn man die klinischen Erfahrungen der
ersten Tuberkulinperiode mit den heutigen tuberkulindiagnostischen
Beobachtungen vergleicht, so findet man in der Grundverschiedenheit
der Ergebnisse die beste Bestitigung dafiir, dass die ,viel bewunderte
und viel gescholtene® Tuberkulinreaktion eine scharfe, aber unge-
fahrliche Waffe ist — in der Hand des Arztes, der lege artis Tuber-
kulindiagnostik treibt.

Wir kommen zu den Kontraindikationen, die mit Rick-
sicht darauf, dass uns die neneste Zeit die nur lokal, nicht auch
allgemein wirkenden diagnostischen Methoden heschert hat, besonders
streng abgegrenzt werden kimnen. Das Gebot des ,primum nihil
nocere* gilt ja in allererster Linie fiir den Diagnostiker. Dazu
kommt der Charakter der Tuberkulose als einer chronischen In-
fektions- und Konstitutionskrankheit und endlich die grosse Mannig-
faltigkeit der tuberkulosen Vorginge je nach ihrem BSitz in den
einzelnen Organen. Alle diese Momente hiiufen die Zahl der Grenez-
fille, die hinsichtlich der Entscheidung der Frage, ob die subkutane
Tuberkulindiagnostik vorzunehmen oder zu unterlassen ist, besondere
Schwierigkeiten machen.

Um iibersichtlich zu bleiben und Wiederholungen zu vermeiden,
sollen zuniichst diejenigen Gesichtspunkte hervorgehoben werden, die
unter allen Umstinden eine Kontraindikation gegen




I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkunlose. 53

die Anwendung der subkutanen Tuberkulindiagnostik
abgeben.

Das Hiufehen derer, die jede diagnostische Tuberkulininjektion
fiir kontraindiziert halten, weil nach ihrer Ansicht die Miglichkeit
von ,Tuberkulinschiiden® nicht wegzudisputieren sei, soll hier nicht
aufgeziiblt werden. Es geniige ihnen gegeniiber ein summarischer
Hinweis: nach den hunderttausendfach gemachten absolut einwand-
freien Beobachtungen des letzten Jahrzehntes sind die Schlagworte
von der ,Generalisierung des Tuberkelgiftes®, der ,Mobilisierung einer
feindlichen Armee* grund- und gegenstandslos geworden. Diie An-
schauung von dem ,mobil gemachten Tuberkelbazillus* entspringt
einem . torichten Vorurteil®. Tuberkulintodesfiille gehiren bei sach-
gemiisser Anwendung des Tuberkulins ins Reich der Fabel, Tuber-
kulinschiiden sind leicht und sicher zu vermeiden bei Beachtung
folgender Kontraindikationen:

Die erste und in praxi hiufigste Kontraindikation gegen die sub-
kutane diagnostische Anwendung des Tuberkulins ist die Temperatur-
steigerung des Patienten iber 37° bei Achselhéhlenmessung und
iitber 37,3° bei Mundhohlenmessung. Die Einschrinkung liegt darin
begriindet, dass durch eine iiber die Norm hinausgehende schwankende
Temperatur die richtige Bewertung des Fieberausschlags nach der
Injektion unmiglich gemacht wird. Auch beeinflussen reaktive Vor-
ginge, die sich im Organismus abspielen und in der Temperatur-
steigerung selbst zum Ausdruck kommen, die Tuberkulinwirkung an
sich in storender Weise. Nur bei der Gruppe der labilen® Naturen
— bei Nervisen, Neurasthenikern, Hysterikern, Erethikern, Phthiseo-
phoben — ist eine Ausnahme zulissig; aber die Temperatur soll nicht
37,5° tbersteigen und nicht auf den in Frage kommenden tuber-
kunloseverdichtigen Herd zu bezichen sein.

Zweitens st die subkutane Tuberkulinprobe komdraindiziert bei
Kranken mit positiver Anamnese und gleichzeitizem klinisch
sicherem Organbefund und in Fillen mit positivem Bazillen-
befund. Hier wire sie unsicher, weil der Mangel an reaktions-
fihigem Gewebe bei vorgeschrittener Erkrankung das Zustande-
kommen der spezifischen Reaktion verhindern kann. Sie wiire
aber aunch nicht gleichgiiltig fiir den Patienten, weil héhere Tuber-
kulindosen nitig wiiren, und diese eine empfindliche toxische Wirkung
ausiiben kinnten. Uberdies ist sie unter den angegebenen Bedingungen
iberhaupt iberflissig. Daraus folgt aber anderer-
seits, dass Anamnese und klinische Untersuchung aufs
sorgfiiltigste, Sputumuntersuchungen wiederholt vor-
zunehmen sind, bevor zur Tuberkulinspritze gegriffen
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wird. Nichts wire verkehrter, als in der subkutanen Tuberkulin-
diagnostik emnen bequemen Ersatz jener bewidhrten Methoden zu
erblicken. Nein! ,Nicht in der Alternative, sondern in der Kom-
bination der verschiedenen Untersnchungsmethoden liegt die wert-
volle Bereicherung des diagnostischen Apparates®. Was anf dem Ge-
biete der Diagnostik fiir die Rintgenologie gilt, das gilt schon lingst
fiir das Tuberkulin. Es ist nicht bestimmt, die bewihrten physika-
lisch-klinischen Methoden zn verdriingen, sondern sie zun ergiinzen
und eventuell einmal fiir sie einzutreten. Die subkutane Tuber-
kulinprobe ist ein und zwar das letzte diagnostische Hilfsmittel.

Drittens bilden kurz vorangegangene Blutungen bei in
Frage kommender Lungentuberkulose eine Kontraindikation. Die Mog-
lichkeit, dass im Anschluss an die absichtlich sprunghaften
diagnostischen Tuberkulindosen Himoptysen auftreten konnen, ist
znzugeben; anders verhilt es sich bei der vorsichtig einzchleichenden
Methode der Tuberkulintherapie (s. dort). Da eine stiirmische Herd-
reaktion den Zerfall tuberkulosen Gewebes bedingt, vermehrt sie die
Gelegenheit zo Blutaustritten. Wihrend der Reaktion kommt even-
tuell noch ein stirkerer Reizhusten hinzu, und es sind dann die
Miglichkeiten fiir das Auftreten auch stirkerer Blutungen gesteigert.
Die Frage ob post hoe oder propter hoe wird meist nicht entschieden
werden kimnen: immerhin bedeutet aber der Eintritt einer stirkeren
Blutung ein so ernstes Vorkommnis, dass man alles zu vermeiden
verpflichtet ist, was in dieser Hinsicht mitwirken Linnte. Bei ganz
geringen Blutheimischungen zum Auswurf werden wir also dem Kranken
zuniichst Bettruhe verordnen, bis die Expektoration von Blut ganz
aufgehort hat, danach den Kranken aufstehen lassen, noch einige
Tage warten und dann erst mit den diagnostischen Injektionen in
besonders vorsichtiger Weise beginnen, vorausgesetzt, dass sie zur
Klarstellung des Falles als ultima ratio notwendig sind.

Immer sollte sich der Arzt auch von dem Aussehen des Aus-
wurfs selbst iiberzeugen: Acgravanten und Dissimulanten sind,
wenn anch meist nicht mala fide, gerade auf diesem Gebiete zu Hause.
Verhiiltnismiissig hinfig wird das Aussehen und der Geruch des san-
suinolenten oder blutig serisen Auswurfes keinen Zweifel dariiber
lassen, dass das Blut mangelhafter Zahnpflege, chronischen Pharyn-
gitiden und Naso-Pharyngitiden seinen Ursprung verdankt. In allen
diesen Fillen besteht natiirlich keine Kontraindikation. Wieder in
einem anderen Falle wird das ausgehustete Blut charakteristisch sein
fiir eine Lungenblutung, und die Anamnese im Verein mit der noch-
maligen klinischen Untersuchung werden die Diagnose in der Regel
mit Sicherheit stellen lassen.



I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkulose. )

Viertens Herzkrankheiten. Wenn man sich vergegenwirtigt,
dass mit der Tuberkulinreaktion in vereinzelten Fillen Zustinde von
Angina pectoris, Prikordialangst, Dehnungen der Ventrikel, Irregn-
laritit und Dikrotie des Pulses verkniipft sind und regelmissig mehr
oder weniger erhebliche Steigerungen der Pvlsfrequenz einhergehen,
g0 wird man als conditio sine gqua non fiir die Tuberkunlindiagnostik
ein gesundes, zum wenigsten ein durchaus leistungsfihiges
Herz verlangen. Leichte Herzstorungen, namentlich nervis-funk-
tioneller Natur, kommen bei initialen Tuberkulosen so hiiufig vor,
duss sie schon aus rein praktischen Griinden nicht von der sub-
kutanen Tuberknlindiagnostik ausgeschlossen werden kimnmen. Das ist
auch gar nicht notig. Aber organische Herzkrankheiten, schwere
Klappenfehler, Myokarditis, Fettherz, Herzschwiiche
kontraindizieren die diagnostischen Injektionen. Giinstiger liegen
die Verhiiltnisse fiir die milde, reaktionslose Methode der thera-
pentischen Tuberkolininjektionen,

Fiinftens Nierenkrankheiten. Auch bei Patienten mit gesunden
Nieren kommt anf der Hihe der Tuberkulinreaktion — im ganzen
selten — Albuminurie vor, die nicht als Ausdrock einer Nephritis,
sondern als lebrile Erscheinung aunfzufassen ist. Dahingegzen kinnen
bei bestehender nicht tuberkuléser Nierenerkrankung ernste Schiidi-
gungen im Anschluss an die Tuberkulinreaktion eintreten, z. B. Ver-
mehrung des Eiweissgehaltes, der Zylinder und sonstigen organischen
Elemente, Himorrhagien usw, Hiernach ist die Urinuntersnchung
jeder Tuberkulindiagnostik vorauszuschicken, letztere bei den ver-
schiedenen Formen von Nephritis kontraindiziert.

Sechstens Epilepsie. Die Miglichkeit der irritativen Wirkung
einer Tuberkulinreaktion auf den Locus minoris resistentiae des Epi-
leptikers ist nicht von der Hand zu weisen. FEs fehlt auch tatsich-
lich nicht an Beobachtungen, die das Auftreten epileptiformer Anfille
withrend der Tuberkulinreaktion selbst nach vorhergegangener jahre-
langer Pause bestitigen. Solchen Eventualititen diirfen die tuber-
kuloseverdiichtigen Epileptiker nicht ausgesetzt werden, die diagnosti-
schen Injektionen miissen unterbleiben.

Auch die Hysterie kinnen wir hente, wo wir im Besitze der
lokalen Tuberkulinproben sind, als Gegenanzeige ansehen, haunptsiich-
lich deshalb, weil ein erheblicher DProzentsatz Hysterischer wegen
seiner ans rein psychischen Grinden iberaus leicht auslésbaren
Temperaturschwankungen eine Tuberkulinreaktion vortiuschen kann,
ohne dass Tuberkulose besteht. Jedoch tritt auch hier bei zweifel-
haftem Ausfall der lokalen Tuberkulinproben die subkutane Methode
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i ihr Recht; sie wird nur aus dem obigen Grunde besonders kritisch
und vorsichtiz zu handhaben sein.

Schliesslich ist die Tuberkulinreaktion aus taktischen und wissen-
schaftlich gebotenen Griinden kontraindiziert bei Verdacht auf
Miliartuberkulose, die in ihrem ungiinstigen Verlaufe beschleunigt
werden wiirde, bei Verdacht auf Darmtuberkulose, wenn aus
der konstanten Schmerzhaftigkeit zirkumskripter Stellen des Abdomens
auf die Anwesenheit von nmschriebenen Peritonitiden infolge von tief-
gehenden Ulzerationen des Darmes geschlossen werden kann, ferner bei
Rekonvaleszenten und geschwichten Individuen un-
mittelbar nach schweren Krankheiten (Typhus, Scarlatina,
Pneumonie, Plearitis, Peritonitis, Perityphlitis, Uleus ventriculi u. a.),
endlich bei Patienten mit schwerem Diabetes, apoplektischem
Habitus, starker Arteriosklerose und amyloider Ent-
artung der Abdominalorgane.

Die Indikationen fiir die Anwendung der subkutanen Tuber-
kulindiagnostik sind, ganz allgemein ausgedriickt, gegeben:

a) bei klinisch zweifelhaften Fallen zur Sicherung

der Frithdiagnose;

b) bei differentialdiagnostischen Schwierigkeiten

zur Wahl des Heilplanes.

Diese so allgemein gehaltene Indikationsstelling kann — abge-
sehen von den oben einzeln aunfgefithrten Gegenanzeigen — heute eine
Einschrinkung nach der Richtung hin erfahren, dass die sub-
kutane Tuberkulinprobe als letzte, aber auch sicherste Methode
nach wie wor bestehen bleibt. Sie entscheidet in den Fillen,
in denen entweder die Herdreaktion besondere diag-
nostische Hinweise zu geben verspricht, oder wo die
kutane, perkutane und konjunktivale Tuberkulinprobe
kontraindiziert 1st oder nicht zu sicheren, eindeun-
tigen Ergebnissen fiihrt.

Im Kindesalter sind die fiir Erwachsene angegebenen Tuber-
kulindosen aunf die Hiilfte herabzusetzen: beginnen mit Y mg,
steigen auf >0 mg und 25 mg und abschliessen mit 5 mg
Tuberkunlin.

Der hohe diagnostische Wert der Tuberkulininjektionen und ibre
absolute Unschidlichkeit kommen nach Binswangers(53) Feststellangen
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gerade im Kindesalter zum Ausdruck. Unter den 261 injizierten
Kindern fand Binswanger 35 positiv reagierende; von den injizierten
kleinen Patienten kamen 42 spiiter zur Obduktion: 16 davon hatten
positive Reaktion gezeigt und waren siimtlich tuber-
kults, von den 26 nicht reagierenden Kindern wurden
25 als tuberkulosefrei gefunden, ein einziges als tuber-
kulés. Dieser Befund spricht aber auch nicht gegen die Sicherheit
der Tuberkulindiagnostik, weil die Injektionen schon in der fiinften
Lebenswoche vorgenommen waren, zu einer Zeit, wo wohl die Infektion
bereits erfolgt war, aber eine tuberkulise Erkrankung noch nicht
vorlag.

Das Tuberkulin ist also ein Reagens fiir die tuberkulise Er-
krankung, nicht aber fiir die tuberkulise Infektion ohne
gleichzeitige anatomische Verinderungen. Die sogenannte
Resistenz des gesunden Nengeborenen gegen das Tuberkulin ist nichts
anderes als der Ausdruck des ,Tuberkulosefreiseins Neuge-
borener im anatomischen Sinne®.

Obwohl die meisten der von Binswanger injizierten Kinder
dem ersten Lebensjahre angehirten, ist nach keiner der 1000 Einzel-
injektionen irgend eine Schidigung beobachtet worden. Eine noch
grossere Unschidlichkeit und Zuverlassigkeit kann man
von einem diagnostischen Hilfsmittel billigerweise nicht verlangen!

Auf eine weitere Herabsetzung der diagnostischen Tuberkulin-
dosis fiir das Kindesalter liuft der Vorschlag von Escherich (54)
hinaus, die Stichreaktion nach erfolgter Tuberkulininjektion zu
beobachten und diagnostisch zu verwerten.

Die Stichreaktion vom Escherich stellt als Pirquetsche Al-
lergieprobe des Unterhautzellgewebes nichts anderes dar
als eine koupierte Subkutandiagnostik, weil sie mit einer
kleinen Tuberkulindosis operiert, die zu einer Allzemeinreaktion noch
nicht fithren soll.

Reuschel (55), der in der Grazer Universitits-Kinderklinik die
Stichreaktion bei der iiberwiegenden Mehrzahl tuberkuliser Kinder
beobachtete und nur dann vermisste, wenn die betreffenden Kinder
auch auf grosse subkutane Tuberkulindosen nicht mit Fieber
reagierten, empfiehlt folgendes Verfahren:

Von einer mit 0,85%iger Kochsalzlosung hergestellten  Alt-
tuberkulinverdiinnung, die in 1 cem Y2 mg Tuberkulin enthiilt, wer-
den als erste Dosis 210 mg an der Innenseite des Unterarms injiziert.
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Es sind also von einer Tuberkulinverdiinnung 0,1 : 2000 vier Teilstriche
einer Pravazspritze zur Injektion zu verwenden.

Bei positiver Stichreaktion bildet sich ausser einem niclhit charak-
teristischen roten Hof um die Einstichstelle eine Entziindung, die
vom [nterhantbindegewebe ausgeht und sich an die Oberfliche der
Haut als scharf umrandeter roter Fleck projiziert. Neben der Ritung
tritt noch Infiltration durch Odem und meist grosser Beriih-
rongsschmerz auf. Die Entziindungserscheinnngen nehmen in den
nichsten 24 Stunden gewdhnlich zu, erreichen ihr Maximum mit
48 Stunden und beginnen sich dann allmihlich im Verlanfe von
4—10 Tagen je nach der Intensitit der Entzimdung zuriickzubilden.
Bei undeutlicher Reaktion und ungestortem Wohlbefinden soll man
die Dosis verdoppeln.

Die Methode der Stichreaktion versagt bei schwer Kachektischen
und meist auch bei Kindern mit miliarer Tuberkulose. Sie bietet
aber die Moelichkeit, kindliche Individuen trotz bestehenden
Fiebers einer spezifischen Reaktionsprifung zm unterzichen und
febrile Temperaturerscheinungen nach der Injektion auf ihre spezi-
fische Wertigkeit zu priifen. Fieber ohne Stichreaktion
wire verdichtig, nicht spezifischen Ursprungs zun sein.

Endlich ermiglicht die Stichreaktion, die Ergebnisse der v. Pir-
quetschen Kutammpfung in zweifelhaften Fallen nachzupriifen.

Wir kimnen uns der Empfehlung der Stichreaktion als Diagno-
stikum nicht anschliessen. [Die Stichreaktion ist aunch im Kindes-
alter nicht geniigend zuverlissig. Vor allem aber ist die Dosis von
*lto mg Tuberkulin als erste Injektion bei Kindern zu hoch; sie
wird gelegentlich stiirmische Allgemein- und Fieberreaktionen aus-
lisen, die dann geradezn bedenklich werden kinmen, wenn sie bei
fiebernden Kindern hinzukommen. Eine strikte Kontraindikation,
zu  diagnostischen Zwecken Tuberkulin subkutan emzuverleiben,
bildet das Fieber., Daran ist unter allen Umstinden festzuhalten!

Wir miissen also davor warnen, fiebernden kindlichen Individuen
iiberhaupt Tuberkulin subkutan beizubringen. Selbst bei fiebernden
Erwachsenen wire die subkutane Tuberkulininjektion lediglich zum
Zweeck der Beobachtung der Stichreaktion nicht zuliissig.

Will man aus dem Phinowmen der Stichreaktion einen diagnosti-
schen Nutzen ziehen, so kann er nur darin bestehen, dass man in
allen denjenigen Fillen, in denen die subkutane Tuberkulinprobe lege
artis und aus bestimmten Indikationen zur Anwendung gekommen ist,
ausser dem Allgemeinbefinden und der Kirpertemperatur des Impf-
lings auch das Aussehen und Verhalten der Injektionsstelle
im Auge behiilt. Reagiert diese positiv, ohne dass gleichzeitig
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eine Allgemeinreaktion vorhanden ist, so wird man die nichste dia-
gnostische Tuberkulindosis gar nicht oder nur besonders vorsichtig
steigern. Stimmt das Verhalten der Einstichgegend mit dem Ausfall
der allgemeinen Tuberkulinreaktion iiberein, so werden wir solche
Ubereinstimmung fiir die Diagnose verwerten konnen, d. h. negative
Stichreaktion und Fehlen von Fieber ete. sprechen gegen das Vor-
handensein, positive Stichreaktion und positive Tuberkulinreaktion
mehr noch fiir das Vorhandensein von Tuberkulose. Und in den-
jemigen Fillen endlich, in denen die Tuberkulinreaktion zweifelhaft
1st, wird die positive Stichreaktion den Ausschlag geben kimnen und
uns, namentlich bei Kindern, eventuell davon abhalten, weitere In-
jektionen bis zum Eintritt einer ausgesprochenen Tuberkulinreaktion zu
machen. Nach allem kann der Wert der Stichreaktion nur ein die
Deutung der subkutanen Tuberkulinreaktion unterstiitzender
bezw. erleichternder sein. Bei Fieber ist die Herbeifiihrung
einer Stichreaktion kontraindiziert sowohl hei Erwach-
senen, als auch ganz besonders im Kindesalter.

B. Spezieller Teil.

Nach Schildernng und Wiirdigung der verschiedenen Tuberkulin-
proben kommen wir nunmehr zn den speziellen Gesichtspunkten. die
im Einzelfall diese oder jene Methode oder die gleichzeitige Kombi-
nation mehrerer empfehlen.

Der zweifellose Vorzug gegeniiber frither liegt darin, dass wir
heute micht mehr ausschliesslich auf die subkutane Methode an-
gewiesen sind, dass vielmehr durch die Entdeckung der lokalen
Tuberkulinproben die Tuberkulosediagnostik erweitert und noch mehr
in ihren Wirkungen dosiert und individualisiert werden kann. Diesen
Vorteil miissen wir ausnutzen; in welchem Umfange und
in welcher Weise, dariitber sollen in den folgenden ha-
piteln Richtlinien gegeben werden.

Der besseren Ubersichtlichkeit wezen wird zunichst die Tuber-
kulindiagnostik bei Erwachsenen nach den praktisch wichtigen
Tuberkuloselokalisationen einzein und dann die Tuberkulindiagnostik
bei Kindern in einem besonderen Kapitel behandelt werden.
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I. Die Tuberkulindiagnostik bei Lungentuberkulose,

Die Lungentuberkulose rechtfertigt wegen ihrer Hiufigkeit und
der besonderen Wichtigkeit und Schwierigkeit ihrer Frithdiagnose eine
ausfiithrlichere Betrachtung.

Das aunsgesprochene Bild der Lungentuberkulose ist durch die
physikalische Untersuchung wohl immer und unschwer zn erkennen
und meist durch den Nachweis der Tuberkelbazillen im Auswurf iiber
jeden Zweifel hinans sicher zu stellen. Ist aber die Anamnese unbe-
stimmt und der Lungenbefund zweifelhaft, oder ist bei positiver
Apamnese ein negativer Befund erhoben, dann wird die Entscheidung
der Frage, ob eine tuberkulose Erkrankung vorliegt oder nicht,
schwierig. Die bakteriologische Diagnostik pflegt hier so gut wie
regelmiissig im Stich zu lassen, weil eigentliches Lungensputum iiber-
haupt nicht vorbanden ist oder keine Tuberkelbazillen enthilt.

Solche Fiille treten an den Arzt, solange die Lungentuberkulose
den Charakter einer Volkskrankheit besitzt, ungemein hiiufic heran
und werden falsch oder iberhaupt nicht diagnostiziert, wenn nicht
als letztes, bestes und schiirfstes Diagnostikum das Tuberkulin
angewandt wird, und das Ergebnis seiner Anwendung in Uberein-
stimmung mit der klinischen Beobachtung verwertet wird. Durch
die Konstatierung einer abnormen Tuberkulinempfindlichkeit, einer
lokalen Reaktion wird erst die Wahrscheinlichkeitsdiagnose zu einer
sicheren, auf der sich dann der Heilplan aufbauen kann.

Manche Arzte glauben allerdings immer noch mit den physikalischen
und bakteriologisechen Untersnchungsmethoden allein auszukommen,
aber es diirfte heute wohl keinen Kliniker mehr geben, der der Tuber-
kulindiagnostik einen besonderen Wert fiir die Friihdiagnose der
Lungentuberkulose abspricht bezw. nicht beimisst. Jedenfalls wird
und muss es den ,Kunktatoren® immer wieder passieren, dass sie
die Lungentuberkulose erst dann diagnostizieren, wenn der geeig-
netste Moment, sie sicher, dauernd und miglichst schnell zn heilen,
bereits voriiber ist, oder dass sie als Lungentuberkulose behandeln,
was entweder mit Tuberkulose nichts gemein hat oder zum wenigsten
der besonderen Behandlung nicht bedarf. Die Klagen der Heilstitten-
arzte iiber zn viel ungeeignetes Krankenmaterial bilden dafiir einen
unwiderlegbaren Beweis: iiber 507/, aller den Heilstitten Uberwiesenen
gehiiren bereits dem zweiten und dritten Stadiom der Lungentuber-
kulose an, und 5—=8 "% sind nach den Feststellungen der Heilstiitten,
die lege artis Tuberkulindiagnostik treiben, iiberhanpt nicht tuberkulds.

(Greringe physikalische Befunde, z. B. geringer Tiefstand einer
Spitze, leichte ein- oder beiderseitige Schallveriinderung, geringe Ab-



I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkulose. il

flachung der oberen Partien einer Seite, undeutliches Nachschleppen
weniger ergiebige Ausdehnungsfihigkeit, geringe Abschwichung oder
Rauhigkeit des Atmungsgeriinsches, verschiirftes Inspirum, (lokalisiertes)
verlingertes Exspirium, seltene, nicht konstante Rhonehi, auch kon-
stante Rhonchi an zirkumskripter, nicht gerade in der Spitze ge-
legener Stelle, alles das sind geringfiigige Verinderungen, die dem
geiibten Untersucher nicht entgehen werden, jedoch auch fiir ihn
oft nicht ausreichen, um die Diagnose auf beginnende Lungentuber-
kulose zu stellen. Dazun kommen nicht selten besondere anatomisch-
physiologische Verhiiltnisse, die infolge leichter Skoliose von Hals-
und Brustwirbelsiinle, eimnseitigen Muskelhypertrophien, Hingen des
rechten Schultergiirtels, Yerschiedenheiten im Verlanf und Verzweigung
der Spitzenbronchen usw. Perkussions- und Auskultationsunterschiede
bedingen, olme dass das darunter gelegene Lungengewebe selbst
erkrankt ist. Die Unklarheit aber beim Arzte und die Ungewiss-
heit beim Patienten sind wviel, viel hiiufizer schuld an den unheil-
baren Schwindsuchtsfiillen als die Indolenz, die die Patienten zu spiit
zam Arzte fithrt.

Die Griinde. die frilher den Arzt in der Praxis von der
Tuberkulindiagnostik abhalten konnten, sind heute durch die Moglich-
keit, das Tuberkulin kutan, perkvtan und konjunktival anzuwenden,
beseitigt. Jeder Arzt ist jetzt wohl in der Lage, die tuberkulosever-
dichtig erscheinenden Patienten olne Krankenhaus, Poliklinik oder
Voruntersuchungsstelle tuberkuolindiagnostisch zu priifen.

Fiir Krankenhiinser usw. besteht die Verpflichtung zur Tuber-
kulindiagnostik in allen klinischzweifelhaften Fillenunter
allen Umstinden. Die Entscheidung bis zum Deutlicherwerden
der physikalischen Symptome hinanszuschieben oder ohne Tuberkulin-
injektion zn treffen gemiiss der Variante .in dubio pro tuberkulosi®
ist jedenfalls zn unwissenschaftlich fir sie vnd zu gewagt fir den
Kranken.

In dem Heilstitten endlich bildet die Sicherstellung der Dia-
gnose den ersten und in Ansehung der vielen gegen ihre Erfolge
aerichteten Angriffe einen notwendigen Akt ihrer Titigkeit. Die
Heilstittengegner werden eines ihrer wirksamsten Agitationsmittel
beraubt, wenn der sichere Beweis erbracht wird, dass die Lungen-
erkrankungen der Heilstittenpatienten auch tatsichlich tuberkuliser
Natur sind.

S0 peinlich ferner die Sauberkeit, Husten- und Spuckdisziplin
in der Heilstiitte auch sein mag, bei der iiber allen Zweifel erhabenen
Richtigkeit der Stinbchen- und Tripfcheninfektion ist eine erhohte
Gefahr fiir diejenigen gegeben, die sich mit einer kranken und fiir
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die Ansiedelung der Tuberkelbazillen besonders disponierten Lunge
lingere Zeit und im intimen Verkehr unter tuberkulosen Lungen-
kranken bewegen. Darum ist die Ausschliessung von Nicht-
tuberkulisen aus der Heilstiitte geboten.

Auch die nicht unerheblichen Kosten der Heilstiittenkur wver-
bieten es, letztere solchen Personen zuginglich zn machen, bei denen
ein tuberkulises Lungenleiden nicht vorliegt und Leben und Arbeits
fihigkeit nicht bedroht. Auch wiire es zum wenigsten eine Hirte,
Nichttuberkulose ein Vierteljahr und lEnger ihrer Familie und ihrem
Beruf zu entziehen.

So machen therapeutische, praktische, hygienisch
prophylaktische und sozialpolitische. Gesichtspunkte
die Anwendung der Tubur]{ulimliagn_g'stii-: bei klinisch
zweifelhafter Lungentuberkulose in der Heilstitte
notwendig,

Nun hort man immer wieder einwenden, dass die Tuberkulin-
diagnostik keine Sicherheit iiber den S5itz des tuberkulésen
Herdes in der Lunge gebe. Der Einwand ist zutreffend, wo
man sich anf die Anstellung der Lokalreaktionen beschriinkt. Nur
bis zu einem gewissen Grade ist er berechtigt, wenn die subkutane
Methode bevorzugt wird. Dann weisen in den weitaus meisten Fillen
schon die Klagen der Reagierenden anf die Lunge als Krankheitsherd
hin. Unil die Angaben iiber Brustheschwerden und gesteigerten Husten-
reiz werden meist durch das vermehrte Auftreten von Auswurf bestitigt.
In anderen Fallen wird die Untersuchung wihrend oder unmittelbar
nach der Allgemeinreaktion die lokale Reaktion, das Auftreten von
physikalischen Symptomen, von Rasselgeriuschen iiberhaupt oder in
deutlicherer oder zahlreicherer Weise, von ausgesprochener unreinem,
ranhem oder verschirftem Atmen iber der erkrankten Stelle er-
kennen lassen. Dank der Herdreaktion in der Lunge kann auch der
Nachweis von Tuberkelbazillen in dem quantitativ gesteigerten Aus-
wurf miglich werden, wie in dem durch die Kurve Nr. 7 (Tafel 1I)
illustrierten Fall. Diese Feststellung ist allerdings nur ganz ver-
einzelt — etwa in 1—4 %0 der Fille gemacht worden, wihrend
die Herdreaktion bei einem Drittel und mehr aller Reagierenden nach-
weisbar xu sein plegt.

Und deuten schliesslich nicht die anamnestischen Daten und
khimischen 5}'mptome daranf hin, dass der die Heaktion auslosende
tuberkulise Prosess in demjenigen Organ liegen wird, das im Vorder-
grunde der Krankheitserscheinungen steht und iiberdies die vor-
nehmste Priidilektionsstelle der Tuberkunlose bildet — in den Lungen?
Man wiirde doch logischer rztlicher Uberlegung direkt Zwang antun,




I. Die spezifische Diagnostik der Tuberkulose. 6

wollte man da, ohne an irgend einer Stelle des Kiérpers einen rea-
cierenden Herd finden zu kinnen, den Sitz der Tuberkulose nicht in
der Lunge suchen. XNur die Tracheobronchialdriisen beanspruchen
eine besondere Beriicksichtigung, da sie hiufig die erste Lokalisation
der Tuberkulose im Kérper darstellen. Lisst aber die Tuberkulin-
reaktion auf einen tuberkulisen Herd in den Hilusdriisen schliessen,
so liegt beim Vorhandensein von Lungenerscheinungen der Gedanke
nahe, die Atiologie der Lungensymptome mit derjenigen des Driisen-
herdes zu identifizieren.

Besonders wichtig ist  die Tuberkulindiagnostik, wenn bei
Schwangeren und Wochnerinnen Verdacht auf Lungentuber-
kulose hesteht. Ob schon wihrend der Schwabngerschaft eine ent-
sprechende Behandlung einzuleiten ist, ob besondere Massnahmen fiir
die Entbindung zu treffen sind, ob das Stillen erlaubt werden darf,
alles das sind Fragen von so einschneidender Bedeutung fiur Mutter
und Kind, dass die Diagnose nicht nur frithzeitig, sondern auch sicher
gestellt sein muss. Ein ungiinstiger Einfluss der Tuberkulindiagnostik
st weder bei Schwangeren noch bei Wichnerinnen beobachtet worden.
Wehen werden niemals ausgelist, anch die Frucht nimmt keinen
Schaden.

Als zweite Indikation fiir die Tuberkulindiagnostik gelten dif-
ferentialdiagnostische Schwierigkeiten. Sie konnen ge-
seben sein bei der Frage, ob eine Lungentuberkuloze vorliegt oder
ein Karzinom oder Sarkom der Lunge, die ebenfalls Blutung und
Dimpfung — selbst in den Spitzen — verursachen kinnen, oder ob
es sich um Infiltrationen infolge von Echinokoklken, oder um
Aktinomykose, oder um Lungensyphilis handelt, die unter
Himoptoe, Abmagerung und Nachtschweissen aunftreten kann. Hier
ist allerdings eine gewisse Vorsicht in der Deuntung der Tuberkulin-
reaktion gehoten, da auch bei Karzinom und Lues lokale und allge-
meine Reaktionen beobachtet sein sollen. Noch hiaufiger wird es nitig,
Dimpfungen, Katarrhe, Schwartenbildungen dahin differentialdiag-
nostisch zu kliren, ob es sich um Lungentuberkulose handelt oder
um einfache Koniosen, Bronchitiden, Bronchiektasien,
rhenmatische oder traumatische Pleuritiden usw. Ausser-
dem hat jingst Krinig (H6) anf die Kollapsinduration der
rechten Lungenspitze bei chronisch behinderter Nasen-
atmung hingewiesen. die bei der physikalischen Untersuchung die
Erscheinungen einer rechtsseitigen Lungenspitzentuberkulose bietet,
aber Atiologisch mit Tuberkuloge nichts gemein hat.  Alle diese Krank-
leitshilder  sind  nach den  Jahresherichten der Heilstitten, nach
Blitmels (57) und unseren eizenen Beobachtungen gar nicht so selten
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zu beobachten. Die Tuberkulindiagnostik wird uns in solchen Fiillen
den Aufschluss geben, aber nur dann, wenn wir sie nicht von der
klinischen Diagnostik loslizen, vor deren Vernachlissigunz gar nicht
genug gewarnt werden kann.

Wie hat sich nun in praxi bei Verdacht anf Lungentuberkulose
die Tuberkulindiaznosiik zu gestalten?

Zunichst sind die lokalen Reaktionsmethoden, d. h. die
kutane, perkutane und konjunktivale Tuberkulinprobe, in allen den-
Jenigen Fillen ausschhesslich zur Anwendung zu bringen, in denen
die subkutane Methode kontraindiziert ist, also bei Temperatur-
steigernngen, kurz vorangegangenen Blutungen, bei bestehenden Herz-
und Nierenkrankheiten, Epilepsie und auch Hysterie, Verdacht auf
Darm- und Miliartuberkulose, bei geschwiichten Rekonvaleszenten und
kirperlich sehr reduzierten Individuen, ferner bei schwerem Diabetes,
apoplektischem Habitus, starker Arteriosklerose und amyloider Ent-
artung der Abdominalorgane.

Im einzelnen bleibt hinsichtlich der lokalen Tuberkulinproben
zn beachten, dass die Kutanimpfung, die den Vorzug verdient vor
der perkutanen Methode, auch véllig inaktive Lungen- und Hilus-
driisen Herde anzeigt, die die Bedeutung eines Krankheitsherdes
gar nicht haben. Man kann beir Erwachsenen auns dem positivem
Ausfall der Kutanimpfung nur auf eine einmal stattgehabte Tuber-
kuloseinfektion schliessen, und nur ans dem negativen Ausfall mit
einem lohen Grad von Wahrscheinlichkeit auf Tuberkulosefreisein
des Kirpers und damit der Lunge.

Die konjunktivale Tuberkulinanwendung bleibt bei Verdacht
auf Lungentuberkulose von vornherein auf die angengesunden
Individuen beschriinkt. Darin liegt eine grosse Einengung ihres
Anwendungsgebietes. Dazn kommt ein weiteres. Nach unseren ver-
gleichenden Untersuchungen (20) ist die einmalige Eintriiufelung fiir
die Diagnostik der Lungentuberkulose absolut unzureichend, auch
die Wiederholung der Eintriufelung mit der 4%boigen Tuberkulinver-
diinnung am gleichen oder am anderen Auge geniigt keineswegs; es
reagiert von den Initialfiillen der Lungentuberkulose, auf die es gerade
ankommt, nur jeder zweite Fall positiv auf zwei Eintrinfelungen. Erst
wenn die viermalige Eintriufelung am gleichen Auge negativ bleibt,
erst dann kann man Tuberkulose mit Sicherheit ausschliessen. Man
darf daber bei denjenigen Personen, bei denen die erste und zweite
Eintriiufelung negativ bleibt, nicht das Fehlen einer Lungentuberku-
lose annehmen. Das wiire mindestens in jedem zweiten Fall ein ver-
hiingnisvoller Fehler.

S
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Die Wiederholung der Eintriiufelung am gleichen Ange empfichlt
sich im allzemeinen nicht. Sie fithrt zwar durchaus nicht zu fehler-
haften Resultaten, aber nicht gerade selten zu sehr starken und
nachhaltigen Konjunktivalreaktionen, vor denen unsere Patienten
besser verschont bleiben. Will man die Konjonktivalreaktion wegen
negativen Ausfalls der ersten Eintriufelung einer 1%igen Verdiin-

nung wiederholen — und das wird bei initialer Tuberkulose sehr
hiiufig notwendig sein — dann wiederhole man sie nur einmal am

anderen Auge mit der 4"vigen Verdiinnung. Aber auch dann wird
bei initialer Lungentuberkulose das Ergebnis sehr oft negativ bleiben.
Erst mit fortschreitendem Stadiumn der Lungentuberkulose gewinnt die
Konjunktivalreaktion an Sicherheit. So pflegen im IL. Stadium der
Lungentuberkulose auf zwei Eintraufelungen etwa 75%% und im I1L
Stadium sogar 100%% konjunktival zu reagieren; ausgenommen hiervon
sind die Endstadien und die kachektischen Phthisiker, die iiberhaupt
nicht reagieren. Fiir die Lungentuberkulose des II. und III. Stadiums
branchen wir aber in der Regel keine Tuberkulindiagnostik.

Ist die Konjunktivalreaktion positiv, so erlanbt der positive Aus-
fall weder einen Schluss auf den Sitz der Tuberkulose in der Lunge
noch aunf ihren aktiven oder inaktiven Charakter.

Nach allem wird man den lokalen Reaktionsmethoden fiir die
Friithdiagnostik der Lungentuberkulose Erwachsener eine auns-
schlagzebende Bedeutung nicht einriiumen kiomen. Es soll nichts da-
gegen eingewendet werden, dass diese Methoden gleichzeitig nebenein-
ander angestellt und wegen ihrer Einfachhieit und unbestreitbaren YVor-
ziige, ohne Fieber und sonstige storende Allzemeinerscheinungen auf-
zutreten, der subkutanen Tuberkulinprobe vorausgeschickt
werden. Aber man soll sich dann auch ihrer Nachteile, insbe-
sondere ihrer Unsicherheit, stets bewusst bleiben. Fallen Kutan- und
Konjunktivalreaktion positiv aus, so lassen sie anf Tuberkulose gchliessen,
ohne indes iiber ihren Sitz und Charakter zu orientieren. Ist eine oder
bleiben beide Methode negativ, so ist damit nicht das Fehlen einer
tuberkulisen Lungenerkrankung bewiesen. Im Gegenteil, es soll
nochmals ausdriicklich betont werden, dass beide Me-
thoden versagen konnen trotz vorhandener aktiver
Lungentuberkulose!

In allen diesen Fiilllen hat die subkutane Tuberkulinmethode
endgiiltiz zu entscheiden, ob eine tuberkuldse Erkrankung vorliegt
oder nicht. Sie ist anch heute noch das souveriine Diagnostikum
gerade fiir die Erkennung der initialen Lungentuberkulose Erwach-
sener. lhr Wert wird noch dadurch erhoht, dass héi einem hohen
Prozenisatz der subkutanen Reaktionen die Herdreaktionen in Er-

Bandelior u, Hoe i ke, Lolwbiel, 2, Auf, i
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scheinung treten und den Schluss auf den Sitz der Tuberkulose in
der Lunge zulassen.

2. Die Tuberkulindiagnostik bei Kehlkopftuberkulose.

Primiire und solitiire Kehlkopftuberkulosen, d. h. Fille, in denen
die tuberkulise Erkrankung des Keblkopfes die erste und einzige
Lokalisation der Tuberkulose bildet, sind ausserst seltene Krankheits-
hilder. In der Regel tritt die Kehlkopftuberkulose sekundir auf
als Komplikation einer Lungentuberkulose. Ist letztere iiber das
Friihstadinm hinans und durch die physikalische oder bakteriologische
Untersuchung sicher erkennbar, so wird die Diagnostik einer gleich-
zeitig bestehenden Kehlkopftuberkulose meist keine Schwierigkeiten
machen und das Tuberkulin entbehren lassen. Anders, wenn es sich
um geringfiigige, iftiologisch ganz unklare Verinderungen auf der
Lunge handelt und der Kehlkopf selbst mehr subjektive als ohjektive
Symptome macht. In solchen Fillen pHegt der Patient zwar iiber
leichte Ermiidbarkeit der Stimme, iiber Verschleiertsein der Sprache
frithmorgens oder nach lingerem Schweigen, iiber unbestimmtes Dirnck-
gefilhl oder Reiz zum Husten namentlich beir Temperaturwechsel zn
klagen, die Spiegeluntersuchung aber entweder iiberhaupt nichts
Pathologisches oder nur eine eben sichtbare Schwellung oder Gefiss-
injektion eines bestimmten Abschnittes oder einen seichten Epithel-
verlust oder eine zirkumskripte Rauhigkeit erkennen zu lassen.

Auch hier zwingt die Hiunfigkeit der Kehlkopftuberkulose vor
allen anderen Kehlkopfaffektionen zu der Irage, ob es sich um eine
Tuberknlose handelt. Und die Frage stellen bedeutet nichts anderes
als sie beantworten miissen wit Hilfe der Tuberkulindiagnostik, denn
fiir die Heilbarkeit der Kehlkopftuberkulose gilt das gleiche wie fiir
die Lungentuberkulose: auch ihr Friithstadium ist das am
ehesten heilbare.

Es ist eine Erfahrungstatsache, dass die in die Anstaltsbehand-
lung kommenden Kehlkopftuberkulosen prozentualiter noch viel hiufiger
bereits iiber das Friithstadium hinaus vorgeschritten sind als die
Lungentuberkulosen. Das ist insofern auffallend, als die Diagnostik
einer initialen Kehlkopftuberkulose leichter ist, wnd wohl darauf zu-
riickzufiihren, dass seitens der praktischen Arzte ganz allgemein zu
wenig und zu spiit laryngoskopiert wird, oft dann erst, wenn iiber
starke Schluckschmerzen oder dauernde Heiserkeit geklagt wird. Man
sollte sich zur Regel machen, bei Verdacht auf Lungentuberkulose den
Kehlkopf und — vice versa — bei Verdacht anf Kehlkopftuberkulose
die Lunge in die Untersuchung mit einzuschliefen nnd die Wirkung
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der Tuberkulindiagnostik auf Lunge und Kehlkopf zu verfolgen, zu-
mal letzteres gerade fiir den Kehlkopf so leicht und sicher ent-
scheidend ist.

In differentialdiagnostischer Hinsiecht wird das Tuber-
kulin notwendig bei ulzerisen Prozessen im Kehlkopf, die nach Anam-
nese, Konstitution und Befund parasitiren, syphilitischen oder neo-
plastischen Charakters sein kinnen.

Bei Neubildungen (Karzinomverdacht) fiihrt zwar die Probeexzision
and Untersuchung des exzidierten Stiickes ebenso sicher zum Ziele
wig bei Verdacht aunfl Syphilis die auntisyphilitische Kur. Das erste
Verfahren ist aber fiir den Praktiker technisch meist undurchfiihrbar,
das zweite beansprucht lingere Zeit. Darum sollte, wie Neisser
(Amtliche Berichte) vorschligt, auch fiir diese Fille zu der alten
Chirurgenregel, in zweifelhaften Fiillen nicht eingreifende Operationen
ohne vorhergegangene antisyphilitische Kur vorzonehmen, die hinzu-
treten: die Tuberkulindiagnostik ,pie unversucht* zu lassen.

Was die Wahl der diagnostischen Methode anbetrifft, so gelten
fir die Kehlkopftuberkulose im allgemeinen die gleichen Gesichts-
punkte, die fir die Lungentuberkulose massgebend sind. Nur die
Uberlegenheit der subkutanen Methode verdient hier noch melr
hervorgehoben zn werden. Sind doch im Kehlkopf die Verhiltnisse
fiir die Beobachtung der diagnostisch entscheidend wirkenden Herd-
reaktion noch viel giinstiger als in der Lunge.

Die Zeichen der Herdreaktion im Anschluss an die subkutane
Tuberkulinprobe sind anch im Kehlkopf die der Entziindung, bei ge-
schlossenen Herden die der entziindlichen Schwellung wnd Rétung,
bei offenen die der Nekrobiose. Die reaktiven Vorgiinge lassen sich
mit dem Kehlkopfspiegel so genau beobachten, dass man das Vor-
handensein einer Kehlkopftuberkulose ausschliessen kann, wenn das
Spiegelbild vor, wihrend und nach der Reaktion immer das gleiche
geblieben ist. Meist plegen auch im Verlaufe der Tuberkulinreaktion
voriibergehend Schmerzen aufzutreten oder stirker zu werden oder
sich zum wenigsten in einem ,komischen Gefiihl, als ob etwas im
Kehlkopf siisse® zu ifiussern. Auch die Stimme wird, falls der Herd in
den stimmbildenden Abschnitten liegt, belegter. Dahingegen treten,
was B. Frinkel (Amtliche Nachrichten) besonders hervorhebt, im
Reaktionsstadium selbst bei vorgeschritteneren Prozessen nicht der-
artige Schwellungen ein, dass das Lumen des Keblkopfes verlegt
wiirde und Stridor und Atemnot die Folge wiiren. Solche Fille kommen
ja aber nach dem Gesagten fiir die Tuberkulindiagnostik iiberhanpt
nicht in Frage.

A
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Was hier fiir den Kehlkopf gesagt ist, gilt im grossen und ganzen
auch fiir die Tuberkulose der oberen Luftwege (Naseninneres,
Nasenrachenraum, Rachen, Luftrihre) iiberhaupt, ferner fiir tuber-
kuloseverdiichtige Prozesse in der Mundhihle.

3. Die Tuberkulindiagnostik in der Ohrenheilkunde.

Obwohl die hiufig vorkommenden akuten und chronischen Ent-
ziindungen und Eiterungen des Mittelohrs, Warzenfortsatzes und inneren
Ohres in itiologischer Beziehung ganz verschiedenen Ursprungs sein
kinnen, hat das Tuberkulin als Diagnostikum noch keinen rechten
Eingang in die Ohrenkeilkunde gefunden.

Diagnostische Zweifel bestehen allerdings auch nicht besonders
hinfig, weill die Dhagnose der Ohrtuberkulose meist aus dem ortlichen
und allgemeinen Befund und Verlauf, bisweilen durch den Nachweis
eines tuberkulosen Grundleidens oder durch den Tuberkelbazillen-
hetund im Sekret gestellt werden kann.

Die subkutane Tuberkulinprobe gilt fiir die ohreniirztliche
Diagnostik anf Grund der ersten Erfabrungen immer noch als un-
sicher und gefihrlich. Nur Ferreri hat nenerdings bei diagnostischen
Zweiteln die Tuberkulininjektion empfohlen.

Erfahrungen iiber den Wert der Kutan- und Konjunktival-
reaktion bei Ohrtuberkulose liegen noch nicht vor. Man wird in
dieser Bezichung auch nicht viel mehr erwarten diifen, als was man
sich schon jetzt selbst sagen kann, dass nimlich der negative Ausfall
der Kutanimpfung und die negativ bleibende viermalige Konjunktival-
Eintriinfelung am gleichen Auge mit Sicherheit gezen den tuberkulésen
Charakter der Ohrerkrankung sprechen. Fallen die Reaktionen positiv
aus, so bleibt es Sache drztlicher Beobachtung festzustellen, ob der
angezeigte Tuberkuloseherd im Ohr oder sonstwo im Kérper seinen
Sitz hat.  Jedenfalls versprechen die Ergebnisse der kutanen und
konjunktivalen Tuberkulinprobe bei Verdacht auf Ohrtuberkulose
ergiinzende und aufklirende, unter Umstinden sogar entscheidende
Hinweise, sodass ithre Anstellung gegebenen Falles immerhin empfehlens-
wert erscheint.

4. Die Tuberkulindiagnostik in der Augenheilkunde.

In der Angenheilkunde war die Tuberkulindiagnostik vor Be-
kanntgabe der lokalen Reaktionsmethoden nur bei besonderen
differentialdiagnostischen Schwierigkeiten herangezogen worden.

v. Hippel {Amtliche Berichte) verwandte als erster die diagnostische Tuber-
kulininjektion in zwei Fillen, in denen es sich um Geschwiilste der Augenhihle
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handelte, deren tiefer Sitz eine sichere Beantwortung der Frage unmiglich machte,
ob sie tuberkuliser Natur wiren. Beide Patienten reagierten auf die Injektion
von 5 mg in keiner Weise, es wurde daher Tuberkulose mit grosser Wahrschein-
lichkeit ansgeschlossen, und der weitere Verlanf bestitigte die Richtigkeit der
Diagnose.

Haab und Pfliger empfablen in der Sitzung der ophthalmologischen Ge-
gellschaft in Heidelberg (1902) die Tuberkulininjektion zn diagnostischen Zwecken.

Das gleiche tat Enslin im Jahre 1908 bei dtiologisch unklaren Fillen von
Keratitis parenchymatosa und betonte als charakteristisch [ir die tuberkulise
Form das steile Ansteigen und schnelle Abfallen der Temperaturkurve nach der
Injektion, eine Beobachtung, die mit den reichen Erfahrungen von v. Hippel
iibereinstimmi.

Haab hat ferner an 21 Fiillen nicht nur allgemeine, sondern anch lokale
Reaktion im Auge vach subkutanen diagnostischen Toberkulindosen beobachtet.

v. Michel erklivte in der Sitzung der Berliner ophthalmoelogischen Gesell-
schaft [1904), dass die subkotane Tuberkulindiagnostik, mit Vorsiecht an-
gewendet, von Nuotzen sei.

Auch vach v. Hippel sind stiirkere lokale Reaktionen durch-
aus zu vermeiden. Er warnt direkt vor grisseren Anfangsdesen und vor
zu schnellem Ansteigen in der Dosierung, weil er in einigen Fillen von Tuber-
kulose der Kornea durch zu starke lokale Reaktion einen Zerfall des iiber dem
Knoten liegenden Hornhawtgewebes gesehen hat.

Erwihnt sei endlich noch, dass v. Michel in einem Falle von Iritis einige
Htunden nach der diagnostischen Tuberkulininjektion zablreiche Knitchen in der
Iris und Sklera beobachtet hat.

Auch die Kutanreaktion ist fiir die Diagnostik von Augen-
erkrankungen noch so wenig in Anwendung gekommen, dass iiber
ihren Wert bezw, Unwert zurzeit ein abschliessendes Urteil noch nicht
miglich ist. Nach dem friiher Gesagten wird man von ibhr in der
Augenheilkunde nicht viel mehr, aber auch nicht weniger zu erwarten
haben, als bei der Tuberkulose Erwachsener iiberhaupt. Der nega-
tive Ausfall der Kntanimpfung wird gegen das Vorhandensein eines
Tuberkuloseherdes im Kirper und damit anch gegen Augentuberkulose
sprechen. Die positive Kutanreaktion kann, wenn tuberkulose Ver-
dnderungen in allen iibrigen Organen auszuschliessen sind, fiir die
tuberkulose Natur eines Augenleidens mit verwertet werden; indes
diirfte solche Diagnostik per exclusionem in der Praxis kaum jemals
mit annihernder Wahrscheinlichkeit miglich sein.

Dahingegen hat die Konjunktivalreaktion in der Augen-
heilkunde und inshesondere zur Entscheidung der Frage, ob eine
Augenaffektion tuberkulos ist oder nicht, bereits vielfache Anwendung

gefunden.

Calmette empfichlt die Ophthalmoreaktion bei toberkuloseverdichtigen
Affektionen des inneren Auges uneingeschrinki. Morax bestiitigh ihre Unschiid-
lichkeit bei Uwvealtuberkulose, glaubt aber, dass bei Konjonktivaliuberkuolose
schwerere  Erscheinungen  infolge der Tuberkolininstillation eintreten kiunen.
Stephenson, Aubaret, Lafon, Painhlan, Franke berichten iiber giinstige
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diagnostizsche Erfahrungen bei den verschiedensten Augenaffektionen, deren Atio-
logie im Einzelfall unklar war und mit Hilfe der konjunktivalen Reaktion gekliict
wurde. So hat mau Selitiirtuberkel in der Chorioidea erkannt, ferner den tuber-
kulisen Charakter bei Iridozyklitis, Skleritis, Keratitis, Conjunctivitis und Kerato-
Conjunctivitis, Phlyetaenen nsw., ohne dass schidliche Wirkungen damit wer-
kniipft waren, Kalt, Terrien, Barbier u. a. haben hingegen bei den gleiclien
Affelktionen schwere Schiidigungen als Folge der diazmostischen Tuberkulin-
eintriinfelung gesehen. Die Differenzen, ob durch die Apstellung der Reaktion
die Gelibrdung des Anges bei Bindehaunttuberkulose grisser oder geringer ist
als bei Uvealtuberkulose, dauern fort.

Man wird sich bei dieser Sachlage dem in jiingster Zeit all-
gemein und gerade von ophthalmologischer Seite (Adam, DBrons,
Collin, Siegrist, Stuelp, Waldstein) vertretenen Standpunkt
anschliessen miissen: die konjunktivale Reaktion bei Ver-
dacht auf Augentuberkulose iberhaupt nicht zu provo-
Zieren,

*Wolff-Eisner (10) glaubt Gefahren fiir das Auge vermeiden zu
kimnen, wenn die Emtriinfelung mit schwiichsten Tuberkulinlésungen
1: 100000 begonnen und mit langsam verstiirkten Verdiinnungen
wiederholt wird. Aber den Deweis dafiir, dass derartige Verdiinnungen
einerseits unschiidlich, andererseits diagnosfisch wirksam sind, bleibt
er schuldig. ;

Uberblickt man die alte und neue Literatur, so wird man die
Indikation zur Tuberkulindiagnostik auf diejenigen Augenkrankheiten
beschriinken, die besondere diagnostische Schwierigkeiten
machen und ihrer Lokalisation nachtuberkulésen Cha-
rakters sein konnen. Das sind Prozesse in der Konjunkiiva,
Sklera, Kornea und dem Corpus ciliare, wihrend das Krankheits-
bild der Iristuberkulose durch das Auftreten teils miliarer, teils kongo-
blierter gelblicher Kniitchen im Ziliarteil der Iris geniigend charak-
terisiert ist, um eine sichere Diagnose zu ermiglichen. Von den
diagnostischen Tuberkulinmethoden ist die kutane ganz unbedenk-
lich, die subkutane mit grosser Vorsicht anzuwenden und vor der
konjunktivalen ganz allgemein und sehr dringend zn warnen.
Der Praktiker wird jedenfalls gut tun, bei Verdacht auf Augen-
tuberkulose die Tuberkulindiagnostik dem mit ihr vertrauten
Augenspezialisten zu tiberlassen.

5. Die Tuberkulindiagnostik in der Dermatologie.

Die Mannigfaltigkeit der tuberkulisen Hautveriinderungen erklirt
es, dass die Ansichten iiber die Pathogenese einer grossen Reihe von
ihnen noch nicht iibereinstimmen. Wilirend das Wesen des eigent-
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lichen Lupus geklirt ist, bestehen hinsichtlich der Natur der sogenannten
Tuberkulide, des Lichen und Lupus erythematodes, noch grosse dia-
gnostische und theoretische Unklarkeiten, die jetzt mittelst der Lokal-
reaktion beseitigt werden konnen.

Bisher ist zu diesem Yweck von den Dermatologen ausschliess-
lich die Kutanimpfung angewandt worden, und es liegt auch
kein Grund vor, daneben noch die konjunktivale Reaktion heranzu-
ziehen.

Uber die Ergebnisse der Kutanimpfung bei tuberkulisen und tuber-
kuloseverdichtigen Hanterkrankungen liegen bereits Veriffentlichungen
von Bandler und Kreibich, Doganoff, Moro, Oppenheim,
Pfaundler w a. vor. Die Autoren stimmen darin iiberein, dass ein
grosser gradueller Unterschied in der kutanen Reaktionsstiirke besteht
zwischen den Fiillen von Hanttuberkulose und interner Tuberkulose.
Wiihrend nimlich bei Kranken mit interner Tuberkulose und gesunder
Haut nur normale Quaddelreaktion auftritt, zeigen z. B. Lupisk die
Aushildung von umschriebenen, grossen Impfherden sowie das Ent-
stehen von lichenoiden Effloreszenzen. Der Unterschied ist unschwer
erkennbar und beruht anf einer besonders gesteigerten, spezifischen
Uberempfindlichkeit der Haut gegeniiber Tuberkulin. Auch beziiglich
des zeitlichen Ablanfes und der Intensitiit der Kutanreaktion bestehen
augenfillige Unterschiede, die diagnostisch dahin zunsammenzufassen
sind, dass bei Hauttuberkulose besonders schnelle und starke Realk-
tionen zu erwarten sind.

Fiir die diagnostische Zuverlissigkeit der Kutanimpfung bei Haut-
tuberkulose- sprechen inshesondere die Beobachtungen von Bandler
und Kreibich (58). Sie stellten unter 26 Fillen von lokaler Hant-
tuberkulose in 22 Fillen eine exquisit positive Kutanreaktion fest,
withrend die vier nicht Reagierenden hochfiebernd und kachektisch
waren und gleichzeitiz an schwerer miliarer Schleimhaut- und aus-
gedehnter Langen-Tuberkulose litten, sich also in einem Stadivm be-
fanden, in dem die Unempfindlichkeit gegen Tuberkulin in jeder
Darreichungsform eine bekannte Tatsache ist. In dem Nichtreagieren
solcher Iille liegt anch hier kein Nachteil, sie bediirfen ja der Tuber-
kulindiagnostik iiberhaupt nicht.

Noch charakteristischer wirkt die subkutane Tuberkulin-
methode auf lokale Haut- oder Schleimhaunttuberkulosen. Ihre
Anwendung wird durch die Entdeckung der Kutanreaktion sehr ein-
geengt.  Sie wird in Zukunft eigentlich nur noch bei ganz kleinen
und unscheinbaren Primirveffloreszenzen notwendig werden,
die den Verdacht anf Lupus erwecken. Schon in den ganz inmitialen
Fillen fiihrt die diagnostische Tuberkulininjektion so typische lokale
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Veriinderungen herbei, dass an der Diagnose .Lupus* kein Zweifel
mehr sein kann.  Die lokale Reaktion erfolgt gewihnlich schon auf
kleine Tuberkulindosen stark und 4—6 Stunden nach der Injektion,
nicht selten um Stunden frither als die allgemeinen Reaktionserschei-
nungen.

Die aungenfilligsten und frithesten Erscheinungen der Herd-
reaktion bestehen in Hyperimie und Schwellung. An fest infil-
triertem Lupus fillt eine starke, diffuse, gleichmiissige Schwellung
auf, aus welcher sich die Lupuskndtchen gerctet oder braunrot ver-
firbt hervorheben. Das weiche Lupusgewebe zeigt Intumeszierung
und Hervorquellen des Niveaus, und wo Ulzerationen vorliegen,
st gesteigerte Eiterung die Regel. Ofter sind die einzelstehenden
reagierenden Knotchen, worauf zuerst Koch hingewiesen hat, von
einem weisslichen Saunm eingefasst, der seinerseits wieder von einem
breiten, lebhaflt geridteten Hof uwmgeben ist. Nach Ablauf des Fiebers
nehmen Schwellung und Rétung ab, und es tritt der Vorgang der
Nekrotisierung in den Vordergrund: vorher prominente Lupusherde
sinken ein, bestehende Ulzerationen wvertiefen sich, Granulationen
werden nekrotisch — in eklatanten Fillen unter Schwarzfirbung —
und stossen sich ab. Wer einmal einen auf subkutan injiziertes
Tuberkulin reagierenden Lupus beobachtet hat, der wird sein Lebtag
nicht mehr an der spezifischen Wirkung des Tuberkuling auf tuber-
kulis erkranktes Gewebe zweifeln. An welcher von dem Lupusherde
auch noch so entfernt gelegenen Korperstelle die Injektion gemacht
sein mag, nirgends eine Verfinderung, alles konzentriert sich und
spielt sich ab in dem Lupusknitchen.

Da bei der bevorzugten Lokalisation des Lupus im Gesicht in
erster Linie kosmetische Gesichtspunkte in Betracht kommen, ist
die Heilbehandlung nicht hinauszuschieben, bis s¢ grosse irreparable
Zerstorungen gesetzt sind, dass die Diagnose auch fiir den Laien nicht
mehr zweifelhaft ist. Der Avzt macht sich einer schweren Vernach-
lissigung schuldig, wenn er nicht schon bei dem leisesten Verdacht
auf Lupus die Diagnose sichert, um das geeignet erscheinende
Heilverfahren einzuleiten. Diesem Zweck der frithzeitigsten und
sichersten Erkennung des Lupus dient die Kutanimpfung und
bei ibrem Versagen in einzig dastehender Weise die diagnostische
Tuberkulininjektion.

6. Die Tuberkulindiagnostik bei Lymphdriisen-, Knochen- und
(Gielenk-Tuberkulose.

H. Curschmann (59 fand in 11 Fillen von Knochen- oder

Lymphdriisentuberkulose die Kutanreaktion 10mal — meist
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sehr rasch und stark — positiv; nur in einem Fall war sie negativ
bei einem kachektischen Manne mit schwerer Caries humeri, der drei
Wochen spiiter unter den Erscheinungen der Miliartuberkulose und
tuberkuloser Meningitis zugrunde ging. Diese -Resultate, die sich mit
denen anderer Autoren decken, beweisen etwas Selbstverstiindliches :
die kutane Reaktionsfihigkeit von Kranken mit tuberkulisen Driisen-,
Knochen- oder Gelenkherden. In diagnostisch zweifelhaften Fillen
ermiglicht aber die positive Kutanreaktion ebensowenig wie die posi-
tive Konjunktivalreaktion die lokale Diagnose, die anf den Sitz
der Tuberkulose in Driisen, im Knochen oder Gelenk hinweist.

Nun hat Malis (60) darauf hingewiesen, dall die chirurgischen
Tuberkulosen im allgemeinen viel heftiger als die internen reagieren
und sogar regelniifiig eine Reaktionsform zeigen, die bei Lungentuber-
kulose als eine seltene und ungewihnlich starke gilt. Aber es kinnen
doch z. B. Kutan- und Konjunktivalreaktion auch ,rasch und stark®
positiv aunsfallen, obwohl in dem kranken Gelenk oder Knochen tuber-
kulise Verinderungen tatsiichlich nicht vorhanden sind. Der betreffende
Patient braucht nur Triger eines klinisch nicht feststellbaren und
praktisch ganz bedentungslozen. Tuberkuloseherdes in den Tracheo-
bronchialdriisen und stark tuberkuliniiberempfindlich zu sein. Daran
muss man denken, um gerade bei Knochen- und Gelenkerkrankungen
keine Fehldiagnosen und Prognosen zu stellen. Nur der negative Aunsfall
der lokalen Taberkulinproben witrde mit einem hohen Grade von Walr-
scheinlichkeit fiir Tuberkulosefreisein iiberhaupt sprechen und damit
die Diagnose nach der negativen Richtung hin unterstiitzen kinnen.

Wertvoller und eindentiger ist auch hier die subkutane Tuber-
kulinprobe, weil sie in der Regel durch die gleichzeitige Herdreaktion
anf den Krankheitssitz hinweist.

In tuberkuliszen Driisen wird gewdhnlich schon nach der ersten
Tuberkulininjektion eine entziindliche Anschwellung beobachtet, die
mit einer deutlich nachweisbaren Vergrisserung einhergeht. Manche
Ikranke werden erst durch den in diesen Driisen aunftretenden Schmerz
darauf anfmerksam gemacht, dass sie dort fiihlbare Driisen haben.

Bei Knochen- und Gelenktuberkulose sind Anschwellung
und vermehrte Schmerzhaftigkeit unverkennbare Anzeichen der Herd-
reaktion. Bei oberfiiichlich gelegenen Prozessen kommt in der Regel
noch eine mehr oder weniger ausgesprochene Riotung als Folgeer-
scheinung der entziindlichen Hyperimie hinzu. Fisteldffnungen
sezernieren stirker wund kinnen durch Abstossung unterminierter
Hautpartien zu Geschwiirsflichen werden.

Es bedarf Leiner weiteren Begriindung, dass solehe fiir Auge und
Gefithl wahrnehmbaren Grtlichen Symptome die subkutane Tuberkulin-
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diagnostik fiir differentialdiagnostische Zwecke ganz besonders indi-
zieren.

7. Die Tuberkulindiagnostik bei Urogenitaltuberkulose.

Die vorher angedentete Gefabr, ans dem positiven Aunsfall der Kutan- oder
Konjunktivalreaktion lokaldiagnostische Fehlschlii=se zn zichen, illustriert eine zu
dicsem Kapitel gehirige Mitteilung von L. Casper im Verein filr innere Medizin
in Berlin (Sitzong vom 20, Januar 1902). Casper vermutete bei einer nierenkranken
Patientin, bei der weder an der Lunge, noch anderswo etwas von Tuberkulose
nachweishar und die Km:l_j!ntkt.iv:l||'{!:'|I-:Iirm auf die erste I_"'I.';n:igc Einlr—jiufa]ung
hin stark positiv ausgefallen war, Tuberkulose der einen, citerigen Urin sezer-
nierenden Niere, Bei der Operation fand Casper keine Spur von Toberkulose
an der ganz erbifneten Niere, dabingegen 12 Nievensteine.

Eine iihnliche Beobachtunz hat Hiorrmann (61) gemachit: eine Patientin
mit  doppelseitiger Pyonephrose nach Karzinemrezidivoperation reagierte kon.
junktival positiv, wilrend die zektion nirgends weder latente noch aktive Tober-
kulose erkennen liess.

Die geschilderten Fiille beweisen die Unzuverlissigkeit der lokalen
Reaktionsmethoden in der Urclogie. Nicht anders liegen die Ver-
hiiltnisse fiir die Gynikologie.

So hat Hirrmann (61) in der Kgl. 11, gyniikologischen Klinik in Minchen
klinisch sichere und klinisch suspekte Fiille von Genitaltnberkulose der Kon-
junktivalreaktion unterzegen mit dem Ergebmis, dass bei keiner Patientin die
topische Diagnose ermiglicht und idher die tuberkulése hezw. nichituberkulise
Nator der Genitalerkrankung Sicherheit geschaifen wurde.

Es wiiren also Fehldiagnosen und daran anschliessend ganz iiber-
fliissize operative Eingriffe an der Tagesordnung, wenn man Frauen
mit Verdacht auf Genitaltuberkulose nur auf Grund des positiven
Ausfalles der Kutan- und Konjunktivalreaktion als genitaltuberkulis
behandeln wollte, oder wenn man bei graviden Frauven daraus die
Indikation zur Einleitung des Aborts - oder der kiinstlichen Friih-
geburt herleiten wollte.

Auch iitber den Wert der subkutanen Tuberkulinprobe bei
tuberkuloseverdichtigen Erkrankungen des Urogenitalapparates sind
die Ansichten noch geteilt.

v. Koranyi, Prochownik, W. Meyer haben bei Nierentuberku-
lose, v. Meyer hei Pyonephrose, Fritsch bei postpuerperalen Exsu-
daten, Fehling bei Lupus vulvae und Bossi in fiinf Fillen von Genital-
tuberkulose steis eklatante, diagnostiseh verwertbare HReaktionen bei Awn-
wendung des Tuberkalins erhalten. Von den Gegnern hetont Jung das Versagen
der Tuberkulininjektion, Madison schiitzt die Hiufigkeit der Fehldiagnosen anf
nicht weniger als 106, und Martin gibt bei aller Anerkennung der Tuberkulin-
implung filr die Diagnosenstellung zu bedenken, duss mit Entreten der Reaktion
noch keineswegs gesagt sei, in welchem Teile des Korpers die Tuberkulose ihren
Sitz hat, ob sie zurzeit im floriden Zustande oder in dem der Heilung sich befinde.

Demgegenither weist in neuester Zeit die Bivnbanmsche (62) Monographie
an der Hand von 55 mit Alttnberkunlin zu diagnostischen Zwecken injizierten
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nnd einwandsrei bestiitigien Fiillen von weiblicher Urogenitaliuberkulose
nacly, “dass das Tuberkulin fir den Gynikelogen ,ein unter Umstinden
nnentbehrliches, ja aunsschlaggebendes diagnostisches Hilfs-
mittel® ist, wohl geeignet, eine ansgedelnte Verwendung zo finden,

Jedenfalls hat die subkutane Tuberkulinprobe vor der kutanen
und konjunktivalen auch hier den grossen Vorzug, dass sie bei einem
hohen P'rozentzatz vermehrte Empfindlichkeit und gestei-
gerte snbjektive Beschwerden auslost, die fiir die Diagnostik
der Tuberkulose des uropoiétischen und genitalen Apparates ansser-
ordentlich wertvoll und charakteristisch sein konnen.

So tritt bei Urogenitaltuberkulose, wenn sie nicht zu alt
resp. noch nicht im Abheilen begriffen ist, so gut wie stets eine
Herdreaktion ein (beim weiblichen Geschlecht nach Birnbaum
in 94% der Fille), die je nach dem Sitz der tuberkulisen Affektion
verschieden ist.

Bei Blasentuberkunlose besteht als Herdreaktion sehr starker
und hiinfiger Urindrang mit gleichzeitigen Schmerzen in der Blasen-
gegend.

Bei Nierentuberkulose weist die einseitige oder doppelseitige
Schmerzhaftigkeit der Nierengegend auf den Sitz der Erkrankung hin.
Immerhin bleiben bei Blasen- und Nierentuberkulose Tierversuch,
Kystoskopie und Ureterenkatheterismus die weitaus sichereren
Verfahren.

Bei Hoden- und Nebenhodentuberkulose ist im Anschluss
an die Tuberkulinreaktion leichtes Ziehen im Samenstrang, Druck-
empfindlichkeit, Schmerzhaftigkeit, Schwellung, selbst Eiterung am
Sitze der Lokalaffektionen festgestellt worden.

Bei Tuberkulose der weiblichen Adnexe ruft die Tuber-
kulinreaktion stiirkere Leibschmerzen, Drang nach unten, Gefiihl von
Schwere im Becken hervor. Bei Uterustuberkulose stellen sich
bei der Reaktion Unterleibs- und Kreunzschmerzen ein; im ibrigen
gibt die gleichzeitige Digitaluntersuchung dariiber Aufschluss, ob die
tuberkulindiagnostisch nachgewiesene Tuberkulose ihren Sitz im Uterus
oder in seinen Adnexen hat. Bei Vaginal- und Vulvatuberkulose
werden die Reaktionserscheinungen sichtbar und diagnostisch ver-
wendbar sein.

Bemerkenswert ist noch die Beobachtung von Birnbaum (62) —
die Dosierung des Tuberkulins war nach den Angaben von E. Neisser (15)
1, 3, 6, 10 mg —, dass bei Blasen-, Genital- und besonders bei Ad-
nextuberkulose die Wiederholung der gleichen diagnostischen Dosis
die vorhergegangene kleine Reaktion in der Regel nicht deutlicher
hervortreten liess, vereinzelt sogar geringer machte. Darin besteht
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also eine Abweichung zu dem Verhalten des tuberkuliisen Organismus
bei Lungentuberkulose.

8. Die Tuberkulindiagnostik bei Tuberkulose der serésen Haute.

Von der Tuberkulose der serisen Hiute sind wegen ihrer rela-
tiven Hiunfigkeit hier noch zu erwiilmen die der Meningen, der
Pleura und des Peritoneums.

Dass bei Verdacht anf Meningitis tuberculosa die sub-
kutane Tuberkulindiagnostik kontraindiziert ist, um mnicht die
Verkiirzung des Lebens herbeizufiithren, ist frither schon erwihnt.
Als Erzatz kommt bei Kindern die Kutanimpfung, bei Erwachsenen
diese und die Konjunktivalreaktion in Betracht. Beide haben aller-
dings den Nachteil, dass sie gerade bei Meningitis hiufig versagen,
so dass der negative Ausfall Meningitis tuberculosa nicht ausschliesst.
Auch dem positiven Ausfall kommt bei Erwachsenen keine entschei-
dende Bedeutung zu.

Bei exsudativen Pleuritiden ist die subkutane Tuberkulin-
probe zur Feststellung ihres itiologischen Charakters ebenfalls kon-
traindiziert. Auch mnach Ablanf derselben und nach Verschwinden
des Fiebers wird die praktisch wichtige Frage, ob eine tuberkuldse
Form vorliegt, durch die Tuberkuolininjektion nieht immer klar beant-
wortet werden, weil Herdreaktionen beim Vorhandensein von Exsndat
oder Schwartenbildung kaum zum Ausdruck kommen und die All-
gemeinreaktion durch einen andern tuberkulisen Herd verursacht sein
kann, z. B. in den so hiufiz erkrankten Tracheobronchialdriisen, der
aber mit der Pleuritis ursiichlich gar nicht in Zusammenhang zu stehen
braucht. Dagegen wird man bei physikalisch nachweisharer Pleu-
ritis sicca aus der Allgemeinreaktion im Yerein mit gesteigerten
Seitenschmerzen und vermehrten oder deutlicheren Reibe- und Schabe-
gerinschen auf ihren tuberkulisen Charakter schliessen und bei Zeiten
den Heilplan bestimmen konnen. Kutan- und Konjunktivalreaktion
sind bei Plenraerkrankungen jederzeit anwendbar, inshesondere auch
dann, wenn die subkutane Methode wegen der labilen oder noch er-
hishten Temperatur kontraindiziert ist. Sie werden, mit der erforder-
lichen Kritik angewandt, dazn beitragen kinnen, die idtiologische Seite
der Frage zu kliren.

Einen hohen diagnostischen Wert hat die diagnostische Tuber-
kulininjektion bei denjenigen Fillen von Bauchwassersucht, in
denen nach Ausscheidung von Herz-, Leber- oder Nierenkrankheiten
die Diagnose zwischen Karzinose oder Tuberkulose schwankt. Hier
wird durch das Vorhandensein oder Fehlen der spezifischen LReaktion
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nach der Tuberkulininjektion die Natur des Leidens aunfgeklirt zu
einer Zeit, wo in anderer Weise eine sichere Diagnose nicht zu stellen
ist. Das gleiche gilt bei diagnostischen Zweifeln dariiber, ob eine
trockene Form von Bauchfelltuberkulose oder eine der
nicht seltenen Formen von chronischer nichttuberkuliser Bauchfell-
erkrankung vorliegt. Bei Baunchfelltuberkulose charakterisiert sich
die Herdreaktion durch Leibschmerzen, grisseres Spannungsgefiihl,
Aufstossen, Brechreiz und hiinfiz durch mehr oder minder profuse
Durchfille. In allen diesen Fillen tritt die kotane und konjunk-
tivale Methode ebenso an Bedentung zuriick wie bei Verdacht auf
Urogenitaltuberkulose.

9. Die Tuberkulindiagnostik in der Kinderheilkunde.

Fir die Beurteilung der Tuberkulindiagnostik in der Kipderheilkunde bezw,
im Kindesaltor ist eine Statistik Hambur gers (63) wertvoll, die auf den Sekiions-
ergebnissen von 545 Kindern basiert: es betrng die Hiufigkeit der Tuberkulose
4% im 1. Lebensvierteljalir, 18%% im 2. und 23%% im 3.—4. Lebensvierteljaliv, 40°
im 2. Lebensjabir, 60% 0 imn 3.—4. Lebensgjabr und 70% im Pubertitsalter.

Wir sehen also bei Kindern mit steigendem Alter die Tuber
l:n]u.-jeh.iiu.f[gkﬂjt proportion al zunehmen, Im ersten H.:|||Jj.'|]u' kommt
Tuberkulose als Nebenbefund bei der Sektion iiberhaupt nicht vor, weil diese
Kinder an der Tuberkuloseinfektion ansnahmslos zngronde gehen. Erst im 8.—4.
Lebensjahr werden aunsgeheilte Touberkuloseherde bei der Bektion aufzefunden,
und im Pubertitsalier ist schon jedes zweite Individunm Triger einer abgelapfenen
Tuberkuloseinfektion, Daraus miissen wir schliessen, dass mit stei-
gendem Alter auch die Hiaufigkeit der inaktiven Tuberkulose-
formen stetiz zunimmt.

Mit diesen Feststellungen auf dem Sektionstisch stimmen nun
die Ergebnisse der kutanen Taberkulinprobe aunffallend iiberein.

Neugeborene Kinder zeigzen ansnalmslos keine Reaktion, anch dann nicht,
wenn ihrve Mitter kutan posiliv reagieren; Kinder des 3.—6. Monats reagieren
schon vereinzelt, und die Zahl der Reagierenden steigi mit zunehmendem Alier
weiter.

Eine ihnliche Ubereinstimmung tritt zutage bei dem Vergleich
der Kutanreaktionen mit dem klinischen Befunde.

Van den klinisch tuberkulizen Kindern reagieren in dem
ErOSs8en Material . l'il'quct.'ﬁ 879, die nicht reagierenden manifest tuber-
kulisen Kinder sind fast tlunz]lwug kachektisch oder im letzten Stadiom der Miliae-
tuberknlose. Von den klinisch tuberkulosefreien Kindern reagieren
nur 20%, aber nicht gleichmiissig in allen Altersstufen, somdern ansteizend
von "o im ersten Halbjahre auf 55%% in der Altersgruppe von 10—14 Jahren.

Aus solcher Ubereinstimmung der prozentualen Tuberkulose-
hinfigkeit nach Sektionsbefund und Kutanreaktion einerseits und aus
der Ubereinstimmung der Reaktionen mit dem klimschen Befunde
andererseits kinnen wir auf eine fast unfehlbare Konkordanz
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zwischen Kutanreaktion und Tuberkulose des kindlichen
Organismus schliessen. Der diagnostische Wert dieser Konkor-
danz wird nur dadurch etwas beeintrichtigt, dass der positive Ausfall
der Kutanreaktion auch alle die inaktiven und abgeheilten Tuber-
kuloseherde des Kindesalters aufdeckt, obwohl ihre Kenntnis {iir den
Arzt in der Regel keine Bedentung hat. Wir konnen daher zusammen-
fassend sagen:

Bei jiingeren Kindern ist das Ergebnis der Kutanimpfung um
so wichtiger, je niher sie dem Sduglingsalter stehen: bei Séug-
lingen beweist der positive Ansfall das Vorhandensein,
der negative Ausfall das Fehlen von Tuberkulose.

Von dlteren Kindern reagieren schon viele klinisch ge-
sunden, d. h. Triger von kleinen inaktiven Herden, kutan positiv.
In diesen Fiillen hat daher der positive Aunsfall der Reaktion nur
einen beschriinkten diagnostischen Wert, wihrend der negative Aus-
fall von grisserer Bedentung ist: idltere Kinder, die kutan
nicht reagieren, sind mit hoher Wahrscheinlichkeit
nicht tuberkulos.

Dazu kommt die Einfachheit und Beguemlichkeit der Kutan-
impfung gerade fiir das Kindesalter, ferner ihre absolute Ungefihr-
lichkeit und Unschiidlichkeit. Alles zusammen macht die v. Pir-
quetsche Kutanreaktion zur diagnostischen Tuberkulin-
methode des kindlichen Alters par excellence.

Bei tuberkuloseverdichtigen Hauterkrankungen, bei denen die
Kutanwirkung gelegentlich einmal zor Geschwiirsbildung an der Impf-
stelle gefithrt hat, wird an ihre Stelle die perkutane Methode
in Gestalt der von Moro empfohlenen Tuberkulinsalbeneinreibung
treten kinnen. Diese wird auch dann als allerharmloseste Methode
Platz greifen, wenn das ,Impfen* abgelehnt wird.

Angesichts der vorziiglichen Resultate der Kutanimpfung hat die
Konjunktivalreaktion keinen rechten Eingang in die Kinder-
heilkunde gefunden. Wolff-Eisner (10) hat aus der Literatur insge-
samt nur 79 Fiille, davon 65 chirurgische, zusammenstellen kinnen. Es
empliehlt sich dringend, an der Ablehnung der konjunktivalen
Tuberkulinprobe fiir das Kindesalter anch in Zukunft im allgemeinen
festzuhalten aus Griinden, die bereits friiher erwiihnt sind.

Die subkutane Tuberkulinprobe vereinigt nach den Feststel-
lungen von Binswanger — vergl. 8. 56 — gerade fiir das Kindes-
alter die Vorziige der Sicherheit und Unschiidlichkeit in sich. Ihr
Anwendungsgebiet wird nur dadurch eingeschriinkt, dass Kinder leicht
Temperatursteigerungen anfweisen, oder dafi die Eltern die ,Ein-

f miinl, meagia oo I TS
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spritzung” iiberhaupt ablehnen. Die diagnostischen Tuberkulininjek-
tionen werden daher weiter fast ausschliesslich den Kinder-Kranlken-
hiusern und Heilstitten vorbehalten bleiben. Aber aueh hier wird
man jetzt ihre Anwendung aunf diejenigen tuberkuloseverdichtigen
Kinder beschriinken konnen, bei denen die kutane Probe die diagno-
stischen Zweifel nicht beseitigt hat.

Bei Patienten im Pubertiatsalter wird die kutane Tuber-
kulindiagnostile entsprechend den 70 Prozent positiver Tuberkulose-
befunde Hamburgers schon erheblich unsicherer bezw. unbrauch-
barer. Die Reaktionsbedingungen nihern sich denen fiir Erwach-
senen: positiver und negativer Ausfall der Kutanimpfung haben nur
bedingten diagnostischen Wert. Es werden daher fiir das Pubertiits-
alter die gleichen diagnostischen Massnahmen notwendig wie fir Fr-
wachsene,

Alles in allem: Der Wert der Tuberkulindiagnostik
steht in jeder Beziehung fest. Die einzelnen Methoden
bieten Vorteile und Nachteile. Je nach der Eigenart des
Einzelfalles die Vorteile anszunutzen und die Nachteile
auszuschalten, ist Aufgabe einer individualisierenden
Tuberkulindiagnostik. Hinsichtlich der diagnostischen
Sicherheit steht diesubkutane Tuberkulinprobe an erster
Stelle, in prognostischer Hinsicht leisten alle Methoden
gleich wenig. Die Tuberkulindiagnostik ist auch ausser-
halb der geschlossenen Krankenanstalt ohne Beeintrichti-
gung der Reaktionsresultate durchfiithrbar. Schidigungen
der Kranken lassen sich bei richtiger Aunswahl der Fiille
und gewissenhafter Methodik sicher vermeiden. Die
Tuberkulindiagnostik ist berufen, durch Ermbglichung
der Friihdiagnose einer wirksamen Tuberkulose-Prophy-
laxe und Therapie in gleicher Weise zn dienen.
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Il. Die spezifische Therapie der Lungentuberkulose.

A. Allgemeiner Teil.

Das Suchen nach einem spezifischen Heilmittel gegen die Tuber-
kulose ist so alt wie die Geschichte der Medizin, Eine Unzahl
medikamentiser Mittel ist zu ihrer Bekimpfung empfohlen
worden. Wenn sie alle auch nur einen symptomatischen Wert haben,
s0 werden sie darum doch zur Behandlung von Symptemen wie zur
Jeeinflussung des Stoffwechsels immer ihren Platz in der Phthiseo-
therapie bebaupten. Aber emn Arzneimittel, dem ein spezifischer
Heilwert gegen die Tuberkulose zuerkannt werden darf, gibt es nicht.
Mit der Entdeckung des Tuberkelbazillus konnte wohl die bakterizide
Wirkung chemischer Mittel in vitro experimentell gepriift werden,
jedoch sind die auf verschiedenem Wege dem kranken Organismus
einverleibten Stoffe entweder zu stark verdiinnt, um auf die Tuberkel-
bazillen im lebenden Gewebe geniigend einwirken zu kinnen —
voransgesetzt  selbst, dass die beabsichtigte Derilhrung mit dem
kranken Gewebe lange genug zostande kime —, oder es ist die Ge-
fahr einer Gewebeschiidigung gegeben; hierbei denken wir in erster
Linie an die direkte Einfilrung medikamentiser Mittel in die Lungen.
R. Koch hat selbst in neunjihriger ununterbrochener Arbeit eine
Unzahl chemischer und pharmazentischer Mittel daraufhin gepriift,
wieweit sie die Tuberkelbazillen im Organismus zun zerstiren geeignet
seien; das Resultat war negativ. Ebensowenig gehiiren hierher die
von Landerer inaungurierten intravenosen Injektionen der Peru-
halsamemulsion, der Zimtsinre und des zimtsauren XNatrons. FEin
sicherer Beweis fiir eine spezifische Wirkung dieser Mittel ist weder am
Menschen, noch im Tierexperiment erbracht. Ferner kommt nicht in
Betracht: die Organotherapie mit ihren als spezifischen Heil-
mitteln empfohlenen, aus Lungengewebe, Dronchialdriisen und Lymph-
driisenbrei hergestellten Priiparaten, die Zomotherapie franzisischer
Forscher, die in dem Muskelplasma des Fleischsaftes ein Spezifikum
cefunden zu haben glauben, und die Himotherapie mittelst des
Blutes vermeintlich refraktiirer Tiere. worauf bei der Serumbehand-
lung der Tuberkulose noch einmal zuriickzukommen sein wird.

PR A S
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1. Die Geschichte des Tuberkulins und die erste Tuberkulinéra.

Die dtiologisch spezifische Therapie der Tuber-
kulose hebt an mit dem Kochsehen Tuberkulin, Uber
die Entdeckung dieses Mittels macht Koech (G4) selbst folzende Mit-
teilangen :

Wenn man ein gesundes Meerschweinchen mit einer Reinkuliur von Tuber-
kelbazillen impft, dann verklebt in der Regel die Impfwonde und scheint in den
ersten Tagen zu verheilen. Erst im Verlaufe von 10—14 Tagen entsteht ein
hartes Knitchen, welches bald awfbricht und bis zum Tode des Tieres sine ulze-
rievends Stelle bildet.  Aber zanz anders verhiilt es sich, wenn ein bereits tubor-
kulibz erkranktes Meerschweinchen geimpft witd. Am besten eignen sich hierzu
Tiere, welcha 4—6 Wochen vorher erfolgreich geimplft worden. Hei einem solehen
Tiere verklebt die lmpfwunde awch anfangs, aber es bildet sich kein Knitchen,
sondern schon am niichsten oder zweiten Tage tritt eine eigentiimliche Veriinde-
rung an der Impfstelle ein: dieselbe wird hart und nimmt eine dunkle Firbung an,
und zwar beschriinkt sich dies nicht auf die Impfstelle selbst, sondern breitet sich
auf die Umgebung bis zu einem Durchmesser von 0,1 bis zu 1 em aws. An den
niichsten Tagen stellt sich dann immer deutlicher heraus, dass die so veriinderte
Haut nekrotisch ist, sie wird schliesslich abgestossen, und es bleibt dann eine
flache Ulzeration zuriick, welehe gewihnlich schnell und dauvernd heilt, ohne dass
die benachbarten Lymphdriisen infiziert werden.

Das tuberkulis infizierte Meerschweinchen hat also dureh die
erste Infektion bereits solchen Grad von Immunitit erlangt, dass die
zweite Infektion in der Regel nicht hattet.

Koch fand ferner, dass in Wasser verriebene, abgetitete Reinkulturen won
Tuberkelbazillen, gesunden Meerschweinchen selbst in grosser Menge injiziert,
nur Eiterungen erzeugen, dass dagegen bei tuberkultsen Meerschweinchen sclhon
gehe kleine Mengen aulzeschwemmber Kulturen geniigen, um sie innerhall kurzer
Zeit za toten,  Bei wiederholter methodischer Anwendung stiivkerer Verdiinnungen
gelingt es, sie am Leben zu erhalten und eine merkliche Beszerung za erzielen.
Bei der Anwendung der anfgeschwemmten Tuberkelbazillen zeigte es sich, dass
sie an den Injektionsstellen nicht resorbiert wurden, sondern wnverindert lingere
Zeit liegen blieben und Eiterungen erzengten, Die heilende Substanz musste
dempach von den die Tuberkelbazillen umspielen:]cu Kirpersilten ausgzelangt sein,
wiithrend das, was eiteverregend wirkt, anscheinend in den Tuberkelbazillen zurviick-
bleibt oder doch nur sehr langsam gelist wird,

Das Bestreben, dieses heilende Agens aus den Tukerkelbazillen zu
extrahieren, filhrte Koch zur Auffindung des Tuberkulins. Seine
therapeutische Empfehluong grindete er anf die spezifische Wirkung
an tuberkulisen Meerschweinchen und anf seine Beobachtungen an
Lapuskranken,

In Kochs grundlegenden Arbeiten (65) erwies sich der Mensch ansserordent.
lich viel emplindlicher fiir die Wirknnz des Mittels als das Meerschweinchen.
Wiilirend man einem zesunden Meerschweinchen bis zu 2 cem und selbst mehr

subkatan injizieren kann, chne dass es dadurch merklich beeintriichtigt wird,
goeniligen bei cinem gesunden erwachsenen Menschen 0,25 cem, nm eine intensive

Bandelior u. Boepke, Lebrbueh. 2. Auf. [
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Wirkung hervorzubringen. Auf Korpergewicht berechnet, ist also Yisw von der
Menge, welche beim Meerschweinchen noch keine merkliche Wirkung hervor-
bringt, fiir den Menschen sebr stark wickend,

Hinsichtlich der Spezifitit des Tuberkulins aufl das tuberkulise Gewebe
hat sich Koch genaver geiiussert. Fr hebt ausdriicklich hervor, dass das Tuber-
kulin nicht die im Gewebe belindlichen Tuberkelbazillen titet, sondern dass nur
das Gewebe, welches die Tuberkelbazillen einschliesst, von der Wirkung des
Mittels getroffen wird. In dicsem treten erbebliche Zivkulationssitrungen und
tiefgreifende Veriinderungen in der Erndlirong ein, so dass es an einzelnen Stellen
unmittelbar abstivht und als tole Masse abgestossen wird, an anderen Stellen
scheint mehr ein Schwund, eine Art von Schmelzung des Gewebes einzutreten.
Das Mittel ist nur imstande, lebendes tuberkulises Gewebe zn beeinflussen, aof
abgeztorbenes, kiisiges, nekrotisches Gewebe wirkt es nicht,

Vichtig fiir das Verstindnis der wespriinglichen Behandlungsmethode ist
noch folzende anfingliche Vorstelluing Ko ehs: darans, dass das Tuberkulin das
tuberkulise Gewebe zum Absterben bringt und nur aul das lebende Gewebe wirkt,
liisst sich ungezwungen erkliiren, weshalb es in sehr schnell gesteigerten Dosen
gegeben werden kann. Man muss sich vorstellen, dass anfangs viel tuberkuléses
lebendes Gewebe vorhanden ist. und dass eine geringe Menge Tuberkuolin ansreicht,
um eine starke Reaktion zu veranlassen. Dureh jede Injektion wird aber eine
gewisse Menge |'L=.'|F-;tiun:if;iihig1rn Grewebes zum Schwinden gs.bmcht, und es bedarf
dann verhiiltnismissiz immer grisserer Dosen, um denselben Grad von Reaktion
wie frither zo erzielen, Daneben mag anch innerhalb gewisser Grenzen eine
Apgewihnung sich geltend machen; wenn die Anfangsdosis im Laufe von drei
Wochen aber anf das 500 fache getrieben werden kann, dann lisst sich dies woll
nicht mehr als Angewihnung auffassen, da es an jedem Analogon von so schneller
und weitgehender Anpassung fehlt.

Auf Grund dieser Anschauung nahm Koch anch an, dass das
Frlischen der Reaktion auf Tuberkulin iberhaupt ein Zeichen der
vollendeten Abstossung bezw. Heilung des tuberkulisen Gewebes wiire.
Heute wissen wir, dass das nicht der Fall 1st, und dass die Gewih-
nung an das Tuberkulin als Immunisierung gegen ein Bak-
teriengift aufzufassen ist, wofiir Koch der Immunitits-
forschung somit das erste Beispiel gab.

Bei Lopus-, Driisen-, Knochen- und Gelenktuberkulose wurde mit 10 mg be-
gonnen, nach Ablauf der Reaktion 1—2 Wochen spiter die Dosis wiederholt und
solange fortzefahren, bis die Reaktion anfhirte. Bei Phthisikern wurde diese an-
finglich gleichfalls angewandte Dosis auf 1 mg herabgesetzt. Trat nach dieser
Injektion Fieber anf, dann wurde dieselbe Dosis solange tiiglich einmal wiederholt
bis keine Reaktion mebr erfolgle ; erst dann wurde anfl 2 mg gestiegen, bis auch
diese Dosis reaktionslos vertragen worde, und so fort. Kriftigere Phthisiker
wurden aber anch teils von vornherein mit grossen Dosen, teils mit forcierter
Steigerung in der Dosierung behandelt.

Nach Kochs eigenen Mitteilungen wurden im Anfangsstadium der Phihise
befindliche Kranke im Laufe von 4—6 Wochen siimtlich ven allen Krankheits-
symptomen befreit, so dass man sie als geheilt ansehen konnte. Nach diesen seinen
Erfahrungen nahm er an, dass beginnende Phthise dureh Tuberkulin
mit Sicherheit zn heilen wiire. Bei vorgeschritteneren Fiillen erzielte er
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bedentende Besserungen; geringen oder gar keinen Erfolg sah er bei den schweren
kavernidsen, mit Mischinfektion komplizierten Formen der Phthise. Koch bevor-
zught die Tuberkulinbehandlung in geeigneten Anstalten vor der ambulanten oder
hiinslichen Behandlung und redet der Kombination der Tuberkolinkur mit der
klimatizchen, der Freiluftbehandlung und der Frondhrungstherapie das Wort, Der
Schwerpunkt des neuen Heilverfahrens aber liege in der mig-
lichst friihzeitigen Anwendung, das Anfangsstadium der Phthise
soll das eigentliche Objekt der Behandlung scin, weil sie diesem
gegenfiber ihre Wirkung voll und ganz entfalten kann, Deshalb
richtet Koch an die Arzte die Mahnung, mit allen ihnen zu Gebote stehenden
Mitteln, namentlich mit Hilfe der Sputumuntersuchung und in zweifelhaften Fillen
mittels der probatorischen Tuberkolininjektionen, die Tuberkulose miglichst frith-
weitig zu diagnostizieren. ,Dann erst wird das nene Heilverfahren zu
cinem wahren Segen fiir die leidende Menschheit geworden sein,
wenn 3 dahin gekommen ist, dass miglichst alle Fille von Tuber-
kulose frithzeitig in Behandlung genommen werden, und es gar
nicht mehr zur Ausbildong der vernachlissigten sehweren Formen
kommt, welche die unerschopfliche Quelle fiir immer neue Infek-
tionen bisher gebildet haben® Ein Mahnwort, das auch heute noch nichts
von sciner beherzigenswerten, fundamentalen Wabirheit verloren hat!

In der skizzenhaften Wiedergabe der ersten Publikationen Koch's
treten die heute verlassemen Anschauungen hervor, unter denen die
erste Tuberkulinira von dem Tuberkulin Gebrauch machte. Die iiber-
raschenden Heilungen bei Lupus und anderen Tuberkuloseformen
fithrten zu einer [.“:It,'l‘.‘-ll;;!l{'itﬂllllg der Heilwirkung des Mittels. In be-
greiflichem Enthusiasmus wurden zu weit vorgeschrittene Krank-
heitstille mit zu hohen Dosen und zn starken Reaktionen behandelt,
und der falschen Anwendungsweise folgten offenbare und schwere
Schidigungen. Koch hatte umsonst gewarnt. Dazn kam, dass die
Mischinfektion und die damals grassievende. Influenza in ihrer Be-
dentung fiir den Phthisiker noch nicht in ihrem vollen Umfange er-
kannt war. Hauptsiichlich waren es pathologische Anatomen, die
iiber Tuberkulinschiidigungen berichteten, an ihrer Spitze Virchow,
dem man es als ein Verdienst angerechnet hat, der ersten Tuber-
kuliniira ein Ende bereitet zu haben.

Die ungiinstigen Derichte jener Zeit sind zweifellos iibertrieben.
Im Kochschen Institut selbst sind jedenfalls dhnliche Erfahrungen
nicht gemacht worden. Man darf auch nicht vergessen, dass jene
Beobachtungen an den Obduktionen mit Tuberkulin Behandelter fiir
die Beurteilung der Tuberkulinwirkung nur bedingten Wert haben.
Denn entweder handelt es sich num Phithisen, deren Fortschritt trotz
der Tuberkulinbehandlung nicht anfgehalten werden konnte, bei denen
also die Tuberkulinwirkung wenig oder gar nicht zur Geltung ge-
kommen ist, oder es handelt sich im besten Falle nm solche Kranken,
die nach urspriinglich giinstigem Heilresultat an einer spiiteren riick-
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falligen Verschlimmerung zngrunde gegangen sind, wo also der Heil-
effekt des Tuberkulins schwer oder gar nicht mehr zu erkennen ist.
Will man reine Tuberkulinwirkungen pathologisch-anatomisch ein-
wandsfrei beurteilen, so darf man nur Fille verwerten, die lingere
Zeit mit Tuberkulin behandelt und an einer interkurrenten akuten
Krankheit oder plotzlich verstorben sind.

2. Die Tuberkulintherapie in ihrer heutigen Auffassung.

Es ist das Verdienst einiger weniger Minner, an dem einmal
erkannten Heilwerte des Tuberkulins festgehalten und es wieder zu
dem Ansehen gebracht zu haben, das ihm gebithrt. Wir nennen
idie dirztlichen Praktiker Goetseh, Hager, Krause, Thorner
und vor allem Carl Spengler und Petruschky, von denen
der letzte unermiidlich in Wort und Schrift fir die Anwendung
des Tuberkulins eingetreten ist. Das Gefihrliche der Tuberkulin-
wirkung in der ersten Tuberkulinira war von den pathologischen
Anatomen darin gesehen worden, dass es unter stiirmischen Reak-
tionen tuberkuloses Gewebe einerseits zn gefahrbringendem Zerfall
fithrte, andererseits durch Mobilisierung der Tuberkelbazillen zu
einer Ausdehnung des tuberkuliisen Prozesses auf noch gesundes
Gewebe und zur Verschleppung der Krankheitskeime in andere
Organe Anlass geben kinnte. Das bot die Veranlassung, die thera-
peutischen Tuberkulindosen erheblich zu reduzieren und nur ganz
allmiihlich zu steigern, sodass Reaktionen nach Moglichkeit vermieden
wurden. Diese milde, einschleichende Methode ist bereits 1891, gleich-
zeitig und unabhiingig von einander, von Ehrlich und Guttmann
(66) einerseits, von Pétruschky (67) andererseits inanguriert und
im Ambulatorium des Kochschen Institutes von Petruschky jahre-
lang zeiibt worden. 1901 wurde sie von Goetsch auf Grund hervor-
ragender Dauererfolge aufs nene empfohlen und fand viele Anhiinger,
so dass sie in der Literator durchweg mit seinem Namen verbunden
wird, Diese miglichst realktionslose Injektionsmethode ist das Cha-
rakteristiknm der modernen Tuberkulinbehandlung und
hat gegeniiber dem urspriinglichen Verfahren folgende Vorziige:

1. Sie wird zuniichst dem obersten Grundsatz in jedem drztlichen
Handeln, dem nil nocere, im weitesten Sinne gerecht; damit
wird anch zugleich den Tuberkulingegnern der Boden fiir ihre
ablehnende Haltung entzogen.

2. Sie erfiillt die Tendenz derjenigen Forderungen, die aus dem
Bestreben herans, Reaktionen giinzlich zn vermeiden, nur mit
kleinsten Toberkulinmengen arbeiten, und gestattet trotzdem, zu
den hichsten, wirksamsten Dosen zu gelangen.
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3. Bie erweitert die Indikationen fiir die Tuberkulinbehandlung,
indem sie ihr auch schwerere Tuberkuloseformen zugingzlich
macht.

4. Sie gestattet die gleichzeitige volle Ausnutzung anderer be-
wiithrter Kurmethoden und lisst sich auch ohne Derufsstorung
ambulant durchiiithren.

Wenn man sich anf Grund der heute giltigen Anschanungen
eine Vorstelling von der Heilwirkung des Tuberkuling machen will,
so muss man von den beiden spezifischen Hanptwirkungen des Mittels
ausgehen: der Giftfestigkeit und der lokalen Hyperimie

Vom rein klinischen Standpunkte aus betrachtet, muss die systema-
tische Giftgewidlinung und schliessliche Giftfestigung dem Organizsmus
im Kampfe gegen die Tuberkelbazillen Vorteile gewiihren, weil viele
Allgemeinerscheinungen bei der Tuberkulose auf die Resorption von
Giftstoffen der Tuberkelbazillen zuriickgefithrt werden miissen. FEs
ist nun sehr anffallend. wie diese subjektiven Symptome (z. B. Kopf-
schmerzen, Herzklopfen, DBrustschmerzen, Stiche, Appetitlosigkeit,
Unlust, unrohiger Schlaf, allgemeine Mattigkeit) unter der Tuberkulin-
wirkung sehr hiunfiz bald schwinden und einem bleibenden Wohl-
befinden P'latz machen. Auch die in gleicher Weise zu erklirenden
objektiven Allgemeinerscheinungen wie Fieber, Nachtschweisse, Puls-
beschleunigung, manche Plenraaffektionen, Driisenschwellungen efe.
lassen sich durch die Tuberkulinanwendung in der Regel schneller
beseitigen , wiihrend solche Stirungen ohne den davernden Einfluss
des Tuberkuling in dem wechselvollen Krankheitsbilde der Tuberkulose
zt den zweifellos hinfizeren Komplikationen gehiéren. In solchen
Heilstitten, in denen die unkomplizierten leichten Fille mit ginstigster
I'rognose systematisch einer Tuberkulinbehandlung nicht unterzogen
werden, sondern nur alle schwereren Formen, bei denen
eben das hygienisch-diiitetische Heilverfahrven allein nicht das Hichst-
mass des zu erreichenden Erfolges garantiert, ist es eine nicht nur
dem PHezepersonal, sondern anch den Patienten selbst gelinfige Tat-
sache, dass auf der Tuberkulinstation —mit ansschliess-
lich offener Tuberkulose! — selten ein Patient wegen
irgcendwelcher Beschwerden bettligerig ist, wihrend
auf den anderen Stationen ein gewisser Prozentsatz aus
den angegebenen Ursachen regelmiissig zn Bett liegt.

Der zweite spezifische Faktor bei der Tuberkulinwirkung ist die
lokale Hyperimie, die am reagierenden luposen Gewebe am dent-
lichsten sichtbar wird. Die entziindliche Hyperiimie und die ver-
mehrte serise Durchtrinkung bilden das anatomische Substrat fiir
die Wirkung in dem erkrankten Gewebe. FEs wirkt hier die gleiche
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Hyperimie als Heilmittel, anf deren Wichtigkeit bei bakteriellen
Infektionen besonders Buchner aufmerksam gemacht hat, und deren
praktische Anwendung fiir fast jede Art der Entziindung bei den
mannigfaltigsten Krankheiten uns Bier als _die allgemeinste und
umfassendste Heillmethode, die es gibt®, zo schiitzen gelehrt hat. TFiir
die therapeutische Bedeutung der dureh Tuberkulin bedingten Hyperdmie
sprechen insbesondere die iiberans giinstigen Erfahrungen bei der
Tuberkulinbehandlung der Iristuberkuolose: gerade in dem gefissreichen
Gewebe der Iris kann es zu einer lebhaften Hyperiimie und reich-
lichen seriisen Durchtriinkung durch die lokalen Reaktionen kommen.
Andererseifs haben histologische Untersuchungen bei Lupus ergeben,
dass lokale Reaktionen dann nicht auftreten, wenn die tuberkulisen
Herde durch narbige Verinderungen von der Zirkulation abgeschlossen
sind.  Es lassen sich weder in solchen Stellen selbst, nmoch in ihrer
Nachbarschaft mittelst Fiarbung auf elastische Fasern in Serienschnitten
Gefisse nachweisen. Fs ist dem Tuberkulin die Moglichkeit ge-
nommen, an die Herde iiberhaupt heranzukommen (K lingmiiller [68]).

e Wirkung der Hyperimie und Entziindung ist eine doppelte:
Resorption auf der einen Seite, Demarkation, Einschmelzung,
Abstossung und Zerfall auf der anderen Seite. Mit Recht hat
Virchow eine priizisere Fassung des Begriffes des tuberkulisen
Gewebes verlangt: eine Unterscheidung zwischen dem Tuberkel, dem
dem Zerfall geweihten tuberkulisen Geschwiir, dem eigentlich tuber-
kuliisen (Gewebe, und den neben dem Tuberkel bestehenden rein ent-
ziindlichen Veriinderungen des Gewebes, anf das gerade das Tuberkulin
seine Wirkung ausitbe. Man muss sich also die Tuberkulinwirkung
so vorstellen: zunichst iiberall starke Durchtrinkung des kranken
Gewebes mit Blut und Blutzellen, dann mit abschwellender Hyper-
amie Fortschwemmung der enfziindlichen Elemente auf dem Blut-
und Lymphwege und durch Wiederholung desselben Vorganges all-
mihliche vollkommene Resorption: iiberall da, wo die tuberkulise
Verinderung des Gewebes bis zu einem solchen Grade vorgeschritten
15t, dass eine Resorption nicht mehr moglich ist, Einschmelzong und
Zerfall.

Alle rein entziindlichen exsudativen Prozesse im Lungengewebe
werder unter der Tuberkulinbehandlung durch Resorption beseitigt
werden; wo die Entziindung so weit vorgeschritten ist, dass eine Riick-
bildung durch Resorption nicht mehr miglich ist, wird es auch hier
zum Zerfall kommen. Und kein anderes Gewebe des menschlichen
Kirpers ist zar Schrumpfung durch Narbenbildung und zur Defekt-
heilung, nach Abstossung selbst grisserer nekrotischer Particen, mit
irhaltung der Funktion des Organes so sehr geeignet wie die Lunge.

—

L e e—————
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Wo Tuberkelmassen zerfallen, ist an und fiir sich die Maglichkeit "i .
geceben, dass sie in ihrem weiteren Schicksale neue Schiidigungen
verursachen kiinnen, weil die Tuberkelbazillen nicht abgestorben sind.
Das wird dann der Fall sein, wenn sie nicht durch die natiirlichen
Ausfithrungswege des betreffenden Organes relativ rasch ausgeschieden
werden konnen. Fir die Lungentuberkulose sind diese Gefahren aber
nicht erheblich, denn gerade ein Organ wie die Lunge ist in hohem
Grade dazu befiihigt, die Zerfallsprodukte dorch ihre natiilichen Ans-
fiibrungsgiinge und ilren Ausscheidungsmechanismus in die Aussen-
welt abzugeben. Tmmerhin bedarf es auch grosser Vorsicht, Indivi-
dualisierung und mdaglichst genaner Kontrolle des Lungenbefundes in der
Tuberkulinbehandlung vorgeriickterer Stadien, wo solche Gefahren
mehr als bei leichteren Infiltrationen und disseminierten kleineren
Herden gegeben sind.

Von hohem Interesse und forderlich fiir das Verstindnis der
zelluliren Vorginge bei der spezifischen Therapie mancher In-
fektionskrankheiten, zumal der Tuberkulose, ist die in Deutschland
erst in jiingster Zeit mehr beachtete Opsoninlehre Wrights (69), der
damit die Metschnikoffsche Phagozytentheorie wieder zur Anerken-
nung bringt. Metschnikoff hatte bereits die Beobachtung gemacht,
dass viele Infektionserreger bei der Einverleibung in den normalen
Organismus keine oder nur geringe Phagozytose Lervorriefen, dass
diese jedoch bei kiinstlich immunisierten Tieren lebhaft in Erscheinung
trat. Weitere Untersnchungen ergaben, dass sich bei der Immuni-
stierung Stoffe im Serum bildeten, die die Phagozytose anregten
(Metschnikoffs Stimuline). Auch neuere Forschungen haben
bestiitigt, dass die Aufnahme der Bakterien in Zellen im Mechanismus
der Immunitit von allergriosster Bedeutung ist, und zwar geschieht
das unter dem FEinfluss eines ambozeptorartigen Zwischenkirpers,
den Wright Opsonin, Neufeld und Rimpau bakteriotrope
Substanz nennen. Wright arbeitete nun eine Methode aus, die
durch zahlenmiissige Vergleichung der unter bestimmten Yersuchs-
bedingungen anfgenommenen Keime die opsonische Kraft eines
Serums zu bestimmen gestattet. Das Verhiiltnis des Opsoningehaltes
eines Kranken zu dem eines Gesunden bezeichnet er als den opsoni-
schen Index, der einen objektiven Massstab fiir den Gehalt des
Blutes an antibakteriellen Substanzen und eine Richtschnur fiir das
therapentische Handeln abgibt.

Wright findet zuniichst stets eine von der Menge des einver-
leibten Vaccins abhiingige Intoxikation, wihrend der die anti-
bakterielle Kraft des Blutes herabgesetzt ist. Dieser
negativen Phase folge eine positive Phase mit Steige-
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rung der antibakteriellen Kraft, die bei der Tuberkulose
etwa emen Monat anhalte. Deshalb seien hiufige Tuberkulininjek-
tionen nutzlos, da sie nur die negative, nicht aber die positive
I'hase verlingern. Auch sei die Produktion der antibakteriellen
Substanzen im Blat nicht proportional der injizierten Tuberkulin-
menge. Wright arbeitet daher mit kleinsten Mengen Tuber-
kulin (meist mit Neutuberkulin, weniger mit Alttuberkulin)
unter steter Kontrolle des opsonischen Index wiithrend der negativen
Phase. Nimmt die Dauner der negativen Phase zu, so ist die Dosis
zu hoch; nimmt sie ab, so spricht das fir die Richtigkeit der Dosis.
Wright hat seine Methode in ausgedehntem Masse bei lokalisierter
Tuberkulose mit Ausnahme von Lungentuberkulose angewandt und
schwere Fille von Lupus, tiefgehende tuberkulise Geschwiire der Haut,
grosse Driisengeschwiilste am Halse, sowie Iille von Knochen-, Ge-
lenk- und Urogenitaltuberkulose zur volligen Heilung gebracht. DBei
Mischinfektionen immunisiert er gegen die Tuberkelbazillen und die
Begleitbakterien (oft mit zwei und mehr Vaccins). In England und
Amerika hat die Methode viele begeisterte Anhinger gefunden.

Uns scheinen die bisherigen Kenntnisse iiber die Phagozytose
und das komplizierte Verhalten des opsonischen Index bei der Tuberku-
lose, inshesondere bei der praktisch wichtigsten Form der Lungen-
tuberkulose, ein definitives Urteil iiber den Wert der Wrightschen
Methode noch mnicht zuzulassen, Auch hat besonders Lohlein
daranf hingewiesen, dass pathogene Keime nach ihrem Eindringen in
den tierischen Organismus gegen die Phagozytose oft eine sehr ge-
steigerte Widerstandskraft erwerben, und Liwenstein hat die
Beobachtung gemacht, dass die Tuberkelbazillen des Organismus der
Phagozytose einen unvergleichlich hoheren Widerstand entgegen-
setzen als die der Kultur. Alle Untersucher aber, selbst Wright,
stimmen darin iiberein, dass die Fluktuation des Opsonin-
sehaltes gerade bei Phthisikern ausserordentlich stark
ist; sie geht soweit, dass kurze Spazierginge, ja sogar einfache
kiirperliche Bewegungen, durch welche die Toxine in die Blutbahn
eingefiihrt werden, stirkere Schwankungen des opsonischen Index
herbeifithren.  Das schrinkt den Wert der Opsoninbestimmung er-
heblich ein.  Dazu kommt endlich noch ein ungemein wichtiger Ge-
sichtspunkt, den wir anf Grund eigener Untersuchungen als fir die
I'raxis ausschlazgebend ansehen miissen: die komplizierte und
schwierige Technik der Methode mitsamt ihrer grossen Zahl
unberechenbarer Fehlerquellen. Dadurch verliert der opso-
nische Index seine Verwertharkeit fiir alle diejenigen Arztekreise, die
an der spezifischen Behandlung der Tuberkulose sich beteiligen kinnen
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und miissen; sie wird zur schwierigen klinischen Methode beson-
derer Institute mit lediglich opsonisch arbeitenden Assistenten
und biisst so ihre Bedeutung fiir die Behandlung einer Volks-
krankheit ein. Unberiihrt hiervon bleibt der wissenschaftliche Wert
der Wrightschen Lehre und der durch sie gegebene Fortschritt:
die bessere Moglichkeit einer individualisierenden Be-
handlung, die Schritt fir Schritt eine Kontrolle des
Immunisierungsverfahrens gestattet.

Die Phagozytose nach Metschnikoff hat jedenfalls fiir den
Mechanismus der Tuberkuloseimmumtit im Verlanfe der spezifischen
Therapie eine grosse Dedeutung und erscheint uns praktisch wich-
tiger und in ibrem Nachweis einfacher als die komplizierte Be-
stimmung des opsonischen Index. FEingehende Untersunchungen iiber
die I'hagozytose bei Lungentuberkulose sind bisher nur von Loewen-
stein (70) verdffentlicht, der die intrazellulire Lagerung der Tuberkel-
bazillen in den Leukozyten des Sputums bei prognostisch giinstigen,
namentlich unter dem Einfluss der Tuberkulinbehandlung gebesserten
Tuberkulosefillen konstatieren konnte. Wir haben diese Beobach-
tung bestitigt gefunden; nur stosst der mikroskopische Nachweis bei
der allgemein iiblichen Fiirbemethode nach Ziehl-Neelsen oder
Gabbet wegen der Schiidigung des Protoplasmas der Lenkozyten
aufl Schwierigkeiten. Es empfiehlt sich daher fir diesen Zweck die
Phagozytosefirbung Carl Spenglers, der der Metschnikofi-
schen I"hagozytentheorie bei seinen langjihrigen Forschungen auf dem
(rebiete der spezifischen Tuberkulosetherapie seine besondere Beach-
tung zugewendet hat und sie praktisch zu verwerten bestrebt ge-
wesen st

Von etwa 10 verschiedenen Stellen des Sputums mache man mit der
Platinise einen sehr diinnen und die Leukozyten schonenden Ausstrich. Die
Deckgliaser diivfen nach Pfeifferscher, fiir alle Leukozytenpriiparate geltender
Vorschrift nicht an einander verriehen werden, um die Lenkozyten nicht zu ge-
fibrden. Das Sputum muss so friseh als méglich untersucht werden, damit
die Leukozyten nicht bereits Zerfallserscheinnngen zeigen (Loewenstein) Das gut
gotrocknete Priparat wird vorsichtig fixiert und mit Karbolfuehsin iiber der Flamme
ehense schonend gefiicht; ueter keinen Umstiinden diirfen sich dabei Blasen bilden.
Darvauf wird, ohne mit Wasser abzuspiilen, mit Rosolsiinre (100 com 50° 0 Alko-
hol, '+ g Rosolsaure, 2 cem 15%0 Balpetersiiure) solange wiederholt kalt nach-
gefirbt und gleichzeitiz entfiicht, als noeh Fuochsin abgegelben wird, Zwischen-
flurch empfiehlt es sich, tropfenweise mit Wasser zon waschen. Auf den letzten
Wasserrest gebe man vorsichtig einen kleinen Tropfen Malachitgriin (alkeholizch
gesiittigte Malachitgriinlisung 30 cem, alkalisiertes Wasser [Kaliluuge 1: 10000]
100 eem) vnd bringe das Priparat sofort unter fliessendes Wassor, damit es
micht zu stark mit Malachitgriin fiberfirbt wird; makroskopisch darl hintecher
nur ein griiner Hauch sichtbar sein.
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Die Rosolsiure firbt die Kerne der Leukozyten hellrot, sedass sie sehr
dentlich aus der diffusen Malachitgriinfiirbung heraustreten.
NB. Man untersuche besonders die Randpartien der Priiparate.

Wir wenden uns nun zuniichst zur DBesprechung der Tuber-
kulinbehandlung im allgemeinen, indem wir das Tuberkulin
als eine Einheit auffassen und das allen Priiparaten Gemeinsame und
Charakteristische der Therapie bhehandeln, ohne auf Unterschiede ein-
zugehen. In einem zweiten Teile werden wir die verschiedenen DPrii-
parate, ihre Herstellungsweise, ihre spezielle Dosiernng und Besonder-
heiten getrennt darstellen. Es bictet das den Vorteil der Vermeidung
von Wiederholungen. Sodann veranlasst uns hierzu noch ein innerer
Grund : iiberblickt man das in einer enorm angewachsenen Literatur
niedergelegte gewaltige Material von positiven Heilerfolgen, die mit
den manmgfachen Produkten und Substanzen des Tuberkelbazillus
erzielt worden sind, so muss man den Eindruck gewinnen, dass es
weniger auf die Wahl des Priparates als auf die Art der Behand-
lung ankommt: und diese ist die Methode der vorsichtig
widgenden, individualisierenden Anwendung, die allen
Priparaten in gleicher Weise gemeinsam ist.

3. Grundsiitze und allgemeine Technik der modernen Tuber-
kulinbehandlung.

Als Injektionsstelle ist, wie das Koch von Anfang an empfohlen
hat, abwechselnd links und rechts die Riickenhaut zwischen den
Schulterbliittern und in der Lendengegend zu wiihlen, wo man die
Hant in grossen Falten abheben kann, weil die Injektion an diesen
Stellen die geringste, in der Regel sogar gar keine lokale Reaktion
zur Folge hat. Man benutzt anch den Unterarm als Injektionsstelle
ans Bequemlichkeitsgriinden fiir den Patienten. weil er sich dabei
nicht zu entkleiden braucht. Die Haut lisst sich hier jedoch
nicht so leicht in Falten abheben, so dass es eher zu schmerzhaften
Infiltrationen kommt. Auch sind die Venengeflechte hier reich-
licher vorhanden, so dass Verletzungen kleiner Gefissiste vorkommen
kimnen und das Tuberkulin, ahnlich wie bei der intravenosen Injek-
tion, schneller resorbiert wird und unbeabsichtigte hohe Fieberreak-
tionen auslost. Um sich vor solchen unerwiinschten Uberraschungen
zu schiitzen, mache man es sich zum Grundsatz, die Kaniile tief ein-
zustechen und vor dem Injizieren etwas zuriickzuziehen. Die Injek-
tionen miissen in das lockere subkutane Fettgewebe zwischen Kutis
und Faszie erfolgen, um reaktionslos vertragen zn werden; Injektionen
in die Kutis sind schmerzhaft, sofort durch eine fiithlbare Beule er-




II. Die spezifische Therapic der Longentuberkuloss, il

kennbar und fithren am ehesten zu einer Infiltration, die sich dureh
Schwellung, Rotung und Schmerzhaftigkeit fAussert mu;] gelegentlich
auch ziehende Schmerzen in der Umgebung zur Folge hat, die zu-
weilen bis in den Arm der zugehirigen Seite aunsstrahlen.

Es soll der Hinweis nicht unterlassen bleiben, dass Carl
Spengler die Streckseite des Unterarmes als Injektionsstelle ab-
sichtlich bevorzugt, wm an der erwiihnten grisseren Hauntempfindlich-
keit ein Kriterinm fiir die Aufeinanderfolge der Injektionen zu haben.
Nach seinen vielfachem Beobachtungen besteht namlich ein untriig-
licher Zusammenhang zwischen der bei Lungentuberkulose oft schwer
nachweisharen Lokalreaktion der Herderkrankung und der Stichreaktion,
der als Parallelismus chemotaktischer Hyperleukozytose zun deuten
ist. Die entziindliche Reaktion der Injektionsstelle gibt demnach
einen Anhaltspunkt fir die Intensitiit und Dauer der Herdreaktion,
die ein Aussetzen der Injektionen bis zum Schwinden der Reaktions-
erscheinungen erfordert. Yon besonderer Wichtigkeit erscheint diese
Aulfassung Carl Spenglers vom Gesichtspunkte seiner noch zu
besprechenden  Doppelitiologie  der  menschlichen Tuberkulose und
ihrer spezifisch antagonistischen Therapie.

Es empfiehlt sich, die Injektionsstelle vor der Einspritzung mit
Ather zu reinigen, wodurch gleichzeitig eine leicht aniisthesierende
Wirkung ausgeiibt wird. Unbedingt nitig ist die Reinigung mit
Riicksicht auf die wohl bei jedem Patienten gleichzeitiz zur Anwen-
dung kommenden hydrotherapeutischen Massnahmen nicht, jedenfalls
ist bei vielen Tausend Injektionen, die an Heilstittenpatienten ver-
suchsweise ohne vorausgegangene Desinfektion der Haut gemacht
wuarden, in keinem einzigen Falle ein Abszess oder ein Entziindungs-
herd entstanden. Ebenso ist eine schiitzende Bedeckung der Einstich-
offnung nach der Einspritzung iiberfliissig,

Uber die Wahl der Spritze ist bereits frilher das Erforderliche
gesagh (siche Seite 3G). Man achte nur darauf, dass die Glaszyvlinder
mochlichst lang sind. Dann liegen nimlich die Graduierstriche weit
auseinander, so dass nicht nur die Zehntel-, sondern auch die Zwanzigstel-
Teilstriche leicht abgelesen werden kimnen, und so eine zuverlissige
Abmessung der Injektionsdosen garantiert wird.

Was die genavere Anwendungsweise, die Anfangsdosis, die weitere
Dosierung, die Zeitintervalle, die Maximaldosis, die Herstellungsweise
und Konservierung der Lisungen betrifft, so sei anf die die ver-
schiedenen Tuberkuline behandelnden Sonderkapitel hingewiesen, in
denen dieser fiir die Therapie wichtigste Punkt mit Riicksicht auf
den praktischen Zweck des Buches besonders eingehend behandelt ist,
Hier sei nur soviel gesagt, dass das Prinzip der Anwendungsweise das
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schonendster und vorsichtigster Dosierung ist unter langsamer Stei-
gerung und moglichster Vermeidung von stiirkeren Reaktionen. Ein
hestimmtes, feststehendes Schema fir die Dosierung gibt es aber
nicht, sondern es ist in jedem einzelnen Falle genan zu individuali-
sieren.  Aunch Fille von anscheinend gleicher Krankheitsausdelmung
kimnen sich grundverschieden voneinander werhalten. So kann sich
die Tuberkulinbehandlung eines 111. Stadiums glatter, schneller, miihe-
loser und erfolgreicher vollziehen als die eines I. Stadinms.
Hinszichtlich der Tuberkulinwirkung hat man, wie bereits friiher
ausgefiihrt, zn unterscheiden zwischen einer allgemeinen Reaktion
des Gesamtorganismus und einer lokalen Reaktion des Krankheits-
herdes. Dei der milden Injektionsmethode treten sie nur in sehr ab-
geschwiichter Form anf, und es muss unser Ziel darauf gerichtet bleiben,
stiirkere Reaktionen nach Miglichkeit zn vermeiden. Man muss sich
von der Yorstellung freimachen, dass der Heilungsprozess
bei der Tuberkulinbehandlung sich nur unter objektiv wahr-
nehmbaren Reaktionserscheinungen vollziehen konne. Die
Beobachtung beim Lupus und bei der Kehlkopftuberkulose lehrt, dass
nach den Injektionen eine durch Hyperimie sich idussernde Lokal-
wirkung am Krankheitsherde zustande kommt, ohne dass stirkere
subjektive Krankheitsgefithle und hihere Temperatursteigerungen auf-
zutreten branchen. Je schonender die Tuberkulinbehandlung durch-
gefithrt wird, um so geringer sind auch die lokalen und die allge-
meinen Reaktionserscheinungen.  Allgemeine Giftwirkungen wie Mattig-
keit, Gliederschmerzen, Appetitlosigkeit ete. kinnen mit und ohne
Temperaturerhéhung auftreten, aber auch ohne Fieber sind sie
als eine spezifische Reaktion anfzufassen. Man wird gut
daran tun, sie einer Fieberreaktion gleichzustellen und die voraus-
gegangene Tuberkulindosis zu wiederholen, woranf sie sich in der
Regel dann ebensowenig wieder einzustellen pflegen wie eine Tem-
peratursteigerung. Man muss eben den Begriff der Tuberkulin-
reaktion weiter fassen, als es noch vielfach geschieht.

Bei geniigender Vorsicht wird man es dann in den meisten
Fillen erreichen kinnen, ohne nennenswertes Fieber und ohne erheb-
liche Becintriichtigung des allzemeinen Wohlbefindens eine Tuberkulin-
behandlung bis zum Schlusse durchzufithren. Die Empfindlich-
keit gegen das Tuberkulin ist jedoch individuell ver-
schieden, und daher muss die Behandlung eine indivi-
dualisierende sein.

Je genauer der Kranke beobachtet wird, je genaner er sich selbst beobachtet,

um so leichter wird die Kur ohne unerwiinschte Zwischenfille werlanfen, Es
zeniigt eben nicht, wie es noch vielfach geschicht, nur die Temperaturkurve im
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Auge zu behalten, man muss auch die Wirkung des Tuberkulins anl das Allge-
meinbefinden sorgfiltiger wigen und werten.

Es empfieblt sich, die Beobachtung in folzender Weise durchzuofithren: jeder
Patient erhiilt ein Thermometer, mit dem er alle 2—5 Stunden, am besten zwei-
stiindlich, seine Temperatur misst und in eine Temperaturtabelle — zweckmiissig
in Form einer Kurve — eintrigt. Die Fiebergrenze liegt bei der in Heilstitten
iiblichen und wnter Beobachtung einiger Vorsichtsmassregeln absolut zuverlissigen
Mundmessung bei 37,8°% Die Patienten erhalten die Weisung, sich zo Belt zu
legen, sobald in nennenswerter Weise die Fiebergrenze iberstiegen oder das All-
gemeinbefinden gestort ist. Somst kann man eine dem Gesamtzustande ange-
messene Bewegung, jedenfalls das Verweilen ausser Bett und anf dem Liegestuble
gestatten. Die Beschwerden kinnen von den Patienten auf der Tabelle vermerkt
werden, so dass die Wirkungen der einzelnen Injektionen auf Temperatur und
Allgemeinbefinden mit einem Blick zu iibersehen sind. Diess Methode empfiehlt
gich besonders fiir Heilstiitten, Krankenhbiiuser, Polikliniken, in denen eine
grissere Zahl von Patienten anf die Einspritzong wartet. DBei einigen wenigen
Patienten wird man sich miindlich durch Ausfragen genau orientieren kénnen und
milsgan.

Von Wichtigkeit ist weiter die Kontrolle des Kirpergewichtes

und in manchen Fillen die des Pulses. Korpergewichtsabnahmen
und plitzlich auftretende Steigerungen der Frequenz des vorher nor-
malen Pulses sind bei dem Fehlen anderer Ursachen der Ausdruck
eingetretener Toxiniiberlastung, die noch zu besprechen ist. Sie findet
in der Regel ilren Ausdruock in einer Tuberkuliniiberempfindlichkeit,
gie kann sich aber auch ohne Fieber geltend machen.
Jedenfalls muss das Symptom der Gewichtsabnahme sorgfiltig be-
achtet werden, unter keinen Umstinden ist eine Steigerung der In-
jektionsdosis zulissig. Es empfiehlt sich vielmehr, die Intervalle zu ver-
lingern, eventuell sogar mit der Dosis zuriickzugehen, bis eine Hebung
des dann gleicherzeit meist darniederliegenden Appetites und des Ge-
wichtes erreicht ist. Ebenso ist das Verhalten des Pulses zn kontrol-
lieren: ein anffallend frequenter Puls im Anschluss an eine Tuberkulin-
injektion ist ein ungiinstiges Symptom und mahnt zur Vorsicht. Die
niichste Injektion ist anszusetzen bis zunr Riickkehr des 'ulses zur
Norm, was in der Regel in einem oder mehreren Tagen geschieht,
is darf dann mit der niichsten Dosis nicht gestiegen werden, und
Puls und Dosierung sind in der Folge besonders genan zu iberwachen.
Bei einem an sich labilen Pulse wird man eher auf eine solehe Toxin-
iiberlastung gefasst sein miissen. Im iibrigen sehen wir einen vorher
frequenten Puls, wie er bei der Tuberkulose als die Folge resorbierter
Giftstoffe der Tuberkelbazillen ja so hiufig ist, bei erfolgreicher
Tuberkulinbehandlung regelmiissiz ruhiger werden. Wir haben es
wiederholt beobachtet, wie eine Pulsfrequenz von 120 in der Minute
allmihlich schrittweise sinkend sich im Laufe von sechs Monaten
auf 80 verlangsamte (vergl. Tafel 1V, Kurve Nr. 16).
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Erginzend tritt endlich noch cine je nach der Schwere des
Kranheitsfalles und dem Verlaufe der Tuberkulinkur verschieden hiinfige
Untersuchung des Lungenbefundes hinzu, deren Frgebnis sorgfiltig
aufzuzeichnen und zu vergleichen ist.

Zur richtigen Beurteilong der individuellen Tuberkulin-
empfindlichkeit kommt es weniger auf die absolute, wie auf die
relative Temperatursteigernng an.

Es empfiehlt sich die Registrierung der Temperatur in Form einer Tem-
peraturkurve. Die Temperaturwellen sind in ihren gegenseitizen Bezichungen
wichtiger als die absoluten Steizerungen um so und soviel Zehntelgrad, nament-
lich sind sie dann unemtbebrlich, wenn man miglichst nahe an der Reaktions-
grenze bleiben will. Man kann so viel besser beurteilen, wann der Anstieg der
anch nur geringen Temperaturerhihung beginnt, wann der Hohepunkt erreicht
und der Abfall vollendet ist. Man kann so den individuell verschieden notwen-
digen Zeitintervall zwischen den einzelnen Injektionen weit zutreffender beurteilen
und wird sich vor den kumnlativen Wirkungen viel eher schiitzen kinnen, Des-
halb warnen wir vor einer nur zweimaligen Messung am Tage und halten eine
mindestens r'rjrtfma.Tigir .'I.Il::qallll,'__: fiir erforderlich. Wenn das bei ambulanter
Behandlung nicht miglich ist, so ist jedenfalls grisste Vorsicht und langsamste
Steigerung doppelt notwendig.

Die geringste Temperatursteigernng muss vollstindig abgeklungen
sein, bevor die nichste Injektion erfolgt. Diese Dosis muss die
sleiche wie die voransgegangene sein, erst wenn die Temperatur-
welle eine villig normale ist, darf gestiegen werden. Das Verhalten
der Temperatur nach den ersten Injektionen ist charakteristisch
und darnm wichtig fiur den weiteren Verlauf und die Handhabung
der Injektionen und der Dosierung. Andererseits pflegen Empfind-
lichkeiten in der Temperatur sich oft auch nur im Anfange der Kur
zn zeigen und bel richtiger Technik bald zun schwinden, wie es ja
auch gelingt, leichtes Fieber durch fortgesetzte Wiederholung kleiner
Reaktionen bald zum Schwinden zu bringen.

e Forderung, immer maglichst nahe an der Reaktionsgrenze zu
bleiben, ohne es zu einer ausgesprochenen oder stirkeren Reaktion
kommen zn lassen, begegnet sich mit den Erfahrungen, die sicht-
barsten Erfolge mit kleinen Reaktionen bis 38° oder nur wenig
dariiber erreicht zn haben. An und fiir sich lisst sich dagegen bei
Beobachtung aller Kauotelen und bei klinischer Behandlung nichts ein-
wenden, obwohl man die Erzengung so kleiner Reaktionen nicht
immer sicher in der Hand hat. DBei grosser Erfahrung wird das
leichter gelingen, als wenn man sich mit der Tuberkulintherapie erst
zu hefassen beginnt. Dem Anfinger raten wir daher, bei der Tuberkulin-
behandlung aunf die Vermeidung von Reaktionen besonders Wert zn
legen.,  Auch wird die Durchfiihrbarkeit von der Tuberkulinempfind-
lichkeit des Individunms, von der Schwere des Krankheitsprozesses
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und von der Gesamtkonstitution abhingig sein. Dei leichteren und mehr
zirkumskripten Prozessen, bei den fibrosen und torpiden Formen der
Lungentuberkulose, bei gutem Ernihrungszustande, guter Esslust,
fortschreitender Gewichtszunahme, bei niedrigen Normaltemperaturen
und geringer Tuberkulinempfindlichkeit wird das Prinzip der Erzengung
kleiner Reaktionen eher angingig und leichter durchfithrbar sein.
Zn beachten bleibt aber aunch in diesen Fiillen die Mighichkeit der
Toxiniiberlastung.

Damit kommen wir zu dem wichtigsten Punkte in der Tuberkulin-
therapie, zur Frage der kumulativen Wirkung und der Gift-
iiberempfindlichkeit. Mit Ricksicht anf den zu beschriinkenden
Umfang des Buches und die praktischen Zwecke, die es verfolgt,
wollen wir uns von der Erirterung der vielen Theorien iiber diese
I'rage fernhalten und die reinen Tatsachen ins Auge fassen.

Die Forderung, jede Fieberreaktion zu vermeiden, wird nur in den
seltensten Fillen erfiillt werden kinnen. Trotz Beobachtung aller Vor-
sichtsmassregeln wird es gelegentlich vorkommen, dass nach einer Injek-
tion Fieber auftritt. Es soll alsdann einige Tage nach dem Temperatur-
abfall gewartet und die gleiche Dosis wiederholt werden. In der
Regel hat diese Wiederholung derselben Dosis keine Temperatur-
erhthung oder eine geringere als die erste zur Folge: in letzterem
Falle soll dieselbe Dosis zum zweiten, evtl. zum dritten Male injiziert
werden. Es kann aber auch vorkommen, dass die Wiederholung der
gleichen Injektion eine hihere Fieberreaktion als die erste zur Folge
hat. Dieses eigenartige Phiinomen hat Koch bei seinen Vorsehriften
fiir die diagnostischen Tuberkulininjektionen genan beschrieben und
fiir die Zwecke der Tuberkulindiagnostik verwertet. Es handelt sich
hier um einen kumuiativen Vorgang, womit nur die Tatsache der
Addition des toxischen Effektes hinsichtlich der Temperator aus-
gedriickt werden soll.  Nach neuerer Interpretation erscheint die
Erklirung einer Giftiiberempfindlichkeit durchans plaunsibel.
Hervorgerufen ist die Giftiilberempfindlichkeit durch eine zu starke
Steigerung der Injektionsdosis, wie sie in der Tuberkulindiagnostik
innerhalb der bestimmten Grenzen beabsichtigt ist, mit anderen Worten:
durch eine Toxiniiberlastung. In der Tuberkulintherapie ist
dieser Vorgang durchans unerwiinscht und die hiiufigste Ursache der so-
genannten Tuberkulinschiidigung. Wenn man dieses Phinomen nicht
geniigend kennt und beriicksichtigt, wird eine reaktionslose Fortsetzung
der Injektionen nicht gelingen: die mehrfache Wiederholung der-
selben Dosis, selbst ein zu spiites Zuriickgehen in der Dosis wird
nur aufs nene hohe Fieberreaktionen erzengen und kann damn
Sehiidigungen nach sich ziehen. In solchem Falle tut man am besten,
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cine Pause von 8, selbst 14 Tagen eintreten zu lassen und dann
mit einer erheblich niedrigeren Dosis wieder zu beginnen und doppelt
vorsichtig und sehr langsam zu steigen. Fasst man den Begriff der
Tuberkulinreaktion weiter, wie das frither besprochen ist, indem
man nicht nur die in der Temperatur zum Ausdrock kommende Gift-
wirkung beachtet, sondern auch die zonstigen objektiven und sub-
jektiven Symptome beriicksichtigt, so wird man eine drohende Kumu-
lation und Toxiniiberlastung meist rechtzeitig vorher erkennen und
vermeiden lernen.

Hinsichtlich der Zeit der Injektionen empfehlen wir im
Gegensatz zu anderen Vorschligen die Morgenstunde und nicht die
Abendstunde, weil missige Fieberreaktionen bereits nach 4—6 Stunden
unbemerkt wihrend des Schlafes auftreten und am nichsten Morgen
villig erloschen sein kinnen, so dass die nichste gesteigerte Dosis
durch kumulative Addition hohes Fieber zur Folge haben kann.

Auf die Zeitintervalle zwischen den einzelnen Injektionen wird
bei der speziellen Besprechung der einzelnen Tuberkulinpriiparate noch
niher eingegangen werden. Hier sei nur soviel gesagt, dass die ur-
spriingliche und auch heute noch gelegentlich gebriuchliche Methode
der tiglichen Injektionen mit der milden, reaktionslosen Behandlung
unvereinbar ist, weil selbst kriftigere Fieberreaktionen erst nach
2630 Stunden beginnen konnen. Ausserdem wissen wir ans den
Erfahrungen bei anderen Immunisierungsmethoden, dass der Orga-
nismus einer gewissen Zeit bedarf, um auf die Einverleibung eines
Toxins mit der Bildung antitoxischer Substanzen zn antworten. Wenn
die Dauer dieser Inkubationszeit auch fiir die verschiedenen Gifte
nicht gleich und fiir das Tuberkulin nicht genan bekannt ist, so
sprechen doch die praktischen Erfahrungen der Summation der Reak-
tionswirkunzen dafiir, dass selbst fiir die kleinen Tuberkulinmengen
tigliche Injektionen zu hiufig sind. Weiter miissen wir in analoger
Weise den Schluss ziehen, dass mit steigenden 'l'uImrlculimnengen auch
die Zeitintervalle griisser werden miissen.

Beziiglich der therapeutischen Maximaldosis ist zuniichst
zn unterscheiden zwischen der absoluten, von der bei den einzelnen
Priparaten die Rede sein wird, und der individuellen Maximaldosis.
Es mnss unser Ziel sein, in jedem einzelnen Falle der absoluten Maximal-
dosis miglichst nahe zu kommen. Das darf aber nicht dahin fiihren,
sich mit den Injektionen und der Dosensteigerung zu iiberstiirzen, um
mit der Kur in einer gegebenen Zeit fertig werden zn wollen. Man muss
sich stets gegenwiirtig halten, dass der kurative Effekt fiir das Indi-
viduum nicht von der absoluten, sondern von der relativen Grisse
der Injektionsdosis abhingig ist, d. h. dass diejenige Tuberkulin-
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menge fir dasselbe die nutzbringendste ist, die es jeweilig gerade
reaktionslos vertrigt. Das wird den Anfiinger am ehesten davor
schiitzen, mit den Dosen zu schnell zu steigen, wozu er meist geneigt
ist in dem DBestreben, dem erkrankten Organismus miglichst viele

Schutzstoffe zuzufiithren. Man darf eben nie vergessen, dass es keine -

fertigen Heilstoffe sind, die man bei der aktiven Immunisiernngs-
methode dem Patienten einverleibt, sondern dass er sie erst mit
Hilfe der einverleibten Giftmengen bilden soll. Ein schnelles Steigen
hat daher auf der einen Seite keinen kurativen Nutzen, auf der
anderen Seite kann das Auftreten einer starken Reaktion das Wohl-
befinden des Patienten beeintrichtigen, den Kriftezustand voriiber-
gehend mehr oder weniger redozieren und dureh FErzengung einer
eventuellen Toxiniiberlastung der Fortsetzung der Injektionen hemmend
entgecentreten. In dieser Erkenntnis darf ung auch nicht der Wunseh
wankend machen, in einer bestimmten Frist mit der Tuberkulinkur
fertig werden zu wollen. Wenn in einem solchen Falle die Kurzeit
zu verlingern nicht moglich ist, dann ist es unter allen Umstinden
besser, moglichst reaktionslos zu einer geringeren Hiohe der letzten
Injektionsdosis zu kommen, als durch schnelles Steigen eine hohere
Enddosis erzwingen zu wollen,

Das gleiche gilt fiir einen sehr tuberkulinempfindlichen Patienten,
gleichviel welchen Stadiums: es kommt nicht so sehr darauf an, eine
gewisse Hohe der Tuberkulindosis mithsam zu erklimmen, so wiinschens-
wert das Ziel an sich anch immer ist, als vielmehr darauf, die injizierten
Mengen ohne Uberanstrengung fiir den Organismus zur Assimilation
zit bringen. Man lasse sich daher Zeit mit der Steigerung der Dosis,
wiederhole die voransgegangene bei Auftreten von Reaktionen eventuell
mehrere Male unter Verlingerang der Pausen um einige Tage und gehe
zuriick, um dann noch langsamer als zuvor zu steigen. Man muss am
besten von der Vorstellung ansgehien, dass jede mit hoherem Fieber ver-
bundene Tuberkulindosis fiir das betreffende Individuum zu hoch ist,
und dass die geringere, reaktionslos vertrazene Dosis fiir einen thera-
peutischen Eftekt nicht nur nicht geniigt, sondern besser ausgenutzt
wird. Daran muss man festhalten, auch wenn man monatelang mit
tansendstel und hundertstel Milligrammen zn operieren gezwungen ist,
und die Enddosis vielleicht 1 mg nicht iibersteigt. Die Toleranz
liisst sich nicht erzwingen, sondern nur mit Geduld er-
schleichen. Immerhin sind solche Grade von Tuberkulinempfind-
lichkeit nicht gerade hiinfig, aber sie sind am schwierigsten zu be-
handeln und darum eingehender besprochen.

IMese Betrachtungen fiihren uns zu der Frage, ob es geniigt
oder gar besser ist, mit kleinen Tuberkulindosen auszukommen, oder
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ob hihere Dosen erstrebenswert sind. Wir halten uns im Prinzip
an die K ochschen Yorschriften, wie er sie fiir die einzelnen Priiparate
gegeben hat.  Aber von manchen Seiten wird anch heuté noch in
der Literatur die Anwendung nur kleinster Dosen festgehalten und
vertreten. Die DBegriindung ist  rein  hypothetischer Natur, die
Methode hat wenig Anhiinger gefunden. Wenn man sich anf den
Boden der hente allgemein giiltigen Anschanung stellt, dass die Tuber-
kulinwirkung nach der einen Richtung hin auf einer systematischen
Giftzewohnung, einer allmihlichen Giftfestigung bernht, so ist die
Verwendung hoher Tuberkulindosen nicht zu umgehen. Es ist nach
dem Vorausgehenden ohne weiteres klar, dass mit dieser
theoretischen Yorstellung die praktische Durchfiihr-
barkeit einer mioglichst reaktionslosen Therapie durch-
aus vereinbar ist.

Wir wenden uns nunmehr der Frage zu, wie lange die
Tuberkulinbehandlung daunern soll, und bei welcher End-
dosis sie abznschliessen ist. Die richtige, allgemein giiltige
Antwort wire: bis das bebandelte Individoum geheilt ist. oder so-
lange noch eine DBesserung zu erzielen ist. Man muss sich hierbei
jedoch vom vorpherein klar werden, dass die Daner der Behandlung
in den meisten Fillen weder in der Hand des Patienten, noch in der
des Arztes liegt. Wir miissen die Deantwortung der Frage daher
trennen, je nachdem die Dehandlung in einer geschlossenen Anstalt
oder ambulant erfolgt. Fiir die Tuberkulose als Volkskrankheit liegen
die Verhilinisse so, dass der versicherungsptlichtige Teil der DBe-
villkerung mit allen noch heilbaren oder einer wesentlichen Besserung
fiilhigen Formen der Lungentuberkulose anf Kosten der Landes-Ver-
sicherungsanstaiten fiir eine beschriinkte Zeit in Heilstitten oder anch
in offenen Kurorten untergebracht werden, und dass in dieser Zeit
ein Dauvererfolg erzielt werden soll. Die schwereren Tuberkulosefiille
und der nicht versicherungspflichtige Teil der Bevilkerung bleiben
in der ambulanten Behandlung des praktischen Arztes, in einem Teil
wird der voriibergehende Aufenthalt in einem Krankenhause, in einer
Heimstitte ete. in Frage kommen. Auch in der Privatpraxis liegen
die Verhiltnisse iibmlich: der Aufenthalt im Sanatorinm ist meist ein
beschriinkter, fiir die Erreichung einer Heilung vielfach zu kurzer,
die Patienten kehren in die ambulante Behandlung ihres Hausarztes
zuriick; nur in relativ seltenen Fillen wird der Wohlhabende seine
villlige Heilung in einer Anstalt oder einem Kurorte in der Hand
desselben Arztes abwarten kinnen. Das ist fiiv die Frage der Dauer
der Tuberkulinbehandlung zn heriicksichtigen! Wir betonen hier
aunsdriicklich, dass wir auf dem Boden der Anstalts-
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behandlung der aktiven Lungentuberkulose stehen und
die Tuberkulinkur als eine in den mehr vorgeschrit-
tenen Fillen meist unentbehrliche unterstiitzende Thera-
pie anffassen.

Es muss unser Streben sein, zn miglichst hohen Tuberkulindosen
zn gelangen, die Maximaldosis zu erreichen. In leichteren Iillen
wird damit eine Heilung bewirkt sein. Ist das Hichstmass des
erreichbar erscheinenden Erfolzes noch nicht erzielt, so empfiehlt
es sich, die Maximaldosis in immer grosser werdenden Abstinden von
#—10—14 Tagen so lange zu wiederholen, als die Besserung weitere
Fortschritte macht, um die Giftfestigung moglichst lange
zu erhalten, die Produktion von Antikérpern anzu-
regen und die Heilungsvorginge zn unterstiitzen. Wir
haben so die Einspritzung der absoluten Maximaldosis in schweren
FFiillen viele Monate lang fortgesetzt. Wird die absolute Maximal-
dosis  bei Giftiitberempfindlichkeit mnicht erreicht, so injiziert man
fortgesetzt die individuelle Maximaldosis mit dem DBestreben, sie
nach Miglichkeit zu steigern, was immer noch gelingen kann.

Es driingt sich nun die weitere Frage anf, was mit den noch
nicht geheilten Patienten geschehen soll, wenn die Kurdauer der
Anstaltsbehandlung abgelaufen ist. In der Konsequenz unserer Aus-
fiilhrungen muss die Antwort dahin lanten, dass es erstrebenswert
ist, die Tuberkulinbehandlung zu Hanse ambulant fortznsetzen. [iese
Forderung hat zur Voraussetzung, dass das Tuberkulin in die weitesten
Kreise der praktischen Arzte Eingang findet. Es kann kein Zweifel
bestehen, dass es unendlichen Segen stiften wiirde, wenn jeder Arzt
die Tuberkalinbehandlung belerrschen und in anszedebntem Masse
anwenden wiirde, Das ganze Bild der Tuberkulosebekimp-
fung im grossen wiirde eine andere Gestalt annehmen!

Auch Sahli(71) ist neuerdings dafiir eingetreten, dass die Tuber-
knlinbehandlung recht eigentlich Sache des Hansarztes werden miisse,
nnd hat seiner Uberzengung dahin Ausdruck gegehen, dass das Tuber-
kulin eine ahnliche segensreiche Rolle zu spielen berufen
sei wie die Vakzination in der Bekimpfung der Blattern.

Wo eine Heilong mit einer einmaligen Kur nieht gelingt und
auch die kontinuierliche Fortsetzung der Injektionen in der vorher
beschriecbenen Weise nicht durchfithrbar ist, wird die Frage zu er-
wiizen sein, ob und wann die Wiederholung einer Tuberkulinbehand-
lung zweckmiissig ist. Bestimmte allcemeingiiltige Angaben lassen sich
hieriiber nicht aufstellen.  Es wird die Priiffung der Tuberkulinempfind-
lichkeit nach einiger Zeit zu diesem Zwecke empfehlenswert sein, die
man auch als Kriterium der Heilung anwenden kann.

———
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Eine systematische Methode befolgt Petruschky (72) mit seiner
Etappenbehandlung: danach betriigt die erforderliche Behandlungs-
daner durchschnittlich zwei Jahre bei halbjibriger Wiederholung einer
swei- bis dreimonatlichen Tuberkulinkar und drei- bis viermonatlichen
Behandlungspansen. Petruschky (73) bat es miterlebt, _wie Koch
alles ‘daran setzte nene Priparate schuf, die Behandlungsdauer
verliingerte, bis zu gewaltigen Tuberkulindosen stieg — um die Heilung
in einer einzigen Kuor zu erzwingen, weil er sich wohl bewnsst war,
wie schwer ein einmal entlassener Kranker wieder zu bekommen ist.
Das Ergebnis war leider nicht das erstrebte;, wenigstens in der Regel
nicht®. Diese Erfahrungen fihrten Petruschky allmihlich zu dem
systematischen Ausban seiner Etappenbehandlung.

Wir befinden uns durchaus nicht in einem uniiberbriickbaren
(regensatz zn diesem Behandlongssystem.  Tafel 1T, Kurve 11 und 12
lustrieren  ja geradezn  die Methode einer solchen Kur in zwei
Etappen, aber sie zeigen auch die uns trennende Auffassung hin-
sichtlich der Behandlungsdauner und der Dosierung. Es
ist nur natiirlich, dass der Anstaltsavzt, wie der Kliniker iberhaupt,
die erste Kur solange auszadehnen sucht, als er noch eine wesent-
liche Besserung im  objektiven Lungenbefunde zu erzielen vermag.
Es kann aber keine Rede davon sein, dass diese Hochstleistung der
ersten Tuberkulinkur mit der Petrusechkyschen Maximaldosis von
S0—100 mg Alttuberkulin oder 0,1 mg Neutuberkulin erreicht ist.
Eine soleche Enddosis mag fiir eine Driisentuberkulose
des Kindesalters oder eine geschlossene Lungentuber-
kulose leichtesten Grades dann ausreichen, wenn man den
betreffenden Patienten wie Petruschky dauernd unter Kontrolle
behalten und zu einmaliger oder mehrfacher Tuberkulinnachbehand-
lung jederzeit wieder bestellen kanm. Der Anstaltsarzt jedoch wird
das bei den Patienten der Versicherungsanstalten und Kranken-
kassen nach Lage der Gesetzgebung systematisch ebensowenig erreichen
kimnen wie bei Privatpatienten aus wirtschaftlichen Griinden. Bei
allen offenen Tuberkulosen aber und allen iiberhaupt vor-
geschritteneren Formen ist der kurative Effekt des Tuber-
kulins mit den von Petruschky empfohlenen Maximaldosen
bei weitem nicht ersehiopft. Unsere langjihrigen Erfahrungen
lehiren uns immer wieder von nenem, dass die Erfolge wachsen mit der
Dauer der Behandlung. Alle Beispiele anf den Temperaturkurven
unseres Buches zeigen, dass der Auswurl erst nach einer Reihe von
Monaten unter hohen Tuberkulindosen schwindet, und das sind
typisehe Fille! Wir kinnen es daher auch nicht empfehlen,
bei den 1. und IIL. Stadien die Tuberkulinkur bei so niedrigen
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Dosen abzubrechen und die Fortsetzung auf spiitere Zeit zu ver-
schieben, ganz abgesehen davon, dass man die der Hellung nur mehr
ader weniger nahegebrachten Patienten allen miglichen interkurrenten
Komplikationen preisgibt.

Wenn wir die Tuberkulinbehandlung nicht grundsitzlich und
ausschliesshich nach dem Etappensystem PPetruschkys empfehlen,
gsondern den Hauptwert auf eine das Hichstmass des erreichbaren
Erfolges erzielende erste Kur legen, so unterschiitzen und vernach-
lissigen wir darum keineswegs die Tuberkulinnachpriifung
und -Nachbehandlung.

Die Erfahrungen der von uns systematisch betriebenen Nachunter-
suchungen lehren uns nur zu gut, dass der Kampf um die Existenz so
manchen guten Kurerfolg vorzeitig vernichtet. Eine Tuberkunlinnach-
behandlung wiirde das in den meisten Fillen zweifellos verhiiten kimnen.
Darum erstreben wir ja gerade die Mithilfe dev prakti-
zierenden Arzte, dass sie dahin kommen, das in der Anstalt
begonnene spezifische Heilverfahren nach der Entlassung
ambulant zu Ende zu fithren oder rechtzeitig wieder zu be-
ginnen. Alle scheinbar geheilten Kranken sollen nach einer gewissen
Frist, die nach den subjektiven und objektiven Krankheitssymptomen
von verschiedener Dauer sein wird, mit Tuberkulin nachgepriift und
beim Auftreten einer Reaktion nachbehandelt werden  Ebenso hat
die Nachbehandlung bei allen schwerer gelagerten Tuberkuloseformen
einzusetzen, bei denen die Heilung in einer einmaligen Kur nicht
gelungen.  Ob sich die kontinuierliche Fortsetzung der maximalen
Tuberkulindosis nach der frither erlinterten Methode oder eine Wieder-
holung der Tuberkulinkur — eventuell in mehreren Etappen — emp-
fiehlt, wird von Fall zu Fall entschieden werden miissen.  Jedenfalls
aber werden wir in allen schwereren Fillen anch bei den Wieder-
holungskuren nicht mit kleinen Tuberkulindosen auskommen; wir
stehen hier ganz anf dem Standpunkte Kraemers (T4), dass die
Nuchpriifung und Nachbehandlung (vgl. Tafel 111, Kurve 12) bis zur
Anwendung der Maximaldosis gehen muss,

Alles, was von der Tuberkulinbehandlung des Er-
wachsenen gesagt ist, gilt anch fir die Tuberkulose des
Kindesalters, nar ist die Behandlung noch vorsichtiger durch-
zufiihren; hbei kleinen Kindern beginne man mit dem 10, bei
grigsseren mit dem 4. bis 2. Teile der fir den Erwachsenen vor-
geschriebenen Dosen.
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4. Andere Applikationsmethoden des Tuberkulins.

In den letzten Jahren sind ans verschiedenen Beweggriinden Be-
strebungen hervorgetreten, das Tuberkulin auch zn therapentischen
Zwecken anf anderem als auf subkutanem Wege dem menschlichen
Orgamsmus einzuverleiben.  Diese Methoden sind: die intraveniise,
die intrapulmonale, die inhalatorische, die stomachale, die rektale und
die perkutane Applikation.

Die intravendsen Tuberkulininjektionen sind zuerst von Koeh(26)
selbst gemacht und empfohlen worden, Koch fand bei seinen Arbeiten
iiber die Agglutination der Tuberkelbazillen, dass das Agglutinations-
vermidgen mit Tuberkunlinpriparaten behandelter Phthisiker als Inmu-
nisiernngsvorgang zu denfen sei, und dass im allsemeinen ein hohes
Agglutinationsvermigen den Ausdruck eines hohen Immunititsgrades
darstelle.  Es war nun eine regelmissige Erscheinung, dass das Agglu-
tinationsvermigen subkutan behandelter Patienten durch intravenise
Injektionen noch gesteigert werden konnte, und so emplahl Koch
die mtravenizse Injektionsmethode.  Nachdem wir den Nachweis er-
bracht haben, dass eine hiinfiz mit ansserordentlich hohen Agglutina-
tionsgraden einhergehende Immunisierung unter Vermeidung starker
Reaktionen auch  bei  milder . subkutaner Anwendungsweise regel-
missig celingt (75), ist der Hauptgrund fir die Empfehlung der
intravenisen Tuberkulininjektion hinfillig geworden. Ausserdem ver-
wandte Koch hierbei ans ,naheliegenden Grimden nur eine Fliissig-
keit, aus welcher durch kriftiges und langes Zentrifugieren alle sos-
pendierten Bestandteile der Bazillenemulsion sorgfiltig entfernt sind.
Dheselbe entspricht also dem fritheren TO, das in seiner Wirkungs-
weise  dem  alten Tuberkulin sehr nahe steht und nur  geringe
immunisierende  Figenschaften besitzt.  Im iibrigen besteht in der
spezifischen Wirkung des intravenos und subkutan einverleibten
Tuberkulins ansser dem zeitlichen nur ein gradueller Unterschied:
bei der intravendsen Injektion tritt die Reaktion sehr viel schmeller
und kriiftiger ein.  Da aber beir der milden Injektionsmethode die
hesten Heilresultate erzielt werden kimmen und ihre Anwendung, wie
friither anseinandergesetzt ist, opportuner erscheint, so kiime die intra-
venise Injektionsmethode allenfalls gegen das Ende der
Tuberkulinbehandlung dann erst in Frage, wenn das
Tuberkulin subkutan nicht mehr geniigend wirkte, die
maximale subkutane Dosis bereits erreicht und eine
weitere Reaktionswirkung erwiinscht wire. Wir selbst
haben die intraveniisen Injektionen nicht angewandt, auch sonst liegen
in der Literatur keine Berichte dariiber vor ausser denen R. Kochs.
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Die intrapulmonale Applikationsmethode ist die sogenannte
Lungeninfusion Jacobs (76). Es war sein Ziel, Medikamente, die
stark bakterizid auf Tuberkelbazillen wirkten, in moglichst nahe Be-
rithrung mit dem Erkrankungsgebiet zu bringen.  Fs sollte das am
besten dadurch erveicht werden, dass ein Ratheter nach Andsthe-
sierung des Kehlkopfes und der Trachea bis in den Anfangsteil eines
Hauptbronchus eingefiithrt wurde, dureh den danm das Mittel in be-
stimmter Dosierung  in den  Haunptbronchus  hineintriufelte.  Die
giinstigsten Erfolge sollten mit Tuberkulin  erveicht werden.  Ein
wesentlicher Unterschied zwischen der Jakobschen Pulmonalinfusion
— richtiger wiire iibrigens die Bezeichnung Lintrabronchiale® Injek-
tion oder Infusion — und der von ithm verscliniihten imtratrachealen
Imjektionsmethode ber gleichen Kautelen. sowie vorsichtigster Ein-
triinfelung besteht nicht. da die Resorption des unteren Abschnittes
der Trachea und die der Hauptbronchien in gleicher Weize in Kraft
tritt.  Dhe beabsichtigte Berithrong des kranken Gewebes mit dem
Tuberkulin findet 1m giinstizgsten Falle nar zum kleinen Teil statt
und ist fiir eine direkte Oberfliichenwirkung zu kurz davernd, weil
das Mittel von den Lymphgefiissen schnell weiter gefiihet wird, Den
therapeutischen Versuchen Jacobs liegt eine falsche Auffassung von
der Tuberkulinwirkung zogrunde. Mag es sich wm die Erzielung
einer Giftimmunitit mittels des alten Tuberkuling oder einer Bak-
tertenimmumtit  mittels  Neutuberknling TR und  Bamllencmulsion
handeln, immer st der Vorgang nur so zn verstehen, dass der
Organmismus durch mehr oder minder selmelle Gewihnung schliesslich
gegen die grossten Dosen der Bakterienzellsubstanzen und damit anch
gegen die Tuberkelbazillen und hre krankmachende Wirkong on-
empfindlich gemacht wird.  Mit dem Zirkulationsstrom des Blutes
gelangt das irgendwo und irgendwie einverleibte und resorbierte
Tuberkulin an jede mit dem Siftestromkreis in Verbindung stehende
Stelle des Kirperinneren. Die Wirkung des direkt in die Lungen —
oder richtiger in die Bronchien — gebrachten Tuberkuling wird also
auch keine andere sein als die des subkutan injizierten, nur dass sie
entsprechend der grosseren Resorptionsfliche selmeller und  kriiftiger
erfolgt, fihmlich wie bei der intravenisen Injektion.  Das interstitielle,
vielfach lymphadenoide Gewebe der Lungen nnd die Bronchien sind
angserordentlich reich an Lymphgefizsnetzen; auvsserdem sind anf der
freien Fliche der Bronchien und der Trachea offene Poren als De-
ginn der Lymphgetisse beobachtet, so dass man die Schnelligheit der
Lesorption eingebrachter Flissigkeiten verstehen kann.  Diese Resorp-
tionstiihigkeit selbst grissserer Fliissigkeitsmengen ist iibrigens  Lingst
bekamnt: Landois bewies sie fiiv Wasser, Peiper fiir viele andere
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Stofte, fiir Blut Nothmnagel, der die Blotkirperchen schon nach
35 Minuten 1m interstitiellen Lungengewebe nachweisen konnte.

Mit der oben skizzierten Anschaunung der kurativen Tuberkulin-
wirkung ist weder die Auffassung Jacobs von einer lokalen Heil-
wirkung zu veremmbaren, noch 1zt es thm gzelungen, durch seme Mit-
teilung etwas Uberzengendes oder Deweisendes zn seiner Stiitze zn
erbringen.  Man muss sich vielmehr der Meinung Levins (77) an-
schliessen, der er offenbar unter dem Eindreuck dieser Versuche fol-
senden trefflichen Ausdrock gab: Ihe mehr oder minder rohen Ver-
suche, die Unzolinglichkeit unseres therapeutischen Konnens dadureh
zit verbessern, dass man das Arzneimittel divekt mit dem zu treffen-
den imneren Organ in DBerithrung bringt, dass man Injektionen in
das Gehirn oder den Riickenmarkskanal oder in die Luftwege etc.
vornahm, beriicksichtigen mcht. dass die Verhiltnisse einer zu ober-
flichlichen, direkten materiellen Beeinflussung dadurch nur wenig ge-
indert  werden, weil es diberall Lymphwege und Blutgefiisse als
schoelle Weiterbeforderer des eingefithrten Mittels gibt.  Hierdureh
kommt, selbst wenn anfangs eine erkennbar stirvkere Wirkung ein-
getreten ist, ein rascher Ausgleich bis zur Breite der gewihnlichen
gnstande,  An Stelle besserer Einwirkungen erscheinen oft schlechte.
an denen die herbeigefithrten groben Insulte des Gewebslebens soleher
Hihlenorgane schuld sind.®

Auf die Verwendung der Tuberkulininhalation zn Im-
munisierungszwecken haben Kapralik und H. v. Schroetter
(78%) neuerdings die Aufmerksamkeit gelenkt, nachdem sie bei ihren
Untersuchungen iiber die Wirkung der Einfiithrung des Tuberkulins
im Wege des Respirationsapparates auch therapeutisch giinstige Er-
falvrungen gesehen zu haben glaubten.  Die Inhalationsmethode stellt
jedenfalls gegeniiber den Pulmonalinfusionen Jacobs ein gefahrloses
Verfahren dar, aber irgendwelche Vorteile lassen seine Anwendung
keineswegs empfehlenswert erscheinen.  Dhie hauptsiichlichsten Nach-
teile  dagegen sind: ungenane Dogierung des Tuberkulins: enormer
Tuberkulinverbrauch bei nur sehr kleinen zur Wirkung gelangenden
Mengen: notwendige Beschriinkung anf nur geringe Dosen, da man
die zor Verdampfung kommenden Tuberkulinguantitiiten ans finan-
ziellen Grimnden nicht ins Ungeheure steigern kann. Hervorgegangen
ist der Gedanke, die Tuberkulininhalationen zn  therapentischen
Zwecken zu verwenden, ang der Vorstellung von einer nnmittel-
harven, direkten lokalen Heilwirkung des Tuberkulins. Dhie
direkte Berithrung des im Inhalationsnebel enthaltenen Tuberkunlins
mit dem Krankheitsherde hat schon in kleinsten Mengen eine Reak-
tion zur Folze, weil es infolge seiner chemischen Wahlverwandsehaft
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durch organische Assimilation zur empfindlichen Wirkung  kommt,
wihrend es zur Frzengung emmer Reaktion bei intaktem Lungen-
gewebe durch Resorption sehr viel grosserer Tuberkulinmengen  be-
darf. Ihese direkte Reaktionswirkung ist aber noch kein Zeichen
dafiir. dass hiermmt eine lokale Heilungstendenz zum Ausdruck kime.
Die Verwendungsmoglichkeit der Tuberkulininhalation zu diag-
nostischen Zwecken haben wir im Sinne der beiden Autoren be-
stiitigen kiinmen (79 u. 80), wenn auch in anderer und schwankender
Konzentration, sodass die Methode wegen der damit verbundenen
Fehlerquellen nicht geniigend zuverlissig erscheint.

Die stomachale Anwendungsweise des Tuberkuling, die in Form
vom keratinierten Pillen von Freymuth, Vater und Sohn, zunéichst zn
(]iﬂg]]“ﬁ-' iﬁl‘:—!l‘."” z'\\'i“:k!’" 1'“1!!“":1]!‘" walr, iHI .'I'I.IE"II 'I:I-'ll']l {h"]! nenesten 'l"ld
cigenen (80) Untersuchungen wertlos, da es wie das Schlangengift, das
Tetanus- und Diphtheriegift vom Magendarmkanal aus relativ unwirksam
ist. Die Ursache hierfiir sind nach Ramson hauptsiichlich physikalische
Momente: alle diese eiweissiihnlichen Gifte passieren die Epithelwand
des Intestinaltraktus nur sehr schwer und gehen 2w grissten Teil
unverdant ab; 1st die schiitzende Epitheldecke aber verletzt oder
irgendwie alteriert, so findet Resorption statt. Ausserdem ist es sehr
wahrscheinlich, dass die Gifte auch duorch den Verdauungsprozess
eine Zersetzung oder Abschwiichung erfahven, wnd dass hierbei der
individuelle Mechanismus und Chemismus des Magens eine  verschie-
dene Rolle spielt,  Am ehesten wiire im Hinblick aunf die Arbeiten
Calmettes noch von der internen Darreichung der Bazillen-
emulsion in Form keratinierter Gelatinekapseln eine Wirkung zn
erwarten, die Krause (81) mit genauver Gebranchsanweisung solchen
Patienten in die Hand gibt, bei denen sich aus Giusseren Grimden
regelmiissige Kinspritzungen nicht durchfithren lassen.  Fr will ins-
besondere bei Drisentuberkulose sichthare Erfolge erzielt haben. Im
iibrigen liegen ja gerade in der subkutanen Injektions-
methode die grossen Vorziige: Schonung des Magens,
Resorption in absolut unverindertem Zustande, denkbar
genauneste Dosiernng.

Die rektale Applikationsmethode des Tuberkuling in Gestalt
von Suppositorien und Klysmen soll nur dem Namen nach erwihnt
werden. Irgendwelche Indikation liegt fiir sie nicht vor: auch ist
sie. mach eimwandfreien Untersuchungen von Pfeiffer und Trunk
villig wirkungslos. Anders verhiilt es sich, wenn es sich um die
Finverleibung grisserer Mengen von Sernm handelt.

Die perkutane Tuberkulineinreibung ist von Carl Spengler
angegeben zur Behandlung von sehr schwiichlichen, fiebernden, gift-
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iiberempfindlichen Phthisikern, meist Kindern.  Die Methode hat bis-
her mur wenige Nachahmer gefunden: Lips verwertet sie im Sinne
C. Spenglers; Kranse hat davon keine Wirkungen gesehen.
Die Lehrbiicher der Physiologie vertreten durchweg folgenden Stand-
punkt: wegen des normalen Fettgehaltes der Epidermis und der Haut-
poren vermag die Haut auns wiisserigen Lisungen keine Substanzen zun
resorbieren; bringt man gewisse Medikamente in Verbindung mit solchen
Fliissigkeiten, die den Hauttalg lésen und extralieren, so erfolgt Re-
sorption in sehr geringer Menge; sie geht durch die Hantporen oder
durch die Interstitien der Epidermiszellen vor sich. Da es sich bei
energischem Finreiben wm ein Hineinpressen in die Hautporen und
um mechanische Kontinmtitstrenmungen der Epidermis, anch um ein
Eindringen in die Haarsicke nnd Drisenaunsfithrongsginge (Queck-
silberkur) handelt, so kann man sich die Wirkung einer perkutanen
Tuberkulinapplikation bei energischem  Einreiben anch zu therapeu-
tischen Xwecken wohl vorstellen, — Die  bisherige Aunffassung der
P'hysiologie von einer mangelhaften Resorptionsfibigkeit der Haut
bedarf jedenfalls einer Revision.

5. Indikationen und Kontraindikationen.

Welche Fille sind fiir eine Tuberkulinbehandlung
geeignet?

Nach Koch liegt der Schwerpunkt der Tuberkulinbehandlung in
der miglichst frithzeitigen Anwendung des Mittels. Das Anfangs-
stadium der Phthise soll das eigentliche Objekt der Behandlung sein,
weil das Tuberkulin diesem gegeniiber seine Wirkung voll und ganz ent-
falten und es mit Sicherheit heilen kann. Diese in der ersten Tuber-
kuliniira vollig vergessene Mahnung Kochs wurde bei der Wiederauf-
nabme des Mittels von allen Anhiingern scharf betont. Nach der Meinung
einzelner Tuberkulingegner wurden die Grenzen sogar so eng gezogen,
dass nur die giinstigsten Fille zur Behandlung kamen, und dass nur so
die betonte Uberlegenheit der Tuberkulinbehandlung anderen Methoden
cegeniiber zu erkliren wiire. Das sind leere, lingst widerlegte Be-
hauptungen. Wenn von den iltesten und erfahrensten Tuberkulin-
anhiingern immer wieder auf eine strengere Auswahl der Fille hin-
gewiesen wnrde, so geschah es, um vor dem alten Fehler zu warnen,
um neue Misserfolge in der neuen Tuberkulinepoche zu verhiiten.
Nach heute geliufiger Auffassung sind die unkomplizierten, fieberlosen
Iiille von Lungentuberkulose des 1. und II. Turbanschen Stadinms
fiir eine Tuberkulinbehandlung geeignet. Diese DBegrenzung steht
offenbar unter dem Einfluss der Aufnahmeprinzipien der Volksheil-
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stiatten und umfasst das Krankenmaterial, bei dem durch die iibliche
Kurdauer mit Wahrscheinlichkeit Wiederherstellung danernder Er-
werbsfihigkeit zu erwarten steht. Hilt man =sich streng an diese
Kurzeit, so wird in der Tat die Leistungsfahizkeit des Tuberkulins
damit ungefibr erschopft sein. Es erscheint aber nicht angiingig,
den therapentischen Wert eines Mittels an einer fiir einen Teil der
Bevilkerung giiltigen, von der angenblicklichen Lage der sozialen Ge-
setzgebung abhiingigen, dem Wechsel unterworfenen Kurzeit zu
messen.  Alsdann reicht die Leistungsfihigkeit des Tuberkulins erheb-
lich weiter, selbstverstindlich sind auch ihr natiirliche Grenzen ge-
zogen. Das Tuberkulin ist kein universales Heilmittel fiir alle Tuber-
knloseformen. Es ist auch kein direktes Heilmittel wie etwa das
Diphtherieserum, sondern ein aktiv immumisierendes Mittel. Im ersten
Falle erhilt der Organismus etwas Fertiges, so dass er selbst nichts
zn leisten brancht: in letzerem muss er infolge der Einfiithrung von
Tuberkelbazillenprodukten eine Reaktion durchmachen, die erst zum
Auftreten von Schutzstoffen fiithrt. Der Organismuns muss also be
der Tuberkulinbehandlung die Gegengifte erst erzengen, er muss sich
seine spezifischen Schutzstoffe selbst bereiten. Damit wird ihm eine
Arbeit zugemutet, die einen gewissen Kriiftevorrat voraussetzt. Des-
halb sind zuniichst alle in ihrem Kriiftezustand stark reduzierten
Individuen und, was sich ja meist decken wird, die Formen schwerer
Mischinfektion von der Tuberkulinbehandlung auszuschliessen. Auf
die sekundiiren Eiterungsprozesse, die in der Regel erst bei den vor-
geschrittenen, kaverndsen Formen der Phthise durch die Ansiedelung
von Streptokokken, Pneumokokken, Influenzabazillen und anderen
Bakterien zustande kommen, kann das Tuberkulin keinen heilenden
Einfluss ausiiben; es ist vielmehr die Moglichkeit vorhanden, dass den
Eiterungsprozessen durch die in solchen Fillen wohl unvermeidlichen
heftigen Reaktionen eine giinstige Gelegenheit zu weiterer Ausdehnung,
mithin zur Verschlimmerung gegeben wird. Das sind aber woll
die einzigen Fille, in denen durch das Tuberkulin eine
direkte Schidigung verursacht werden kann. Wir raten
daher dringend, in diesen an sich meist hoffnungslosen Fiillen von
jedem Versuche Abstand zu nehmen.

Nach unseren Erfahrungen ist also die Indikation fiir die Tuber-
kulinanwendung erheblich weiter zu stellen, sie ist nicht nur auf die
fir die” Aufnabme in eine Heilstitte nach den zurzeit allgemein
giltigen Grundsitzen noch geeigneten Tuberkuloseformen zn be-
schriinken. Bei Verlingerung der Kurdauer wird sich vielmehr unter
Zuhilfenabme der Tuberkulinbehandlung die Auswahl der Kranken
auch fiir die Tendenz der Versicherungsanstalten nicht unwesentlich
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erweitern lassen, wie unsere Erfolge das seit Jahren zahlenmiissig
heweisen.

Fiir die Wertung der kurativen Wirkung des Tuberkulins an
sich wird es zweckmiissig sein, sich der Grenzen der Leistungsfihigkeit
eines Heilmittels bei einer Krankheit wie der Lungentuberkulose iiber-
haupt klar zu werden. Dass ein gewisser Kriftevorrat und eine
gewisse Widerstandsfihigkeit fiir eine aktiv immunisatorische Therapie
Voraussetzung ist, das ist bereits betont worden. Die Grenzen sind
hier naturgemiss noch enger zn ziehen wie bei der passiven Immui-
sierung. Aus den Ergebnissen der antitoxischen Serumtherapie, die
im grossen und ganzen unangefochten dasteht, wissen wir, dass auch
thre Heillwirkung eine Grenze hat, solange nimlich das Toxin noch
nicht so fest an die fiir dasselbe empfindlichen Zellen verankert ist, dass
es vom Antitoxin nicht mehr gebunden werden kann. Auf die kom-
plizierten Vorgiinge bei der Tuberkulose, insbesondere der Lungen-
tuberkulose iibertragen, heisst das soviel, dass auch der Heilwirkung
des Tuberkulins natirliche Grenzen gezogen sind. Ausgesprochen pro-
grediente Tuberkuloseformen kommen fiir eine Tuberkulinbehandlung
nicht in Betracht, ebensowemig haben weit vorgeschrittene Prozesse
mit grisseren Zerstorungen in den Lungen grossen Vorteil von ihr
zi erwarten. Heilungen sind nur in dem Umfange miglich, wie sie
die pathologische Anatomie in dem mannigfach gestalteten Bilde der
spontanen Heilungsvorgiinge uns zeigt und lebrt. Fibrose Formen
der Lungentuberkulose kimnen sogar bei grosser Ausdehnung auf
beiden Lungen zum Stillstande, zur Vernarbung, zur Schrumpfung
und definitiven Heilung gebracht werden. Zirkumskripte Erweichungen
selbst  grosseren Umfanges kinnen abgestossen werden und unter
Hinterlassung mehr oder weniger sich verkleinernder glattwandiger
Kavernen heilen. Also auch vorgeschrittene [Prozesse sind weit-
gehender Riickbildung und vélliger Vernarbung fahig. Man wird auch
nie vergessen diirfen, dass selbst bei sehr gut ausgebildetem diagnosti-
schen Konnen unserem FErkennen der anatomischen Verinderungen
erhebliche Schranken gesetzt sind, dass die pathologischen Prozesse
in der Regel weiter reichen, als wir anzunehmen geneigt sind, dass wir
es meist mit schwereren Fillen zun tun haben, als wir glanben.
Alles das wird fiir die Beurteilung unseres therapeutischen Handelns,
die Wertung des Erreichbaren und die Abschitzung des erzielten
Erfolges nicht unwichtig sein. Solche Uberlegungen werden uns den
richtizen Massstab fiir die Leistungsfihigkeit eines Heilmittels bei
einer so vielgestaltizen, wechselvollen Krankheit wie der Lungentuber-
kulose in die Hand geben, sie werden uns vor einer Uberschiitzung
der Heilwirkung des Tuberkulins bewahren, aber auch dahin filhren,
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dass wir es nicht unterschitzen, wenn einmal der erreichte Erfolg
hinter unseren Erwartungen zuriickbleibt.

Der Wert eines therapeutischen Mittels ist nicht mit seiner
absoluten Heilkraft erschipft. Darauf hat besonders Hammer (82)
in verdienstvoller Weise mit iberzeugender Klarheit hingewiesen.
Wenn in den schweren und schwersten Formen der Lungentuberkulose
eine Heilung selbstverstindlich nicht erzielt werden kann, so lassen
sich doch noch Besserungen erreichen, und vor allem stellt das Tuber-
kulin ein wichtiges Hilfsmittel zur Bekimpfung der einzelnen Schwind-
suchtssymptome dar. Der trockene Reizhusten verschwindet oder
verliert seinen quilenden Charakter; der zihe, schwer lisliche Aus-
wurf wird flissiger, die Expektoration wird erleichtert, das qualvalle
Sichmiihen, durch lange fortgesetztes Husten den Auswurf heraunszu-
bringen, hirt auf; die hiufig damit verbundene Brechneigung wird
beseitigt, der Kranke wird ersichtlich ruhiger: Brustschmerzen und
Stiche werden mittelbar durch Erleichterung der Expektoration
und Milderung des Hustens oder anch unmittelbar giinstig beeinflusst :
Kopfschmerzen, Herzklopfen, Atemnot, Beklemmungen, Fieber und
Nachtschweisse kinnen mehr oder weniger, voriibergehend und auch
fiir lingere Zeit beseitigt werden: der Appetit wird reger, die Mattig-
keit und Schwiiche schwindet, die Kriifte kehren teilweise zuriick:
es erwacht der gesunkene Lebensmut, es wiichst die Hoffnung auf
Genesung und es erstarkt der Wille, an der Gesundung mitzuarbeiten, —
bei einem so chronischen und auch fiir den Arzt schwierig zu be-
handelnden Leiden nicht nur psychisch allein unschiitzbare Hilfs-
faktoren! Man hat den unverkennbaren Eindruck, dass solche unter
Tuberkulinbehandlung stehenden Kranken ein unvergleichlich besseres
Aussehen  bekomwmen, und dass anch in den schweren unheilbaren
Fillen die Widerstandskraft des Organismus  entschieden  gehoben
werden kann,  Solehe subjektiven Bessernngen, die aber aunch it
einer  Mildernmg  der objektiven  Krankheitssymptome  einhergehen,
sind namentlich dann fir die Toberkulinwirkung iiberzengend, wenn
gie bel ambulanter Behandlung olme medikamentise Unterstiitzung in
hygienisech ungiinstigen Lebensverhiiltnissen erreicht werden.

Wir geben somit  unserer Ansicht aunf Grond unserer  Er-
fahrungen dalin Ausdruck, dass, abgesehen von den schweren
unheilbaren Schwindsuchtsformen, namentlich den mit hoch-
fieherhaften. schweren Mischinfektionen einhergehenden Fillen, jeder
nicht anderweitig in bestimmender Weise komplizierte Fall
von Lungentuberkulose mittels der schonenden, miglichst
reaktionslosen Injektionsmethode der Tuberkulinbehand-
lung unterzogen werden kann.

Bt v T
=
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Iis sind von anderer Seite eine Reihe von Kontraindika-
tronen gegen die Tuberkulinbehandlung anfeestellt worden, mit denen
wir uns in Anbetracht der praktischen Wichtigkeit der Sache noch
nither beschiftigen miissen.

Ber dem DBegriff Fieber hat man zon unterscheiden zwischen
den dureh die Ansiedelung von Streptokokken, Pnemmokokken, In-
fluenzabazillen nund anderen Bakterien bedingten, als Mischinfektion
bezeichneten Fieherzonstianden, bei denen es sich um sekundire Fiternngs-
prozesse handelt, und dem rein toxischen, durch die Resorption von
Giftstoffen der Tuberkelbazillen entstandenen Fieber. Letzteres ist
kein durchaus ungeeignetes Objekt fiir die Tuberkulinbehandlung,  Aber
anch die Mischinfektionen, auf die das Tuberkulin keinen direkten
Fintluss ansiiben kann, freten nicht gleich in ihrer schwersten EFr-
scheinungsform auf; bei an sich noch giinstig  gelagerten, heilbaren
tuberkultsen Prozessen wirkt das Tuberkulin indivekt anf das Fieber
ein, indem mit fortschreitender Hellungstendenz den Begleitbakterien
das Wachstmmn erschwert, der geeignete Nihrboden entzogen wird.
Man wird nur die Injektionen hesonders vorsichtiz handhaben miissen.
nur kleine Tuberkulindosen anwenden, die in der Regel nach den
ersten  Einspritzungen erhihten Fiebersteigerungen auf die frithere
Hihe sinken lassen, bevor man die Einspritzung wiederholt, die an-
gewandte Dosis evtl. noch verringern und die Pausen verlingern.
hommt man mit der Wiederholung klemer Dosen mcht vorwiirts, so
kann eine kriiftige Reaktion nach einer gesteigerten Dosis mit ab-
fallender Kurve die Entfieherung einleiten.  Die Temperatur pfegt
sich anfinglich noch wieder zur alten oder anniihernd gleichen Hihe
zi erheben, erst nach mehrfacher Wiederholung, wobei mit Riick-
sicht auf die kriftizen Reaktionen die Pausen bis auf 8—10 Tage
zu verlingern sind, sinkt sie dann  definitiv,  Diese  entfiebernde
Wirkung haben wir mehr als beim alten Tuberkulin bei den nenen
Priparaten, dem TR und besonders der Bazillenemulsion gesehen.
Bestimmte Vorschriften konnen hier wie in so manchen schwierigeren
Situationen nicht gegeben werden.  Es kann nur das Prinzip angedentet,
evil. durch ein Beispiel erlintert werden. Eigene Studien miissen den
Anfiinger weiter fithren; es wird daher gut sein, dass man die Tuber-
kulinbehandlung an leichteren, unkomplizierten, widerstandsfihigen
Patienten beherrschen lernt. ehe man zor Behandlung der schwereren
Formen iibergeht, die oft grosse Anfordernmgen an die Geduld des
Patienten und des Arztes stellen. Man kann nur immer wieder aufs
neue zor Vorsicht mahnen und daran ervinmern, dass sich in der
Tuberkulinbehandlung nichts erzwingen lisst.  Durch Abwarten kann
die Kurdauver allenfalls verlingert, aber niemals geschadet werden.
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Anwendung zu grosser und zun hiiufizer Dosen fiilet zur Toxiniiber-
lastung des Organismus, das gilt anch fiir die Behandlung des Fiebers,

Geschwiichter Gesamtzustand ist gleichfalls keine absolute
Rontraindikation gegen die Tuberkulinbehandlung,  FEin in seinem
Kriiftezustand stark reduzierter Organismus wird die ihin dureh  die
Einspritzung des Tuberkuling zogemutete Arbeit, die Erzengung von
Gegengiften, allerdings nicht leisten kionnen. Es handelt sich dann
aber auch gewihnlich um weitgehende tuberkulise Verinderungen.
Ist das nicht der Fall, bieten die spezifischen Verinderungen Ans-
sicht auf Wiederherstellung, dann st schlechter Ernihrungszustand,
hiherer Grad von Andimie, allzemeine Schwiche nur ein Grund z
doppelt vorsichtiger Tuberkulinanwendung.  FEs empfiehlt sich sehr,
vor Beginm der Tuberkulinbehandlung die Gesamtkonstitution durch
andere therapentische Massnahmen, Ubererniihrung, Verbesserung der
Blutbeschaffenheit ete. zn heben.  Wir haben vielfach nicht warten
kimnen wnd mit den Injektionen sofort vorsichtiz begonmen, da-
neben aber selbstverstindlich alle uns zu Gebote stehenden thera-
peutischen  Hilfsmittel zur Unterstiitzung herangezogen.  Wir haben
die Tuberkulininjektionen wegen eines geschwiichten Gesamtzustandes
selten aunszusetzen brauchen. Unter dem Einfluss des Tuberkulins
hob sich angenfillig die Gesamtkonstitution, der Appetit besserte
sich, das Koérpergewicht nahm zu, der Puls wurde langsamer und
kriiftiger, das Wollbefinden und die Kriifte kehrten wieder und
die Blutbeschafienheit wurde sichtlich besser.  Gerade neuere Blut-
untersuchungen sind geeignet das Vertraven zor Tuberkulinbehand-
lung zun stiirken: der Himoglobingehalt des Blates mimmt unter der
Tuberkulinwirkung zu. die roten und die weissen Blutkirperchen
vermehren sich und nach Arneth geht Schritt fir Schritt mit der
Steigerimg  der  Tuberkulindosis  eine  gleichmiissie  fortschreitende
Bessernng des nentrophilen Bluthildes einher. was in parvallelen Beoh-
achtungsfillen und unter der Einwirkung anderer Behandlungsmethoden
nicht annihernd in  gleichem Masse geschieht (Uhl, Deneke,
Catoir).

Auch Neigung zn Blutungen hat uns nicht veranlasst, grund-
sitzlich von einer Tuberkulinbehandlung Abstand zu nehmen oder sie
ganz ausznsetzen. KEine grissere Blutung gibt gewiss die Veran-
lassung, eine Panse in den Injektionen eintreten zu lassen und in der
Dosierung besonders vorsichtie zu steigen, nm in dieser Zeit den
Organismus nicht noch einer Reaktion anszusetzen. Es ist uns nie-
mals vorgekommen, dass eine wilrend der Tuberkulinbehandlung
aufgetretene Himoptoe trotz Fortsetzung der Injektionen sich im
Anschlnss daran so wiederholt hat. dass wir uns zunr Amnahme eines
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ursiichlichen Zusammenhanges berechtizt filhlen durften.  Da wir iiber
ein grosses Material von Tuberkulinpatienten verfiigen und gerade die
schwereren Iille fiie die Behandlung mit Tuberkulin bevorzugen, so
spricht die Seltenheit der DBlutungen fiic unsere Ansicht, dass das
Tuberkulin ibre Entstehung nicht begiinstigt. Zu den seltenen Aus-
nahmetiillen mag eipmal der durch lokale Tuberkulinreaktion veran-
lasste Zerfall eines Gefiisstuberkels in unmittelbarer Nithe eines prii-
formierten Hohlraumes gehiiven.  Mit dieser unserer Ansicht decken
sich auch die Anschavungen der erfahrensten Tuberkulinkenner. Und
gerade i neverer Zeit sind ans einer ganzen Reihe von Heilstiitten
in Jahresberichten und  anf Kongressen Beobachtungen mitgeteilt
worden, die die Unschiidlichkeit  der Tuberkulininjektionen bei
Himoptoe bestitizen. Von mancher Seite wird das Tuberkulin
sogar geradezn als  blutstillendes  Mittel empfohlen, offenbar  aus-
gehend von der Vorstellung, dass die durch die lokale Reaktion
entstehende Hyperiimie in dem erkrankten Gewebe verteilend ond
somit ableitend von der Rupturstelle des Gefiisses wirkt.
Herzabnormititen kimmen nur dann eine Kontraimdikation
fiir die Tuberkulinbehandlung  bilden, wenn  dureh  hohe  Fieber-
reaktionen und Tuberkulinintoxikationen die Gefahr von Kompen-
sationsstorungen und Kollaps gegeben wird. Gegen eine solche Gefahr
wird man sich von vornherein durch die prophylaktische Anwendung
wirksamer Herzmittel zu schiitzen wissen, dann aber verliert sie auch
an Bedentung durch die reaktionslose Anwendungsweise des Tuber-
kulins. Herzklappenfehler sind bei der Lungentuberkulose nicht hinfig:
Herzfehler mit Stanung im kleinen Kreislanf erschweren das Zustande-
kommen einer Lungentuberkulose oder schliessen sie aus; Fille won
bestehender Lungentuberkulose mit akzidentellen Herzklappenfehlern
haben eine ungiinstice Prognose und kommen daher fiir eine Tuber-
kulinanwendung  nicht in  Frage; wohlkompensierte Herzklappen-
fehler bilden wiedernm keine Kontraindikation fiir die Tuberkulin-
behandlung.,  Degenerative Prozesse des Herzmuskels und der Herz-
gefisse, sowie schwere Neurosen des Herzens werden gewiss dazn
mahnen, von der Tuberkulinanwendung nur den allervorsichtigsten
Gebranch zn machen oder ganz Abstand zn nehmen; sie kommen
aber numerisch kanm in Betracht. Prinzipiell bilden sie eine Kontra-
indikation wie andere schwere Organerkrankungen, die
an und fiir sich schon eine ungiinstige Prognose haben,
wie z. B. Diabetes, Lebercirrhose, manche Formen von Nephritis ete.
Die blosse Gegenwart von Eiweiss im Harn ist jedoch noch keine
Kontraindikation, auch hierbei ist zu individualisieren und ein vor-
sichtiger Versuch zu wagen. Wir besitzen eigene Erfah-
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rungen iber Fille, in denen die Ausscheidung von Ei-
weiss und Nierenepithelien unter Tuberkulinbehandlung
anfhirte, wo uns die Diagnose anf Nierentuberkulose jedoch nicht
geniigend gesichert erschien.

Peters-Davos teilk uns mit, dass die chroniselhe Nephritis fiie ihn eine
Kontraindikation ehensowenig bilde wie Diabetes, er habe die Tuberkolinbelhand-
lung wegen dieser Eomplikationen kaum jemals aunssetzen miissen. In einem
Falle jahrelang bestehenden Diabetes (7%0) bei schwerer Lungentuberkulose sei
der Zuckergehalt sogar ganz geschwuanden.

Schliesslich sind als Kontraindikationen noch die Hysterie und
ihre  Abarten, die Neurasthenie und schwerere Formen von
Nervositit, sowie die Epilepsie genanmt worden.  Mit dem-
selben Recht kinnte man aueh andere funktionelle Neorosen wie
Nenralgie, Migriine, habituelle Kopfschmerzen ete. anfithren. Wir
kimnen auf Grund unserer Erfalvongen versichern, dass hierzo die
Berechtigung fehlt, es sei denn. dass es sich um schwere Formen
handelt, die ans mehr diunsseren Grinden die Tuberkolinanwendoung
hindern.  Wir kinnen uns anch keine rechte Vorstellung machen,
wodurch sonst die Kontraindikation geboten sem soll. Eme Herl-
stiitte filr weibliche Lungenkranke bietet Material nach dieser Rich-
tung hin genng dar: irgendwelche Schwierigkeiten sind uns durch die
genannten Komplikationen, als was sie ja zweifellos anfzufassen sind,
nicht erwachsen,  Als suter Beleg fiir die Richtigkeit unserer ent-
gegenstehenden Angaben diirfte die Tatsache gelten, dass wir in zwei
ausgesprochenen Fillen von Basedowscher Krankheit, in denen sich
nicht nur die bekannten Herzstorongen, sondern anch eine ganze
Lethe von anderen nervisen Erscheinungen (Schwindel, Kopfschimerzen.
erhithte Reizbarkeit, hysterische Symptome, Tremor, Sympathikus-
stornmgen, Sekretionsanomalien) empfindlich  geltend  machten,  die
Tuberkulinbehandlung ohne wesentliche Storungen mit gutem Erfolge
hinsichtlich beider Krankheiten zo Ende fiihren konunten.

Endlich fiigen wir noch hinzu, dass wir (wie anch Denys,
Hammer, Petruschky, Scherer u. al) iiber eine Anzahl Fille
von Graviditit verfiigen, die die Toberkulinbehandlung ans-
gegeichnet  vertrugen und einen vorziglichen Kuorerfolg erzielten,
Hammer und Petrusehky teilen sogar mit, dass die nach einer
Tuberkulinkur geborenen Kinder besonders kriiftiz und  gesund  ge-
wesen seien und sich auch weiterhin got entwickelt haben.  Damit
diirften wir die letzte als Hinderungsgrund  fiie eine Tuberkulin-
behandlung hier und da geltend gemachte Komplikation erwiibnt und
die Kontraindikationen auf das notwendige Mass eingeschviinkt haben.
Es mige aber hierbei nochmals betont werden, dass dev

Bandelior u. Hoepke, Lelicbueh. 2 Aufl. .
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Anfinger in der Wirdigung der Kontraindikationen
strenger und weitgehender sein soll als der durch Er-
fahrungen sicherver gewordene Praktiker.

Nicht mit Unvecht hat man newerdings die Tuberkulinbehand-
lung und mit ihr alle aktiven Inmunisiernngsverfahren zu der natiir-
lichen Hellmethode gervechnet: die dem Orgamsmus  einverleibte
Substanz ist ihm nichts Korperfremdes, sie hilft ihm die Reaktions-
produkte (Antikirper) bilden. die er von selbst nicht in geniigender
Menge anfzubringen vermag; durch die biologische Erzeugung der
natiichchen Abwehrstofte ahmt die spezifische Behandlung nur die
spontanen Vorginge der Selbstheilung nach ond unterstiitzt sie.

[Ne Tuberkulinbehandlung setzt sich daher in keinen Gegensatz
zn anderen Behandlungsmethoden,  In leichteren Fillen migen diese
geniigen, die Heilung obme ihre Unterstiittzong zostande zn bringen.
in vielen Fillen wird sie nach Lage der sozialen Verhiltnisse das
alleinige Mittel bleiben miissen.  Jedenfalls hat sie die Hebung des
allgemeinen Kriftezonstandes zur notwendigen Voraussetzung,  Dass
das am chesten und besten unter den hygienisch giinstigen Verhilt-
missen  einer  geschlossenen  Anstalt geschieht, ist selbstverstiindlich.
Nur durch die volle Ausnutzung aller hygienisch-didtetischen Heil-
faktoren unter stindiger drztlicher Uberwachung wird der Tuberkulise
von der spezifischen Behandlung den hichsten Nutzen haben,

Deshalb halten wir die Kombination der beiden
grossen modernen Heilfaktoren, die Anstalts- und
Tuberkulinbehandlung, fiir die gegenwirtig leistungs-
fihigste Behandlung der aktiven Lungentuberkulose,
namentlich dann, wenn sie iiber das Initialstadiom hinaus ist. Wir
betonen die Kombination mit der nicht spezifischen T]lEl'&piﬁ anch
hier ansdriicklich, weil uns der Wert der Anstaltsbehandlung nach
zwel Richtungen hin erwiesen erscheint: ;

1. Bie gewihrleistet die fiir viele chronische Krankheiten so ausser-
ordentlich wichtige Ausschaltung aller schidigenden Faktoren
des Berufslebens, der Wohnung, der persistierenden Infektions-
noxe, der unhygienischen Lebensfiithrung im weitesten Sinne.

2. Die allgemeine physikalisch-dizitetisch-hydriatische Behand-
lung ist geeignet, die Widerstandskraft des Organismus zu
stiivken, seine gesamte vitale Energie zu steigern und die dar-
niederliegende oder fehlende durch Schonung oder methodische
il-f]lllt;_{ zn reizen und uwmzustimmen.

o
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Wo die Kombination beider Behandlungsmethoden nicht miglich
ist, wird man mit Tuberkulin allein suchen miissen zu leisten, wozun
es imstande ist. Sicherlich wird man damit mehr erzielen
als mit den meisten anderen Behandlungsmethoden, wenn
diese allein angewandt werden. IDhe Moglichkeit gleichzeitiger
villiger oder angemessener teilweiser Schonung und guter Erndibrung
wird ja in den meisten Fiillen, die der Aunsnutzung der Heilfaktoren
Luft, Wasser und Licht auch bei ambulanter Behandlung wohl
immer gegeben sein.  Jedenfalls soll auch der Praktiker neben dem,
Tuberkulin das hygienisch-diitetische Regime niemals vernachliissigen
da dessen grundsitzliche Zuhilfenahme seine FErfolge zn erweitern
und befestizen geeignet ist.

B. Spezieller Teil.

In der Erirternng der spezifischen Mittel, ithrer Herstellong und
genaneren Anwendungsweise wollen wir von den drei hauptsiachlichsten
Kochschen Priaparaten ausgehen und im Anschlusse davan einen
Uberblick iiber die bekannteren Spezifika geben, um dem Leser die
Ovientierung anf diesem kaum iibersehbaren Gebiete zn erleichtern.
Die Priparate sind je nach ihrer Wichtigkeit und ihver Bedentung,
die sie in der Therapie erlangt haben, verschieden ausfihrlich
besprochen.

Wir haben zn unterscheiden zwischen den Mitteln, die eine aktive
Immunitit, und denen, die eine passive Immunitit erstreben. Unter
der aktiven Immunisierung ist diejenige Verinderung im Or-
ganismus zun  verstehen, die durch Einverleibung von  Bakterien
oder Bakterienprodukten entsteht wnd zum Auftreten spezifischer
Schutzstoffe (Antikérper) im Serum des behandelten Individunms
fithrt. Diese Immunisierung ist also eine mittelbare, der Organismus
muss sich seine spezifischen Schutzstoffe selbst bereiten, deshalb
nenmen wir diese Immunisierung nach Ehrlich aktive Immuni-
sierung. Unter der passiven Immunisiernng versteht man die
Immunisiernng mittelst eines spezifischen Serums.  Der Organismus
erhilt also die von einem anderen Individuum gebildeten Schutz-
stoffe fertiz einverleibt, er selbst hat nichts zu leisten, deshalb nennen
wir diese Immunisierung passive Immunisierung,
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«) Akliv immunisierende Mittel.

I. Tuberkulin Koch (Alttuberkulin) ).

Das erste Tuberkulin, das zur Unterscheidung von den neuneren
Priparaten das ,alte* Tuberkulin genannt wird, stellte Koch so her,
dass er 4—6 Wochen alte, anf 5% Glyzerinbounillon gewachsene Rein-
knlturen der Tuberkelbazillen filtrierte und das so erhaltene Filtrat
durch Kochen auf Yio seines Volumens einengte. Es enthiilt also
hanptsichlich die in 50" Glyzerinlosung loslichen Sekretionsprodukte
der Tuberkelbazillen. Wie Koeh zur Entdeckung des Tuberkulins
kam, ist bereits geschildert worden. ;

Mit  Riicksicht auf das spiiter zu besprechende Denyssche
Tuberkulin - muss  hervorgehoben werden, dass Koch urspriinglich
mit dem mnicht auf Yw seines Volomens eingeengten,
vom ihm selbst als Originaltuberkulin (TO) benannten Prii-
parat an Tieren experimentierte, dariiber jedoch michts verdHent-
licht hat. Im Jahre 1893 iibereab er dieses Originaltnberkulin an
Carl Spengler, wie dieser selbst mitteilt, zn weiteren Studien an
Tier und Mensch., Bis zu den Denysschen Publikationen war Carl
Spengler der erste und einzige, der iiber das Origzinaltuberkulin
Mitteilungen veriffentlicht hat. Spricht man von Kochschem Tuber-
kulin oder von Alttuberkulin schlechtweg, so ist darunter das ein-
spenote |’J'Eip:n';|! #n verstehen.

Da mit der nicht eingeengten Bounillonkultur einwandsfreie Heil-
resultate erzielt sind, und da das Priaparat namentlich in Belgien
und in der Schweiz seiner geringeren Toxizitit wegzen ausgedehnte
Anwendung findet, so sind die Hichster Farbwerke vielfach ge-
insserten Wiinschen nachgekommen und geben es jetzt aunch ab
unter der Bezeichnung TOA (Tuberkulin-Original-Alt)%). Das Priparat
besteht aus der durch Filtration mittels Bakterienfilter von den
Bazillen befreiten, vollkommen keimfreien, nicht eingeengten
Kulturfliissigkeit von Tuberkelbazillen des Typus humanns.

1 cem TOA entspricht mithin nur dem zehnten Teile, also 100 mg, des
Alttuberkulins.

Ausserdem stellen die Hachster Farbwerke noch ein in luftver-
diinntem HRaum bei niedriger Temperatur auf /1o seines Volumens

1) Farbwerke worm. Meister, Loecius & Driining in Hichst a. M.: 1 cem
Alttuberkulin = 1,50 M., 5 ccm = 3,00 M.
£} 1 eem Originaltuberkulin = 1,50 M.
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eingeengtes TOA her, das Vakuum-Tuberkulin?) Carl Spenglers.
Es enthiilt ausschliesslich Stoffe, die von den Tuberkelbazillen wih-
rend ihrer Kultivierung erzeugt und in die Nihrfliissigkeit abgesondert
werden (Toxine), wihrend das Alttuberkulin ausszer diesen Toxinen
noch Substanzen enthiilt, die ans den Tuberkelbazillen-Leibern bei
hiherer Temperatur extrahiert werden (Endotoxine).

Das Vakuum-Tuberkulin ist dem TOA hinsichtlich seiner spezi-
fischen Wirksamkeit qualitativ gleichwertig, der Vorzug liest
nur in seiner besseren und dauvernden Haltbarkeit.

1 cem Vaknum-Toberknlin = 10 eem TOA = 1000 mg Alttuberkulin.

NB. Die 3 Priiparate werden auch in analoger Weise aus Tuberkelbazillen
Kulturen vom Typus bovinus hergestellt,

Die Stammfliissigkeit des Alttuberkulins enthiilt in 1 cem = 1000 mg:
in jedem Zehntel-Teilstrich einer 1 eem-3pritze sind demnach = 100 mg
enthalten. Von 100 mg aufwirts entnimmt man die Injektionsdosis
mit steriler Spritze direkt der Originalfliissigkeit.

Alle Priiparate der Hochster Farbwerke werden in Flischchen zu 1 com
und 5 ecem Inhalt, bei grisserem Bedarfl filr Anstalten je nach Bestellung geliefert.
Bei kleinem Bedarf empfiehlt es sich, wur Flischehen von 1 cem Inhalt zu be-
ziehen, um immer frisch hergestellte, sterile Originallisungen zu haben. Im
itbrigen ist die Stammfliissigkeit, wenn sie vor groben Verunreinigungen bewabrt
bleibt, nnbegrenzt halthar.

In Anstalten mit Laboratoriumseinrvichtung werden stets sterile
graduierte Pipetten in allen Grissen vorhanden sein und die Ver-
diinnungen daher anf mancherlei Art hergestellt werden kinnen. iir
die Praxis empfiehlt sich folgende Methode der Her-
stellung der Lésungen, die mittels '/2%o0 Karbolsiurelisung
gemacht werden.

Man halte mehrere Flischchen aus dunklem Glase von ca. 10 cem lohalt
mit weitem Halse und eingeschliffenem Glasstipsel vorvibig. DBevor sie zum
ersten Male in Gebranch genommen werden, koche man sie griindlich aus.  Als-
dann bleibt der Inhalt infolge der Herstellung der Verdiinnungen mit ="/ Karbol.
siinre stets steril, wenn er vor grisberen Yerunreimigungen Euﬁt'hii.{'.:t wird. Von Zeit
zu Zeit kann man zur Erhaltung der Keimfreiheit die Vorsicht fiben, die einzelnen
Flischchen, wenn sie gerade oder anndhernd leer sind, mit ' =" Karbolsiure-
lisung ganz zu fillen und dann den Stipsel langsam einzosetzen, sodass das
Innere der Flasche und des Stipsels ganz mit der Desinfektionsflisssigheit bespiilt
wird und der Uberschuss abliuft. So lisst man die Flischen bis zum niichsten
Gebranch stehen,  Die Herstellung der Verdiinnungen nehme man der Einfachheit
‘wegen ausschliesslich mit der 1 cem-Spritze in folgender Weise vor:

1. Lésung: 5 Teilstriche der Spritze aus der Originallisung = 500 mg,
dazu 4'': Spritzen '/2%s Karbolsiurelésung. Dann enthiilt jede Spritze 100 mg, also:
10 Strich = 100 mg,

1 Btrich = 10 mg.

1) 1 cem Vakoum-Tuberkulin = 7,50 M.
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2, Lbsung: 5 Teilstriche der Bpritze aus der 1. Lisung — 50 mg, dazu

417 Spritzen 2% Karbolsiiurelésung. Dann enthiilt jede Spritze 10 mg, alse:
10 Strich = 10 mg,
1 8trich = 1 mg.

3. Lisung: 5 Teilstriche der Spritze aus der 2. Liosung — 5 mg, dazu

4% Spritzen '/:%/o Karbolsiiurelisung., Dann enthilt jede Spritze 1 mg, also:
10 Strich = 1 mg,
1 Strich — Yo mg.

4. Losunz: 5 Teilstriche der Spritze ans der 3. Lisung = *ie mg, dazu
4Y/: Spritzen '/:"o Karbolsiiorelisung. Dann enthilt jede Spritze e mg, also:
100 Btrich = "/10 mg,

1 Btrich = Yise mg.

NB. Hat man nur wenige Patienten zu injizieren und will man immer mig-
lichst frische Lisungen haben, so nehme man stalt der 5 Tailstriche der Spritze
auns der niichst konzentrierteren Lisung nor 8 Teilsiriche und setze dann von der
Karbolsiureldsung natiirlich nur 2 ganze Spritzen und 7 Teilstriche hinzu.

Die Flischehen sind zu etikettieren und die Lizsungen mit
Tinte daraunfzuschreiben, win Verweehslungen zu verhitten! Zum
Schutze zegen Feuchlighkeit iiberstreiche man die Aufschrift mit
Zaponlack! Alle Lisungen sind kithl und dunkel, am besten im
Eisschrank, aufzubewahren!

Bei giinstigen Fillen des I und II. Turbanschen Stadiums mit
autem Kriftezustande und gutem Allgemeinbefinden, bei denen das
Tagesmaximum, im Munde gemessen, 37° nicht iibersteigh, kann man
mit Y10 mg beginnen. Treten hiernach schon Reaktionen
auf, oder erhebt sich die Temperatur von vornherein schon
mehrmals am Tage aber 37% so beginne man mit o mg. In
den allermeisten Fillen mit noch giinstiger Prognose, auch bei den
anssichtsvollen II1. Stadien, wird man unter Yoo mg nicht herunter-
zugehen branchen, jedenfalls haben wir das bei den Patienten der
Heilstitte nie nitig gehabt.  Jedoch hat Hammer schon bei einer
Dosis von */woe mg eine schwere Allgemeinreaktion aunftreten sehen,
so- dass er empfiehlt, in solchen Fillen, die klinisch einen
weniger giinstigen Eindruck machen und eine zweifel-
hafte Prognose bieten, Yo mg als Anfangsdosis zu wihlen
Wir kinnen dem nur beipflichten.

Bei den kleinen Dosen bis zu 10 mg steige man jedesmal um
einen oder mehrere Zehntelstriche, je nach der Tuberkulinempfindlich-
keit, also etwa: /100, 3100, 8100, Y10, #lo, %10, 50, "0, 1 mg, 1,5 mg,
2 mg, 3 mg, b mg, T mg, 10 mg. Beim Auftreten von Reaktionen
steige man nicht, sondern wiederhole die gleiche Dosis, verlingere
die Intervalle oder gehe auch zoviick, wie das frither genaner he-
sprochen ist.  Nur muss anf eines besonders aufmerksam gemacht
werden: beim Ubergang von einer Lisung zn der nichst
hoheren verdoppelt man die Dosis, also: von Yo auf */ie mg,
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von 1 auf 2 mg, von 10 anf 20 mg, von 100 aunf 200 mg. Das sind
in der Regel die kritischen Stellen, an denen die Reaktionen znerst
aunfltreten, Bei Hundertsteln wird dieser im Verhiltnis zu der sonstigen
Steigerung vapide Anstieg meist nicht viel ausmachen.  Bemerkbar
macht er sich aber sehr hinfig beim l'"ln-rg:mg' von Yo anf %/1s mg,
von 1 anf 2 mg, von 10 anf 20 mg und von 100 auf 200 mg. Des-
halb steige man hier zunichst nur um einen halben Teil-
strich, also von "/1wo anf %100 mg, von 1 anf 1,5 mg, von 10 anf
15 mg, von 100 anf 150 mg. (Vergleiche unsere Ausfiihrungen iiber
die Graduierung der Spritze.)

Wird der Ubergang von 10 auf 15 mg gut vertragen, danm kanm
man es versuchen, von 20 mg aufwiirts weiter um je einen oder anch
mehrere Teilstriche zn steigen, also etwa: 20 mg, 30 mg, 50 mg,
70 mg, 100 mg. Der weitere Verlanf wird das weitere Verhalten nach
dem Voransgegangenen von szelbst lehren. Von 100 mg anfwiirts
steige man zuniichst anch nwur um einen halben Zehutelstrich,  Tritt
aunch hiernach keine Reaktion e, so kann man in der Folge um
einen oder anch mehrere ganze Zehmtelstriche steigen, also etwa:
1560 mg, 250 mg, 400 mg, GO0 mg, 800 mg, 1000 mg. Beim Auftreten
von Reaktionen verfahre man nach dem froheren Prinzip. Wir
moehten noch bemerken, dass wir uns mit voller Uber-
legung beider Dosierung in allen thren Einzellbeitenso-
lange aufgehalten haben, weil selbst Tuberkulinthera-
peuten mit grosserer “hung bei diesen Klippen an der
Durchfiihrung der moglichstreaktionslosenTuberkulin-
methode irre geworden sind und sich wiederholt rat-
suchend an uns gewandt haben. Im Prinzip gilt das Gesagte
fiir alle Tuberkunlinpriiparate!

Im allgemeinen ist es iiblich, die jeweilige Dosis in derselben
Konzentration zu injizieren, wie sie in die Spritze aufgesogen wird.
Von mancher Seite wird es jedoch wezen lokaler Reizwirkung ver-
mieden, stirkere Dosen (etwa von 10 mg aufwiirts) in kleinen
Cuantititen von 1—2 Teilstrichen einzuspritzen; sie werden durch
physiologische Kochsalzlosung anf 1 ccom ergiinzt. Man folgt hierbe
einem Vorschlage Carl Spenglers, den wir zur Beachtung empfehlen
mochten.

Hingichtlich der Intervalle zwischen den emzelnen Injektionen
kann man im allgemeinen an emer zweimaligen Injektion in der
Waoche festhalten. Indes wird man bei Hundertstel- und Zelmtel-Milli-
grammen besser jeden zweiten Tag injizieren, bei Dosen diber 10 mg in
Abstinden von mindestens 3 Tagen und bei den hohen Dosierungen
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von 100 mg und darviber mit Pausen von 4—7 Tagen. Wenn die
Daner der Anstaltsbehandlung es irgend zulisst, steigen wir bis 1000 mg.

Tafel T, Kurve Nr. 11 ist ein Musterbeispiel fiir einen vollig
reaktionslosen Verlauf. :

Tafel 1II, Kurve Nr. 12 ist ein Beispiel fiiv eine kurze Nach-
behandlung desselben Falles, sechs Monate nach Abschluss der ersten
Tuberkulinkur.

Tafel III, Kurve Nv. 13 veranschaunlicht die Methode der kleinen
Reaktionen unter Vermeidung hiherer Temperatursteigerang,

Tafel I, Kurve Nr. 14 zeigt, dass mittelstarke Reaktionen auch bei
vorsichtiger Dosierung sich nicht immer vermeiden lassen; sie lehrt,
wie in solchen Fillen zn handeln st (Stehenbleiben bei derselben
Dosis, Verlingerung der lllll'l'\'.'{";(‘}.

Ihe Maximaldosis kann i immer grisser werdenden Zeit-
abstiinden eventuell noch mehrfach injiziert werden.  Wie oft sie
wiederholt wird, hingt abgeschen von dunsseren Verbiltnissen von dem
Lungenbefunde des Individuoums ab.  Alle vorstehenden Ausfiithrungen
haben mnatiivlich nur fir einen reguliren glatten Verlauf Geltung,
Fiir das Auftreten von eventuellen Reaktionen, die niemals absolut
vermeidbar sind, und fiir die absolute und mdividuelle Maximal-
dosis sind die im allgemeinen Teile aufgestellten Grundsitze mass-

aehend.

2. Neutuberkulin TR ).

Bei seinen nenen Tuberkulinpriiparaten schlug Koch (83) einen
anderen Weg ein.

Bei dem alten Tuberkulin handelt es sich um die Frzielung
einer reinen Giftimmunitdt, auf die Tuberkelbazillen selbst hat die Immu-
nitiit keinen Finfluss. Die Verhiillinizse liegen hier dhuolich wie beim Tetanus:
die filtrierte Kulturflissighkeit enthiilt die loslichen Produkte der Tetanusbazillen
mit ithrem spezifischen Gilt; gegen dieses Gilt sind die immunisierten Tiere ge-
schiitzé, die Bakterien selbst dagegen werden nicht geschiidigt, sie leben weiter
end kiinnen eventuell nech das immumisierte Tier téiten, wenn die Giftimmunitit
zeschwunden ist. Um eine rein bakterielle Immunitiit handelt oz sich bei der
lmmunisierung gegen Cholera und Typhus: die mit frischen Agarkolturen immu-
misierten Tere sind j__:cst:hiit.zt gegen die Bakterien, aber nicht gemen das von
letzteren produzierte Gift. Denn die lebenden Bakterien gehen in dem immuni-
sierten Tierkérper schnell zugronde, wiihrend es noch nicht gelungen ist, Tiere
iber eine gewisze Gifidosis hinaus zo immunisieren. Es war nun Kochs Streben,
bei der Immunisicrung gegen die Tuberkelbazillen beide Arvten von Immunitiit
zu erzielen. Kr glaubte ecine Andeutung von Immunitit zu erkennen bei der

1] l'I:t.t']'}w_EEICE: vorm. Meigter, Lueins & Iiriining in Hichst a. M.: .] com
Neutuberkulin TR = 8,500 M. = {7 awsw
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Miliartuberkulose des Menschen wnd der experimentellen Tuberkulose des Meer- 7
schweinchens, Es tritt hierbei ein Stadiom ein, in dem es ansserordentlich schwer
isl, Reste der anfangs in grosser Menge vorhandenen Tuberkelbazillen zu finden.
Es schoint sich hier um einen baktericllen Immunigierungsvorgang zuo handeln,
dar j,edu::h fiir das betreffende Individonm zuo =pit kommt. Ez war nun sein Ziel,
diese Immunitit in frithen Stadien zu erreichen. Der springende Punkt dabei ist
der, den Orzanismus mit Taberkelbazillen zu iiberschwemmen. Gewihnlich kommit
nach Kochs Ansicht dic Immunitit bei der Tuberkulose daher nicht znsiande,
weil die Tuberkelbazillen im Gewebe sehr spiirlich vorhanden sind und sehr lang-
sam wachsen. Wo die Tuberkelbazillen in grisseren Mengen wochorn, z. B, in {
Kavernen, werden sie unveriindert abgestossen und ilberhaupt nicht resorbiert. !
So kann eine Immunisierung nicht zustande kommen. Dieselbe tritt nur dann |
ein, wenn zahlreiche Tuoberkelbazillen wie bei der Miliartuberkulose ound der |
experimentellen  Mecrschweinchentuberkulose sich schnell im  ganzen RKirper ]
verbreiton,

Auch bei den Infektionskrankheiten, deren Uberstehen eine
natiicliche Immunitit zur Folge hat, handelt es sich stets um All-
gemeininfektionen. Die Infektionserreger finden sich nicht nur in
dem im Vordergrunde des anatomischen Krankheitsbildes stehenden,
zumeist befallenen Organ, sondern kreisen im ganzen Organismus.
Bei der chronischen Form der Tuberkulose dagegen handelt es sich L E
um lokale Infektionen, nur die akute Miliartuberkulose ist eine |
Allgemeininfektion, die aber stets zum Tode fithrt. Auch diese
Uberlegung fiithrt zu der Kochschen Anschaunung hin.

Fs war nun Kochs Absicht, miglichst viele unveriinderte, lebende oder
tote Tuberkelbazillen zur Resorption zu bringen. Die Versuche scheiterten, weil
die unverdinderten Bazillen vom subkutanen Gewebe, von der Bauchhohle und
der Bluthabn ans nicht resorbiert wurden, sondern Eiterungen wernrsachtem. EFr
suchte nun miglichst alle im Tuoberkelbazilluz enthaltenen Stoffe dureh chemische
Eingriffe in einer resorptionsfibigen Form zu gewinnen. So entstand durch Ex-
traktion mittels '/io Normalvatronlauge das Priparat TA. Er erzielte hiermit
leidliche Resnltate, jedoch enthielt das Priiparat etliche — natiirlich sicher abge-
titete — Tuberkelbazillen, die bei hohen Dosen wiedernm Abszesse verursachten,
Eine villize Aufschlicssung der Tuberkelbazillen erveichte er schliesslich dadurch,
dass er gut getrocknete Kulturen ohne irgendwelchen Fusatz im Achatmirser
durch lange Zeit hindurch fortgesetztes Verreiben mittels eines Achatpistills
mechanisch zertrimmerte. Die zerkleinerte Bazillenmasse schwemmte er in physio-
logischer Kochsalzlosung auf und trennte sie durch Zentrifugieren in cine obere
Schicht, das TO, das dem TA nahesteht und die in G]}'zﬂ.rin lisslichen Teile ent-
hiilt, und das TR, in dem hauptsiichlich die bei der Glyzerinextraktion zuriick-
bleibenden Stoffe enthalten sind.

Das TR hat entschieden immunisierende Eigenschaften, wie
Kochs Untersuchungen an Tieren und Menschen ergeben haben.
Wiihrend er bet dem alten Tuberkulin Reaktionen fiir notig hielt,
um Heileffekte zu erzielen, sucht er sie beim TR moglichst zu ver-
meiden. Die immunisierende Wirkung ist ganz unabhiingig von solchen
Reaktionen. Es kommt vielmehr darauf an, durch allmihliche Steige-
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rung der Dosis den Kranken mit méglichster Schonung fiir hohe
Dosen unempfinglich zu machen, d. h. ihn gegen das TR und — da
das TR alles umfasst, was an immunisierenden Faktoren in den
Kulturen der Tuberkelbazillen enthalten ist — damit auch gegen die
Tuberkelbazillen selbst zun immunisieren. Wer gegen TR immunisiert
ist, auch wenn bei der Immunisierung Reaktionen fast ganz ver-
mieden sind, reagiert auch nicht mehr anf grosse Dosen alten Tuber-
kuling, er ist also gegen alle Bestandteile der Tuberkel-
bazillen immunisiert.

Bei der Immunisierung gesunder und der Behandlung kranker Tiere kommi
alles darauf an, moglichst grosse Dosen beizubringen. Auf diese Weise ist es
Koeh gelungen, Meerschweinchen wvollkommen zu immunisieren, so dass sie
wiederholte Impfungen mit virulenten Kulturen ertragen haben, ohne infiziert zn
werden.  Selbst bei Meerschweinchen, die sich in einem zu weit vorgeschrittenen
Stadivm der Frkrankung befanden, konnten duveh die TR-Behandlung mehy oder
weniger weit vorgeschrittene regressive Verfinderungen nachgewiesen werden.

Bei vorgeschrittenen Phthisikern, namentlich solchen mit schweren,
hochfieberhaften Mischinfektionen. soll das TR nicht mehr zur An-
wendung kommen. Bei allen anderen Patienten aber, die Koch be-
handelte, und unter denen namentlich wieder Lupuskranke wegen der
sichtbaren Heilungsvorgiinge die grosste Beweiskraft fir die Heil-
wirkung des TR erbrachten, konnte er aunsnahmslos bedentende
Besserungen erzielen, die viel weiter gingen als die mit dem alten
Tuberkulin erreichten Erfolge.

Die Originallisung des TR ist zwecks Konserviernng mit 20%0
Glyzerin versehen, das ihm geniigende Haltbarkeit verleiht. Das
TR enthilt in 1 cem = 10 mg fester Substanz'), jeder Zehntel-
teilstrich demnach — 1 mg. Von 1 mg aufwirts entnimmt man
die Injektionsdosis mit steriler Spritze direkt der Originalflissigkeit.
Fiir die Praxis empfiehlt sich folgende Methode der
Verdinnungen, die nicht mit Karbol, sondern mit
physiologischer Kochsalzlisung oder 20% Glyzerin vor-
zunehmen sind.

i) Ruppel (84) macht darauf aufinerksam, dass die von Koch gemachte
Angabe, die Flissigkeit enthalte in 1 cem = 10 mg fester Substanz, mur so
#u verstehen sei: 1 cem enthalte die wirksame, d, h. immunisicrende Snbstanz
von 10 mg getrockneten Tuberkelbazillen. Der wirkliche Gehalt des Priparates
an Trockensubstanz betrage jedoch mur in 1 cem — 2 mg. Will man demnach
eing TR -Behandlung mit der Anfangsdosis von */ee mg Tuberkelbazillengehalt
beginnen, so muss man dementsprechend verdiinnen.

Wir haben an der Dosierung im Sinne der Kochschen Aual‘uhrun;;en fest-
gehalten, wm nicht die Literaturangaben linsichtlich der Dosis (z B. bei der
v. Hippelschen Tuberkulinbehandlung der Augentuberkulose) fortgesetzt nm-
rechnen o miizsen, und am nicht Verwirrnng zu stiften.
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Uber Grisse, Sterilisierung, Etikettierung und Aufbewahrung der Flischchen
fiir die einzelnen Lisungen lese man das bei dem Alttuberkulin Gesagte nach.

1. Lisung: 5 Teilstriche der Spritze ans der Originallisung — 5 mg, dazn
4'/: Spritzen physiologischer Kochsalzlisung. Dann enthiilt jede Spritze 1 mg
fester Substanz, also:

10 Strich = 1 mg,
1 Strich = %10 mg.

2. Losung: 5 Teilstriche aus der 1. Lisung = %10 mg, dazu 4%/: Spritzen
physiologischer Kochsalzlisung. Dann enthilt jede Spritze Yo mg fester Sub-
stanz, alze:

10 Strich = Yo mg,
1 Btrich = "o mg.

8. Lasung: 5 Teilstriche der 2. Lésung = % mg, dazu 4'/: Sprifzen
physiologischer Kochsalzlisung, Dann enthilt jede Spritze 'lico mg fester Sub-.
stanz, also:

10 Strich = "ie mg,
1 Strich = i mg.

Man beginne mit 2/wo0 mg nach der Kochschen Vorschrift.
Die Dosis ist so niedrig, dass darauf nur avsnahmsweise eine Reaktion
eintritt; seschieht das, so stelle man sich noch eine zehnfach ver-
diinnte schwiichere Liosung her. Nach unseren Beobachtungen ist
das niemals nitig gewesen, Reaktionen bei so niedriger Anfangsdosis
kiimnen nur bei Schwerkranken mit unginstigem Allgemeinzustande
und zweifelhafter Prognose erwartet werden.

Die Steigerung der Dosis soll so langsam erfolgen, dass hihere
Temperatursteigerungen als ein halber Grad miglichst vermieden
werden. Fieberreaktionen miissen vollkommen geschwunden sein, ehe
dieselbe Dosis von nenem injiziert wird.

Um iiberfliissige Wiederholungen zu vermeiden, verweisen wir des
weiteren auf die sehr genaunen Vorschriften, die fiir die Anwendungs-
weise des alten Tuberkulins gemacht sind, In der Literatur begegnet
man der Angabe, dass Koch betreffs der Steigerung der Dosis immer
eine Verdoppelung derselben empfohlen habe. Das trifft nicht zu.
In der Tat kann man aber bei Patienten mit gutem Kriftezustande und
gunstiger Prognose die Dosis bis zu 1 mg meist verdoppeln, duoreh
Wiederholung  derselben Dosis schwindet eine evtl., Fieberreaktion
in der Regel. Von 1 mg aufwirts steige man anfinglich nm je 2 mg,
spiter auch um 3—5 mg. Die angehiingte Temperaturkurve (Tafel 1V,
Kurve Nr. 15) bei einer sechweren Kehlkopftuberkulose, ver-
bunden mit leichter Lungenaffektion und kleinem Gesichts-
lupus, beweist, wie schnell man steigen kann. Die Patientin
wurde geheilt und ist sechs Jahre geheilt geblieben. Das
Beispiel soll durchans kein Vorbild sein, man steige prinzipiell lang-
samer, da das schnelle Steigen keinen therapeutischen Nutzen bringt,
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dagezen das Allzemeinbefinden alterieren kann.  Jedenfalls braucht
man beim TR bel weitem nicht so vorsichtig zn sein wie bei dem
alten Tuberkulin, das TR ist das mildeste der Kochschen
Priparate.

Hinsichtlich der Zeitintervalle zwischen deneinzelnen
Injektionen halte man sich an die beim Alttuberkulin gegebenen
Vorschriften: anfinglich injiziere man jeden zweiten Tag, etwa von
U2 mg aufwiirts zweimal wochentlich, von 5 mg aufwiirts einmal
wichentlich, bei den letzten Injektionen haben wir noch grossere
Pausen eintreten lassen.

Die Maximaldosis, bis zu welcher bei diesem Priparat wohl
jeder Tuberkulize, anch der Schwerkranke reaktionslos gebracht werden
kann, betrigt 200 mg. Wir haben diese Maximaldosis noch mehrfach
in immer grisser werdenden Pauvsen von 2—4—6—8 Wochen wieder-
holt, ohne dass trotz so grosser Zeitintervalle Fieber eintrat., Die
Wiederholung der Maximaldosis empfiehlt sich jedenfalls,
die Pausen werden individuell verschieden sein. Wir verweisen
anf unsere Allgemeinansfihrungen iiber die Maximal-
dosis.

Die geringe Toxizitit des TR macht es sehr gecignet zur An-
wendung bei sehr tuberkulinempfindlichen Patienten.
Man kann es daher, wie Goetsch es schon empfohlen hat, in
solchen Filllen zweckmiissig zur Vorbereitung fiir eine Kur
mit Alttuberkunlin oder Bazillenemulsion verwenden.

Wir verfiigen iiber eine grossere Zahl eigener guter Erfolge
mit diesem Priparat. FEiner der bemerkenswertesten ist oben er-
withnt. Die geringere Haltbarkeit und der sehr hohe Preis sind
einer weiten Verbreitung des Mittels hinderlich gewesen. Die ihm
anfiinglich anbhaftenden Mingel der Unreinheit und ungleichmiissigen
Wirksamkeit sind jetzt jedenfalls beseitigt. DBei der Herstellung der
Verdiinnungen vergesse man auch heute nicht, dass das TR einer
Emulsion sehr nahe steht, und dass es sich deshalb empfiehlt, bei
der Herstellung der Verdiinnungen die Flischchen vor Entnahme der
Lisungen kriftig zu schiitteln (cf. Bazillenemulsion).

3. Neutuberkulin-Bazillenemulsion').

Veranlasst durch seine Agglutinationsuntersuchungen hat Koech (26)
spiter das Neutuberkulin insofern geindert, als er das TO und das
TR nicht mehr trennt. Anstatt zu zentrifugieren, lisst er die in

1} Farbwerke vorm. Meister, Lucins & Briining in Hochst a. M.: 1 cem
Neutuberkulin-Bazillenemulgion = 1,25 M, 5 com = 5 M.
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physiologischer Kochsalzlosung anfgeschwemmten zerkleinerten Bazillen
nur sedimentieren und setzt zur grisseren Haltbarkeit 50°o Glyzerin
hinzu; es ist dieses Priiparat das Neutuberkulin-Bazillen-
emulsion.

Behon Arloing und Courmont konnten daz Agglutinationsvermigen bei
Tieren durch Imjekiionen wvon abgeschwiichten Tuberkelbazillenkulturen wesent-
lich steigern (bei einem Hunde bis auf 1:600), Koch ist damit moch erheblich
weiter gekommen (bei einem Esel bis aul 1:3500). Da nun bei der Behandlung
von Tieren mit Bakterienkulturen behufs Immunisierung im Blut derselben ansser
den agglutinierenden auch immunisierende Eigenschaften aufireten, glaubte Koch
annehmen zn dilrfen, dass auch die kiinstlich zo holhen Agglutinationswerten ge
brachten Tiere ecinen gewissen Grad von Immunitit gegen die Infektion mit
Tuberkelbazillen erlangt hitten. Und in der Tat hat Kech dafir unzweifelliafte
Beweise erhalten. Er neigt awch der Auffassung zu, dass das Agglutinations-
vermilgen selbst zo dem Wesen des komplizierten Begriffes der Immunitit gehirt.
Es hatte nun bei den Tierversuchen den Anschein, dass die Hihe des Aggluti-
nalionswertes In einem EaWISSen Verhiiltmis zu der erreichten Iimmumtit stinde,
und es kam daher zunichst darauf an, auch beim Menschen miglichst hohe
Agzlutinationswerte zu erzielen. Diese Untersuchungen filbirten zu dem Resoliat,
dass es bhesser ist, die awfgeschloszene Bazillenmasse ungetrennt zu verwenden,
und dass hohe Agglutinationswerte am sichersten und schnellsten erreicht werden,
wenn man unter kriftizen Reaktionen mibglichst rasch zu hohen Dosen steigt.
Koch stand fiir seine Versuche nur ein ausserordentlich ungiinstiges Kranken-
material zur Verfiigung, das fiir eine Heilstittenbehandlung meist gar nicht mehr
in Frage kam. Um so mehr sprechen die von Koech erveichien Friolge, tiber die
er selbst summarisch berichtet hat, zugunsten der spezifischen Behandlung mit
der Bazillenemulsion,

Eigene Untersuchungen (75) fiithrten sehr bhald dahin, die
mit der Ko e hschen schnell steigenden Injektionsmethode verbundenen,
meist sehr stiirmischen, das Allgemeinbefinden lebhaft alterierenden
hohen Reaktionen zu vermeiden, nachdem der sichere Beweis erbracht
war, dass auch trotz der Umgehung kriftiger Reaktionen hohe
Agglutinationswerte erzielt werden konnen. Diese milde Injek-
tionsmethode, die von den Patienten sehr gut vertragen wird, hat
aunch die volle Zustimmung Kochs gefunden.

Die hiichsten Agglutinationswerte, die Koch bei seiner Methode
an seinen  allerdings meist schwerkranken DPatienten  beobachtete,
waren 1:200 und 1:300. Bei der milden Injektionsmethode haben
wir sogar bei Kranken des III Turbanschen Stadinums Azelutinations-
- werte bis 1:1000 erzielen kimnen. Das Ergebnis dieser Untersnchungen
iiber das Verhalten nmd die Bedentung der Agglutination wihrend der
Tuberkulinbehandlung haben wir in folgenden Sitzen zusammengetasst:

1. Durch die Behandlung mit der Bazillenemulsion gelingt es, das

Agglutinationsvermiigen in fast allen Fillen zu steigern.

2. Je giinstiger die Aussichten fiir eine Besserung bezw. Heilung
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sind, um so schneller und hiher steigt im  allgemeinen das
Agglutinationsvermégen, und um so linger bleibt es erhalten.

3. Je ungiinstiger die Aussichten sind, um so schwerer gelingt
e=, das Agglutinationsvermigen zu steigern, und nm so schneller
geht es verloren; ein Stehenbleiben anf sehr niedriger Aggluti-
nationsstufe spricht im allgemeinen fiir ein Fortschreiten des
tuberkuliisen Prozesses.

4. So wertvoll und interessant die Agglutinationsbestimmungen
auch sind, als ein integrierender Faktor zur Technik der
Tuberkulinbehandlung sind sie nicht anzusehen.

Wenn Koch daher sagt: dadurch, dass das Agelutinationsver-
fahren uns jetzt ein Mittel in die Hand gibt, Schritt fiie Sehritt uns
zn vergewissern, ob wir uns mit unseren Immunisierungsversuchen
auf dem richtigen Wege befinden, ist die frithere Unsicherheit mit
einem Schlage beseitigt®, so soll das fir das Immunisierungs-
verfahren iiberhaupt, nicht aber fir das einzelne be-
handelte Individunm gelten, Denn in der Tat ist der Aggluti-
nationsvorgang ein wertvoller Fingerzeig dafiir, dass durch die Tuber-
kulinbehandluong im Organismuos  wirklich ganz spezifische Vorginge
ansgelost und Stoffe gebildet werden, die eine spezifische Einwirkung
auf das Protoplasma  der Tuberkelbazillen besitzen.  Aus den Er-
fahrungen mit anderen Bakterien wissen wir, dass das Anftreten
agglutimerender Stoffe regelmissig mit Immunisierungsvorgingen ein-
hergeht, nund so ist das Agglutinationsphinomen auch
bei der spezifischen Behandlung der Tuberkulose ein
wichtiges Kriterium dafir, dass es sich hierbei gleich-
falls um Immunisierungsvorginge handelt.

Das  Neutuberkulin- Bazillenemulsion ist  eine  Aunfschwemmung
von einem Teil pulverisierter Tuberkelbazillen mit 100 Teilen destil-
lierten Wassers, der gleiche Teile Glyzerin  zugesetzt sind; da-
durch kann man sie fiir lange Zeit konservieren. Die Original-
losung enthilt in 1 com —5 mg fester Substanz, jeder Zehntelteil-
strich demnach = ' mg. Von 1 mg aufwiirts entnimmmt man die
Injektionsdosis direkt der Stammfliissigkeit. Fiir die Praxis em-
pfiehlt sich folgende Methode der Verdiinnungen, die
mit physiologischer Kochsalzlosung oder, wenn die
Lisungen mehrere Tage konserviert werden sollen, mit
physiologischer Kochsalzlisung und 2% Karbolsiure
vorzunehmen sind.

Uber Grisse, Sterilisierung, Etikettierung und Aufbewahrung der Flischchen
fiir die ecinzelnen Lisungen lese man die beim Alttuberkulin gegebenen Vor-
schriften nach.

citcn B




0 & . g )
f e i T - o re
!

f - -
e Y
II. Die spezifische Therapie der Lungentuberkulose. 12%
1. Liosung: Eine ganze Spritze der Originalflissigkeit = 5 mg, dazu

4 Spritzen physiologischer Kochsalzlisung. Dann enthilt jede Spritze 1 mg, also:
10 Strich = 1 mg,
1 Blrich = Yo meg.
2 Liésung: 5 Teilstviche der 1. Lisung *10 mg, daza 4'/s Spritzen
physiologischer Kochsalzlisung, Dann enthiilt jede Spritze '/io mg, also:
10 Btrich = i mg,
1 Btrich = 'fie0 mg.
8. Lisung: 5 Teilstriche der 2. Lisung = *jie mg, dazu 4'7: Spritzen
physiologischer Kochsalzlizung. Dann enthilt jede Spritze '/io0 mg, also:
10 Biriech = 'fi0 mg,
1 Strich = "iee mg.
4, Lisang: 5 Teilstriche der 3. Lisung — %l mg, dazu 4!/ Spritzen
physiologischer Kochsalzlisung. Dann enthiilt jede Spritze 'l mg, also:
10 Strich = 'ie00 mg,
1 Strich = Y100 mg.

NB. Da es siech bei diesem Tuberkulin um eine Emulsion
handelt, s0 sind die Flischchen bei der Herstellung der Ver-
diinnungen und vor dem jedesmaligen Gebrauch eimige Zeit kriftig
zu schittteln,

In giinstigen Fillen des I. und II. Turbanschen Stadinms mit
autem Allgemeinzustande beginne man mit “io0o mg. Treten hier-
nach schon Reaktionen auf, oder handelt es sich um Kranke mit
zweifelhafter Prognose, so beginne man mit Y1omoe mg.

Nach den Kochschen urspriinglichen, unter dem Einfusse der
Agglutinationshestimmungen gegebenen Anweisungen sollte man mit
der Steigerung der Dosis sehr schnell vorgehen, bis es zu aus-
gesprochenen Reaktionen kiime. Dann sollte das Agglutinationsver-
migen regelmissig gepriift und unter stets gesteigerten, aber in
grisseren Pausen verabreichten Dosen nmach Miglichkeit in die Hihe
getriechen werden. D'a wir nachgewiesen haben, dass eine
hiufig mit ausserordentlich hohen Agglutinationsgraden
einhergehende Immunisierung unter Vermeidung starker
Reaktionen auch bei milder Anwendungsweise regel-
missig gelingt, so fillt das Hauptmotiv fiir die starken
Heaktionen fort. Wir bringen:

I. eine Temperaturkurve (Tafel V, Kurve Nr. 17) mit kleinen
Reaktionen beir einer offenen Tuberkulose des Il Turban-
schen Stadioms mit ziemlich hohem Agglutinations-
vermogen,

2. eine Temperaturkurve (Tafel VI, Kurve Nr. 18] bei einer offenen
Tuberkulose des II. Turbanschen Stadiums, bei der wir
Reaktionen unter langsamerer Steigerung nach
Moglichkeit ganz vermieden haben.

- e
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Die Kurven sollen Beispiele fiir eine Injektionsmethode mit kleinen
Reaktionen und fiir eine solche miglichst ohne Reaktionen sein.  Mit
beiden haben wir so vorziigliche Heilresultate erzielt, dass wir die
bazillenemulsion fiir das wirksamste der Kochschen Pri-
parate halten. Man kaon auch mit diesem Tuberkulin eine
villig reaktionslose Kur durchfiihren, wenn man sich streng
an die fiir das Alttuberkulin gegebenen Vorschriften
hilt: sie gestaltet sich jedoch noch schwieriger, man muss noch
peinficher in der Beobachtung aller im allgemeinen Teile nach dieser
Richtung hin aufgestellten Grundsitzen sein. Man steige also
folzendermassen :

Vieoo, oo, %1000, /1000, */1000, % 1000 mg,
151000, %100, %100, %/100, 7
mit 1—2tigigen Intervallen;
1‘-’,-"Iﬂu, 2';“', 3,.1“1 .5|rm, ."‘,-"I.".. “',"m mg
mit 2—3 tiigigen Intervallen ;
12/s0, Bl 2, 2 3 mg
mit 5—4tigigen Intervallen;
4, b5, 6, 7, 8, 9, 10 mg
in 4—6—10tigigen Intervallen.

100, "/'i00 mg

Bei empfindlichen Patienten steige man auch bhei den grossen
Dosen nur um Yz mg. 10 mg halten wir fiic die Maximaldosis,
hohere Dosen werden Ofter schlecht resorbiert. Die Maximaldosis ist
evtl. in 10—14tigigen Pansen mnoch hilufiger zu wiederholen. Es
gelten hier die frither erdrterten Grundsiitze.

Sowohl vom TR, als anch in noch hoherem Grade von der
Bazillenemulsion ist die entfiebhernde Wirkung vielfach hervor-
gehoben worden. Besonders Krause (85) rihmt die Bazillenemulsion
nach dieser Richtung hin. Er konnte das Fieber bei sebhr vorsichtiger
Dosierung ansnahmslos danernd beseitigen, auch in der Landpraxis
unter den denkbar ungiinstigsten hygienischen Verhiltnissen; in einigen
Fillen schwanden sogar Fiebererscheinungen, die allen anderen De-
handlungsmethoden bis zur Dauner eines Jahres getrotzt hatten. Auch
wir kinnen das bestitigen. Die Entfieberung gelingt hiufig “ohne
stirkere Reaktionen unter mehrfacher Wiederholung der gleichen
Dosis, jedoch bhevorzugen auch wir gerade zu diesem Zwecke
die Erzeungung stirkerer Reaktionen mit 8—I10tigigen
Intervallen. Die Zerstirungen in den Lungen diirfen allerdings
nicht zn weit vorgeschritten sein, und es darf sich nicht um schwere
Mischinfektionen handeln.
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Im Anschluss an die drei Kochschen Tuberkuline sei iiber eine
eigenartige Methode der Tuberkulinbehandlung berichtet, die in
neuester Zeit von Krause (86) in Vorsehlag gebracht ist und ihrer
Originalitit wegen Erwiihnung verdient.

Ausgehend von der Yorstellung, dass der vielgestaltige Verlauf
der Tuberkulose nicht nur in der Verschiedenheit des , Nihrbodens®
des tuberkulisen Individuums die alleinige Erklirung finden kinne,
und gestiitzt auf die Frfahrung, dass auch die anscheinend gleich-
artigsten Krankheitsfille sich gegeniiber der Wirkung desselben
spezifischen Mittels in weiten Grenzen verschiedenartiz verhalten, be-
tont er, dass der Tuberkelbazillus selbst hierbei eine ansschlaggebende
Rolle spielen miisse, zumal Reinkulturen von gleicher Virulenz aunf
demselben Nihrboden, bei derselben Versuchsanordnung sich sehr
ungleichmassig entwickeln kiimnen. Er glaubt daher, dass jeder Tuber-
kulise seinen eigenen, spezifischen Krankheitserreger beherberge, und
dass die Behandlung anch mit dem auws den eigenen Tuberkel-
bazillen hergestellten Tuberkulin — und zwar bevorzugt er die
spezifische Bazillenemulsion® — erfolgen miisse. Krause
berichtet detailliert iiber einige so durchgefiihrte erfolgreiche Kuren,
fordert aber selbst eine stremg wissenschaftliche Nachpritfung an
grossem klinischen Material.

Abgesehen davon, dass eine solche Methode an der praktischen
Durehfithrbarkeit in grossem Massstabe unbedingt scheitern miisste,
will sie uns auch theoretisch nicht hinlinglich begriindet erscheinen.
Ebensowenig sind die mitgeteilten Krankengeschichten geeignet, einen
iberlegenen Nutzen des Verfahrens zu beweisen.

4. Denys’ Tuberkulin.

Denys (87) filtrierte die Tuberkelbazillenkulturen durch Porzellan-
filter und vermied es, das Filtrat zu kochen, weil er annimmt, dass
durch das Kochen wertvolle Giftstoffe zerstirt werden.

Es enthiilt demnach ausser den von den lebenden Tuberkelbazillen abge-
sonderten Toximen our solche Proteine, welche aus den abgestorbenen Tuberkel-
bazillen in die Kulturilissigkeit in Lisung iibergehen, wihrend die unlsslichen
Proteine, die in den Bakterienleibern festzehalten werden, dabei nicht in Betracht
kommen., Denys injizierte gesunden Hunden dieses Tuberkulin in zunchmenden
Dosen mit dem Erﬁ.‘r]gu, dass eine Ilm.:lll't,t]_gende Infektion mit einer sonst titlhichen
Dosis von Tuberkelbazillen bei ibnen keine Krankheitserscheinungen hervorriel.
Durch eine Behandlung vorker infizierter Hande blieben einige Tiere am Leben,
bei den iibrigen konnte er einen deutlichen hemmenden Einfluss und einen Riick-
gang der gesetzten Schidigungen gegeniber den Kontrolltieren erkennen. Ehenso
vertrngen mit diesem Tuberkulin vorbehandelte Zicgen cine pachfolgende Infektion
mit lebenden Tuberkelbazillen ohne Stirang.

Bandelier u. Roepke, Lebrbuch., 2. Aufl, a4
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Die Tierversuche erscheinen ziemlich diirftiz; Denys begriindet das damit,
dass sie sehr kostspielig und fiir die Wirkung am tuberkulosen Menschen wenig
beweisend seien.

Danach wandte er das Priiparat mit gutem Erfolge beim Menschen an.
Seine persinlichen Erfabhrungen erstrecken sich auf ein Krankenmaterial von mehr
als 2000 Fillen, die er selbst behandelt hat oder durch andere Arzte hat behan-
deln lassen,

Das Prinzip der Denysschen Behandlung ist das mildester An-
wendung wnter Vermeidong  jeder stirkeren HReaktion, wobel nicht
nur die Fieberreaktionen, sondern auch die Allgememreaktionen zu
beriicksichtizen sind.  Er hilt Fieberreaktionen nicht nur fiir unnitig,
sondern auch fiir erschwerend fiir das Zostandekommen der Immunitit
und gefilirlich fiir den Kranken. Die Maximaldosis richtet sich nach
der Toleranz.  Im Gegensatz zu der Etappenbehandlung Petrusehkys
hiilt er die miglichst lange zu erhaltende Giftimmumitit fir notwendig,
um dem Organismus Zeit zur Heilung zu lassen.  Zu beriicksichtigen
ist wiithrend der Behandlung besonders der Puls und das Korper-
sewicht,  Fieber ist keine Kontraindikation,

Wir haben bereits daranf hingewiesen, dass das Denyssche
Tuberkulin nichts anderes ist als das nieht eingeengte Kochsehe
Alttuberkulin, sein Originaltuberkulin T'0, das infolge der weiten Ver-
breitung des Denysschen Tuberkuling im Auslande nunmehr auch
bei uns hergestellt wird, nm seine Nachpriifung zu ermdglichen.

Wir haben mit diesem Priparat etwa 60 Fille aller Stadien
behandelt und kinnen es als ein mildes, in seiner geringen Toxizitit
dem [Perlsuchttuberkulin nahestehendes Tuberkulin  bezeichnen; in
seiner therapentischen Wirksamkeit haben wir keine Uberlegenheit
gegeniitber dem eingeengten Kochschen Tuberkulin erkennen
kionnen. (Vgl. hierzu Tafel VI, Kurve Nr. 19.)

5. Landmanns Tuberkulol.

Bouillonkulturen hochvirnlenter Tuberkelbazillen werden, nach-
dem sie entfettet und zerkleinert sind, mit physiologischer Kochsalz-
lisung oder verdiinntem Glyzerin bei 40° Lingere Zeit extrahiert;
der Bodensatz wird mit frischer Extraktionsfliissigkeit bei schritt-
weise steigernder Temperatur von 50° his 100° stets wiederholt in
gleicher Weise behandelt. Die Vereinigung aller dieser Extrakte
lisst man bei 379 im Vakuum eindampfen. Landmann (88) will durch
diese fraktionierte Extraktion siimtliche in den Bakterienleibern ent-
haltenen, bei niedriger und bei hoher Temperatur extrabierbaren
Giftstoffe ohne Schidigung und ohne wesentlichen Verlust gewinnen.
Der schliesslich zuriickbleibende, ungeloste Bazillenrest, in Wasser
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aufgeschwemmt, vermag auch in sehr grossen Mengen Versuchstiere
nicht zu tiiten. Das in obiger Weise hergestellte 'riiparat dagegen
tiitet Meerschweinchen in emmer Dosis von ca. 0.1 cem. Es wird mit
der im Vakvum bei 37" ad maximum konzentrierten und durch
Filtration gereinigten Bouillon vereimigt, das Gemisch durch Ton-
kerzen filtriert, mit 0,5% Karbolsiurelosung konserviert und soweit
verdiinnt, dass genau 1 cem die tidliche Dosis fiir ein gesundes
Meerschweinchen von 250 g darstellt. Dass die Vorteile dieser eigen-
artigen Methode nicht auf blosser theoretischer Erwigung bernhen,
geht daraus hervor, dass das Priiparat durch lingeres Erhitzen auf
100? an Wirksamkeit verliert, so dass 1 eem zur THtung eines Meer-
schweinchens nicht mehr ausreicht.

Dieses Tuberkulosetoxin, das sowohl die Giftstoffe der Kuoltur-
fliissigkeit, als anch die der Bakterienzellen enthiilt, besitzt somit
den nicht zu unterschiitzenden Vorzug, dass es quantitativ
und qualitativ an gesunden Tieren einwandsfrei ge-
priift und aufs genauveste dosiert werden kann.

Es i1st Landmann in zahlreichen Tierversuchen gelungen,
Meerschweinchen durch Vorbehandlung mit Tuberkulol nicht nur
gegen eine  zehnfach totliche Dosis lebender Tuberkelbazillen zu
immunisieren, .sondern auch Meerschweinchen, die mit der doppelten
tidlichen Dosis lebender Tuberkelbazillen infiziert waren, mit Tuber-
kulolinjektionen zu heilen. Die Konmtrolltiere starben ausnahmslos
nach 4—5 Monaten .an vorgeschrittener Tuberkulose.

Die Behandlungsweise beim Menschen ist die bei den anderen
Priparaten iibliche, miglichst reaktionslose Injektionsmethode. Nur
legt Landmann wie wir den grissten Wert darauf, den Patien-
ten nicht nur auf ¢ine miglichst hohe Stufe der Immu-
nitit zu bringen, sondern ihn tunlichst lange darauf
zu erhalten, die Behandlung also lange fortzusetzen.

Landmann berichtet iiber gute Erfolge bei offner Tuberkulose.
Frey hat zum Teil bessere Wirkungen gesehen als bei der An-
wendung anderer Tuberkuline. Wir selbst haben das Tuberkulol in
mehreren schweren Fillen versucht: es wurde nicht nur sehr gut
vertragen, selbst bei Neigung zun grisseren Blutungen, die unter
der PBehandlung zum Stillstande kamen, sondern die Patienten liessen
anch einen wesentlichen Rickgang der pathologischen Lungenver-
inderungen erkennen, erholten sich sichtlich und nahmen an Korper-
gewicht erheblich zu. Wir werden die Versnche fortsetzen und
kinnen hier zunichst nur die Nachpriifung empfehlen.

Neverdings werden die beiden Komponenten des Tuberkulols, die
aus der Kulturfliissigkeit hergestellten Sekrete der Tuberkelbazillen

HF
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und die Extrakte der Bakterienleiber, anch getrennt hergestellt. Be-
ziiglich der Einzelheiten der Behandlung muss aunf die Arbeiten
Landmanns (88) und die den Priaparaten beigegebene Gebrauchs-

HII'L".'(':iS'lII"I"J \'El‘“’iﬁﬁeh werden.

6. Die Klebsschen Tuberkuline').

Einen anderen Gedankengang als Koch verfolgte Klebs (89) bei
der Herstellung seiner Priparate. Er glanbte, dass im Tuberkulin
ausser einem heilenden Agens noch ein schidlicher Giftstoff enthalten
wiire, den er durch Behandlung mit Alkohol und Wismut abspalten
kinnte. So entstand sein erstes DPriparat. dem er wegen der er-
hofften Eigenschaft, Tuberkelbazillen zerstoren zu kinnen, den Namen
Tuberkuloeidin gab,

Da das Tuberkulocidin noch nicht ganz rein war, stellte er aus
dem flissigen Anteil der Tuberkelbazillenkultur durch Ausfillen mit
Natrinm-Wismut - Jodid in Essigsiure und absolutem Alkohol eine
Substanz her, die er Antiphthisin (90) nannte.

In der weiteren Annahme, dass jede menschliche Tuberkulose
eine Mischinfektion wiire, verbesserte er seine spezifische Behandlung
wesentlich dadurch, dass er zur Bekiimpfung der gewilinlichen, durch
seinen Diplococens semilunaris bedingten Begleitinfektion das Selenin
darstellte, eine seiner Toxine durch H, O, beraubte Lisung der Kokken-
lether. In schweren Fillen sollte auch eine immunisierende Substanz,
sein Tuberculo-Frotein, zu Hilfe genommen werden.

Nach neneren Mitteilungen (91) wird der kausalen Therapie meist
geniigt durch tiglich zweimalige innerliche Verabreichung von 3 eem
Tuberkulocidin-Seleminmischung in Wasser. Werden im Sputum
Tuberkelbazillen in grosser Menge ausgeschieden, so sind hithere Gaben
von Tuberkulocidin als Zusatzdosis zu geben.

Vor kurzem empfiehlt er zur Ergiinzung der Tubereunlocidin-
Selenin-Therapie, die in allen Fillen zuerst bis zur vollen Wirkung ange-

1) Die Priiparate sind zu beziehen durch die Firma F. G. Klebs & Co,
Berlin-Wilmersdorf, Lipaerstrasse &, und kosten:

Tuberculocidin 1% : 10 com = 400 M Kassenpreis — 3,00 M
% Tabletten: 20505 g 4,00 ., o= = .00/ ,
Zelemin 2% : 30 cem = 4500 % = 3,38
.+ Tabletten: 20 a 1 £ = S0 = = 2.0
Tubercunlocidin-Selenin Ny, I: 10 cem = 2,85 i — ) | e

(1:2 Mischung aus obigen)
Tubercnlocidin-2elenin-Tabletten

025 g:05g) Nr. [: 20 = 400 ,. = 3.00 .,
Tubereulo-Protein 29 : 30 ecm = G0 - = 451

Tuberculo-Sozin 1% :5 cem = 500
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b

wandt werden solle, sein neuestes Priiparat Tuberculo-Sozin (92),
einen aus abgetoteten Tuberkelbazillen durch Glycerinextraktion ge-
wonnenen Korper, dem er hochgradige immunisierende und antifebrile
F}igeusc]mftén nachrithmt.

Von seinen Priiparaten hat Klebs im Tierexperiment und bei Phthi-
sikern giinstige Wirkungen gesehen. Die Nachpriifungen von anderer
Seite haben ein verschiedenes Resultat ergeben, sie stimmen aber
in dem Eindruck ihrer villigen Unschidlichkeit iiberein. Petruschlkys
Versuche mit Tuberkulocidin im Kochschen Institut fielen negativ,
die Langermanns ungiinstig aus. DBessere Erfahrungen machten
Gabrilowitsch, Longstreet, Taylor, Denison, I. A, Elsiisser
und Jessen.

7. Beranecks Tuberkulin ‘).

Beraneck (93) stellte durch ein eigenes Verfahren ein Tuberkulin
dar, das sowohl die in der Kulturfliissigheit, als auch die in den
Bakterienleibern enthaltenen, fiir eine immunisatorische Therapie in
Betracht kommenden Substanzen mioglichst vollstindic und unver-
andert enthalten soll ohne die manchen Tuberkulinen innewohnenden
und fiir die Immumsierung belanglosen, vielleicht sogar schiidigenden
Giftstofte.

Es setzt sich zosammen aws extrazelluliren Toxinen der Bonillowkultur
eigener Zusammensetzung und intrazelluliven Toxinen, Auvsziizen aus dem Proto-
plnsnm der Tuberkelbazillen mittels 1% 1'hui~'.||'|1m'~_;|jiu1'e, Das Beraneckscho
Tuberkulin ist theoretisch gut begriimdet. INie experimentellen Vorstudien sind
jahrelang durchgeflibrt, und eine beschriinkte Zahl von Arvzten hat sich lange
Zeit eingebiend mit den Wirkungen des T'uberkulins am kraoken Menschen hbe
51~||.ii|'t|'gt, Fs wird in 13 verschiedenen Lisungen uil:_'n:_._:frliﬂu, deren Konzentration
nicht wie bei anderen Tuberkulinen nach Potenzen von 10, sondern mach Potenzen
von 2 steigt, sodass also jede folgende Lisung doppelt so stark ist wie die vor-
hergehende.

Eine warme Empfehlung hat dieses Tuberkulin durch Sahli (71)
erfahren, der auch das alte und nene Kochsche. sowie das Denys-
sche Tuberkulin erprobt hat, das Beranecksche aber bevorzugt.

Nach Sahbhli berubt die t-hll‘r.'lp[‘l.ltfs-l:hf “"ir]mng des Beraneck schen Tuber-
kuling, sowie aller Tuberkuline fberhaupt, auf ihrem aktiv immunisatorischen
Effekt, auf einer allmihlichen Giftfestigung, durch welehe der kranke Orzanismus
eine Steigerung seiner natiirlichen Fihigkeit erhiilt, Antikirper gegen das Tuber-
kulosegift zu erzengen, durch die er allmiiblich immer grissere Mengen des Giftes
unschiidlich macht und somit ertriigt. Diese seine Auffassung findet er auch

doreh die Untersuchungen von Wassermann wnd Bruek bestiitigt. Er halt
die mildeste Tuoberkulinbebhandlung ohne auch nur die geringsten objektiven

1} 1 cem in allen 13 Kongentrationen = 0,25 —0,30 M.
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und subjektiven Reaktionserscheinungen fiir die beste und alle Methoden, die eine
manifeste Reaktion erzielen, filr zweischneidiz und gefibrlich.

Die Tuberkolinbehandlung setzt Sahli sehr lange fort, unter Umstinden
mehrere Jabre, Hinsichilich seiner Erfolge mit dem Beraneckschen Tuberkulin
gibt er amn, In leichieren Fillen sichere ”HiIIJ.I]g zu erreichen: oft sei nur die Her-
stellung eines Gleichgewichtzzustandes zwischen Krankheit und Organismuos, ein
Stillstand der Ervscheinungen, za erzielem; im einer dritten Kategorie von Fiillen
werde zwar eine gewisse Besserung erlangt, ez bleiben aber doch noch so-aus-
zesprochene Krankheitserscheinungen zurilek, dass man nicht einmal von einer
- Kompensation der Tuberkulose® sprechen kinne, es handle sich hier nur um
eine Verlangsamung des progressiv bleibenden Verlaufes.

Ausser Sahli haben sich letzthin besonders Pizchinger nach
Liehandlung von ea. 400, Bauner von 150 Lungentuberkultsen giimstig
ceiinssert, ebenso Rollier, Pallard, Machard, Mallet bei
interner  und  chirurgischer Tuberkulose.  Weniger befriedigt st
Amrein, der dem Denysschen und mehr noch dem K oehschen
Alttuberkulin bedingungslos die grissere Uberlegenheit einriumt.

Das Beranechksche Tuberkulin scheint nach der vorliegenden Literatur
h."lL[pl‘!iiil;:]L]ii‘I] seiner begquemen Anwendungsweise wegen bevorzugt zu werden,
alse aus eimem rein fnsseren Grunde, der doch allenfalls nur fir den in Betracht
kommen diirfte, der selten mit Tuberkulin arbeitet.

Ubrigens steht nichts im Wege, dass man sich die Lisungen anderer Tuber-
kuline nach der gleichen Verdiinnungsskala selbst herstellt,

8. Carl Spenglers Perlsuchttuberkulin-Therapie!).

Aufl die ]“.'ht’-l‘ll-gt*nht-il. der immunisierenden Wirkung der Perl-
suchttuberkuline bei der Tuberkulose des Menschen hat Carl
Spengler (94) als erster in genaner Begrimdung aufmerksam gemacht.
Seine therapentischen Versnche waren die Folge der Kochschen Lehre
von der Artverschiedenheit der menschlichen Tuberkelbazillen und
der Perlsuchtbazillen, Koehs eigene Untersuchungen hatten nur eine
Verschiedenheit der lebenden Kulturen, nicht ihrer Sekretionsprodukte
and Zellsubstanzen ergeben. Carl Spengler sagte:

Die Perlsuchtgifte sind dem tuberkuldsen Menschen gegeniiber wenig
toxizch , bedentend weniger alz die Toberkuline menschlicher Tuberkelbazillen,
Als Immunisations- und Heilstoffe dbertreffen sie letztera boi weitem. Tuberkulose-
heilung  vollzieht sich unter ihrem Einfluss in kilrzerer Xeit ond der geringen
Toxizitit wegen gefahrlos und sicher. Nach meinen Perlsuchtuntersuchungen am
Menschen und gemiiss der znerst von Koch und dann nun von v. Behring fesi-

geafellten Immunisation mit menschlichen Tuoberkelbazillen gegen Perlsucht am
Tier hestelht zwischen den Giftstoffen der Perlsucht- und menschlichen Tubarkel

) Die Carl ."i-lmuglr:ru.uhen l’n’ipﬂmte werden nullﬂrﬂillgﬁ von der che-
mischen Fabrik Kalle & Co.. Aktiengesellschaflt, Biehrich a. Bh., in den Handel
gebracht,
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hazillen ||n|;'|-ihmn Wirlen eine anf natiirlichem Wege zustande gekommiene
wechselseitige Giftabschwiichung, eine Gift-Jennerisation. Die
beiden urspriinglich wohl gleichartigen Infektionsstoffe sind auf ihren Wirten zu
alternierenden Vaccins geworden und als selche natiivlich nicht mehr gleichartiz
im pathogenetischen Sinne. Nach meiner Auffassung handelt ez sich um eine
Rassenbildung bei den Perlsucht- und den Tuaberkelbazillen. Am aunffallend-
sten treten uns die Vaccingualititen der Perlsuchtgifte fiir den
Menschen entgegen in der Erscheinung, dass sie beim tuber
kuldsen Menschen viel weniger giftig wirken als die menschlichen
Tuberkuline, uhglcinh die Perlsuchtbazillen beim Tier sich als
virulenter erweisen. Bei [dentitit der beiden Bakterien miissten
auch die Gifte der Perlsucht beim tuberkulisen Menschen hihere
Giftwirkungen entfalten®

Carl Spengler steht durchans auf dem Kochschen
dualistischem Standpunkt. Auch er nimmt mit der Kochschen
Schule an, dass sich beim Rinde mit Tuberkelbazillen eine fort-
schreitende Tuberkulose nicht erzeugen lisst, ebensowenig wie beim
Menschen durch Infektion mit Perlsuchtbazillen, was er durch
Selbstinfektion mit Y2 mg lebender Perlsuchtbazillen als
erster bewiesen hat. Er vertritt aber die Aunffassung, dass der
Perlsuchtbazillus urspriinglich vom Menschen stammt, wofiir die Unter-
suchungen Kitasatos iiber die Rindertuberkulose in Japan, die
Deyecke anch fir die Tirkei bestitigt gefunden hat, =z T. eine
Stiitze beibringen. Es handelt sich fiir ihn beim Perlsuchtbazillus
wahrscheinlich um eine durch Wirtswechsel dem Rinde angepasste
Abzweigung eines mit dem menschlichen Tuberkelbazillus in Symbiose
lebenden Bazillus. Diesen morphologisch, biologisch, toxikologiseh und
serodiagnostisch wohldifferenzierten Bazillus hat er wegen seiner weit-
gehenden Ahnlichkeit mit dem echten Persuchtbazillus gleichfalls als
wLerlsuchthazillus® bezeichnet. Besser ist die jetzt von ihm
bevorzugte Unterscheidung zwischen Bacillus humanus 1
und humanus Il oder humano-hovinus. Letzterer ist identisch
mit dem ”.Elif:i"{}'!l'rj'irfll*.i, dessen Lgranulire® Form im v. Behringschen
Institut von Much beschriehen und newerdings von Wirths be-
stiitigt ist.

NachCarlSpenglersbakteriologischen Untersuchungen (52) lebt
der lange Bacillus humano-bovinus beim tuberkulisen Menschen
in der Mehrzahl der Fille in Symbiose mit dem kleinen Tuberkel-
bazillus. Ein kleinerer Prozentsatz beruht auf reiner Tuberkelbazillen-
Infektion und gibt eine schlechte Prognose. Am seltensten sind die
Fille mit fast ausschliesslichem Befunde des Typus humano-hovinus,
die einen gutartigeren Charakter haben. Der nicht angepasste, echte
Perlsuchtbazillus ist fiie den Menschen unschidlich: vielleicht ist er fiir
den tuberkulos Infizierten pathogen, sicher aber von geringer Virulenz.
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Diese Studien fihrten Carl Spengler zu dem Ausban seiner
dtiologisch individualisierenden Tuberkulintherapie (93).
Er fand, dass einerseits DPhthisiker mit priivalierender Tuberkel-
bazillen-Infektion eine hochgradige Empfindlichkeit gegen das Gift
der Tuberkelbazillen énsserten und sich selir tolerant gegen Perlsncht-
tuberkuline erwiesen; andererseits zeigten die Fille mit privalierender
Infektion des Bazillus humano-bovinus  Uberempfindlichkeit gegen
Perlsuchtstoffe und vertrugen dagegen ansgezeichnet Tuberkelbazillen-
toxine. Die z. T. ungiinstigen Erfahrungen mit der Tuberkulintherapie
erklirt er darch die schematische Anwendung eines einzigen Priparates
bei allen Tuberkulosefillen ohne Riicksicht auf ihre Atiologie. Aus
diesen zeinen Forschungsergebnissen zieht Carl Spengler den Schluss,
dass die Toxine der Perlsucht- und Tuberkelbazillen
villig verschiedene Stoffe, dass sie ganz und gar anta-
gonistisch sind. Deshalbhat er die alternierenden Toxine
anch als Vakzine bezeichnet: sie wirken wie Vakzine
und nicht wie Gifte.

Da es dem praktischen Arzte, in dessen Hand auch nach
Spenglers Ansicht vornehmlich die Zukunft der Tuberkulose-
Therapie liegt, unmiglich ist, die bakteriologischen Sputumunter-
suchungen mit der notwendigen Genaunigkeit durchzufithren, so emp-
fichlt er thm die toxikologische Diagnose: jeder Tuberknlise,
der auf die Kochschen Initialdosen stark febril reagiert, muss mit
Perlsuchstoffen behandelt werden; und diejenigen Arzte, welche der
gemeinhin geringen Toxizitit wegen mit Vorliebe Perlsuchttuberkuline
therapeutisch verwenden, miissen Tuberkelbazillen-FPriparate injizieren,
sobald die ersteren stark toxisch wirken.

Die Toxine der Perlsucht- und Tuberkelbazillen haben also wie
die Bakterien eine antagonistische Wirkung., Zur Tuberkulinbehand-
lung muss primiir stets dasjenige Priiparat gewihlt werden, das nicht
febril toxisch wirkt und das subjektive Waohlbefinden iiberhanpt wenig
beeintriichtigt. Dieser Stoff ist das Vakzin und stammt
von derjenigen Bakterienart, die bei der Gestaltung
des Krankheitsbildes nicht dominiert. Erst sekundir,
nach Yorimmunisierung mit dem Vakzin, ist die An-
wendung des eigentlichen Giftes statthaft und meist
vorteilhaft.

Diese therapentischen Prinzipien haben Brauns (96), Ho 116 s (97),
Pottenger (98), Moritz Wolff (99} u. a. praktisch bestitigt ge-
funden.

Eine weitere Stiitze dieser Anschauungen erblickt Carl Spengler
in dem Ergebnis seiner Agglutinationsuntersnchungen: er hat gefunden:
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1. I'ass man bei der allotexischen Tuoberkoalinbehandlung schon nach den
ersten Injektionen Agglutinationswerte erzielt, die iiber die Kochschen Hichst-
werte hinausgehen,

2. dass man anzserordentlich hohe Agglutinationswerte (1: 1000 und 1 : 2000)
fieberlos erzengen kann. Er sieht gerade darin einen prinzipiellen Unter-
schied zwischen der allotoxischen und isotoxischen Tuberkulinbehandlung.

Wir erinnern hierbei an die von uns erzielten hohen Agglutina-
tionswerte mittelst der schonenden DBehandlung mit der Bazillen-
emulsion, worauf wir die Zweckmiissigkeit der Emulsionshehandlung
unter moglichster Vermeidung von Fieberreaktionen gegrimdet haben.

Noch wichtiger ist das letzte Ergebnis der Carl Spengler-
schen Agglutinationsuntersuchungen:

3. Dass das Aggzlutinationsvermiizen der Perlsuchtimmunisierten nicht nur
ein voriibergehendes Phiinomen, sondern eine Dauverfunktion des Organismus ist.
Er hat noch ein Jahr nach der letzten Injektion Agglutinationswerte von 1: 500
und dariiber pachweisen kinnen.

Eine Bestiitigung der Carl Spenglerschen dualistischen In-
fektionslehre hat Bonome (100) erbracht, dem es gelungen ist, durch
die biologische Prizipitationsmethode einen wirklichen Unterschied
zwischen den Tuberkelbazillen des Menschen und des Rindes festzu-
stellen.

Nach seinen Untersuchungen werden die Organ-
extrakte menschlicher Tuberkulose ausnahmslos plural
agglutiniert, wiihrend die Extrakte der Tiertuberkulose
keine Pluralagglutination und -Prazipitation geben. Ihe
geziichteten Tuberkelbazillen des Menschen geben bei Verimpfung auf
das Tier wenig oder gar keine Perlsuchtagglutination, wiahrend sie beim
Menschen eine sehr ausgesprochene ist. Je mehr die Perlsucht-
beteiligung durch Ziichtung und Tierpassage abgeschwiicht wird,
desto mehr verliert sich die Pluralagglutination unter stetiger Abmahme
der Perlsuchtagglutinine, bis die Tuberkelbazillen in ihren spezifischen
Antikorpern jede Gemeinschaft mit den Perlsuchtbazillen verlieren.
Die beiden Bakterien sind also artverschiedenim Sinne
der Immunititslehre.

Damit stimmen die Untersuchungen Carl Spenglers iiberein,
dass das Serum der Phthisiker mit verschwindenden
Ausnahmen Agglutinine und Priizipitine gegen Perl-
sucht- und Tuberkelbazillentestliosungen enthiilt. Infolge-
dessen kann die menschliche Tuberkulose in der Mehrzahl der Fille
keine unitire Infektion sein, sondern es muss eine Doppelinfektion
vorliegen.

Aus diesen serodiagnostischen Ergebnissen zieht Carl Spengler
auch den Schluss, dass die menschliche Tuberkulose nicht
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bovinen Ursprungs sein kann, sondern von Mensch zn
Mensch als Doppelinfektion weitergegeben wird. Die Perl-
sucht des Rindes stamme wie alle Domestikationsinfektionen
vom Menschen; die Perlsuchtbazillen sind eine Abzweigung des sym-
biotischen Bazillus humano-bovinus des Menschen. Auch nach dieser
epidemiologischen Richtung hin bestitige sich die Kochsche duali-
stische Auftassung und nmicht diejenige der Unitarier.

Das Schlussglied der Carl S penglerschen Beweiskette wird durch
das Tierexperiment erbracht werden miissen. Rinder und Kaninchen,
die sich den menschlichen Tuberkelbazillen gegeniiber ansserordentlich
widerstandsfihig verhalten, miissen durch Verimpfung des Baeillus
humano-bovinus eine fortschreitende Tuberkulose akquirieren. Solche
Versuche sind in Davos im Gange:; bisher sind subkutan mit
aus dem Sputum geziichtetem Bacillus humano-hovinus
infizierte Kaninchen z T. schon nach 8—14 Tagen an
(rifttod akut zugrunde gegangen.

Die Carl Spenglerschen Immunisationsstoffe sind folgende:
ATO (Original-Alttuberkulin} ') besteht aus der durch Filtration
von den Bazillen befreiten, keimfreien, nicht eingeengten Kulturfliissig-
keit von Tuberkelbazillen menschlicher Herkunft.

1 cem entspricht 100 mg Alttuberkuhn, Anfangsdosis /ieoeos bis
Vieooo mg.  Maximaldosis individuell.  Absolute Maximaldosis 1 cem.

Vakvuvum-Tuberkulin ist in luftverdiinntem Raume bei niedri-
ger Temperatur auf /10 seines Volumens eingeengtes ATO.

1 cem entspricht 10eccm AT O oder 1000 mg Alttuberkulin.

PTO (Perlsucht-Originaltuberkulin)® wird analog dem
ATO aus Perlsuchtbazillen hergestellt.

l1cem PTO entspricht 1cem ATO. Anfangsdosis /100000 bis
Jwooo mg.  Maximaldosis individuell.  Absolute Maximaldosis 1 cem.

Perlsucht-Vakuum-Tuberkulin ist in luftverdiinntem Raume
bei niedriger Temperatur auf '/10 seines Volumens eingeengtes PTO.

1 cem entspricht 10 cem PPT'O oder 1000 mg Alttuberkulin.

Die vorsiehenden vier Priparate Carl Spenglers werden ohne Nennung
seines Namens auch von den Hichster Farbwerken in dem Handel gebracht (vgl.
8. 116 u. 117).

Tuberkelbazillen-Emulsion (TBE)¥ und Perlsucht-
bazillen-Emulsion (PE)*) entsprechen in ihrer Zusammensetzung
dlen Koechschen Priparaten.

1 eem ATO = 160 M
51 ,, PTO =160 ,
o [52 IRe ol i - 1600 M
i TR S 2 = ) S

I
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Der Forderung, dem Tuberkulisen Immunstoffe einzuverleiben,
die einerseits der Doppelitiologie der Tuberkulose im antagonistischen
Sinne Rechnung tragen, andererseits eine Gift- und Bakterienimmunitiit
erzeugen, entspringen die Carl Spenglerschen Vakzins, iiber deren
Zusammensetzung bisher nichts nitheres bekannt gegeben ist.

PV (Perlsucht-Bazillen-Vakzin)') Antagonist von TDBYV
{Tuberkelbazillen-Vakzin).

Anfangsdose: 1 tansendmillionstel Milligramm bis 1 hunderimillionstel
Milligramm, Maximal-Dosiz individuell, d. h. diejenige Dosis, die eine schwer
resorbierbare (cave ,-\.hxeashilclullg.r] Tn_jel:t.im:sarﬂ]we]inng (Baturation) hinterlisst,
oder toxisch wirkt, sodass die Anwendung des Antagonistons notwendig wird,

TBV (Tuberkelbazillen-Vakzin)®) Antagonist von D'V
(Perlsuchtbazillen-Vakzin).

ﬂ.nwemluug wie be1 PV,

Die Dosen kimnen je nach dem Fall mit eintigigen oder verlingerten Pansen
injiziert werden. Im allgemeinen verzehnfacht man in den niedrigen Dosenlagen
die Mengen jeweils, spiiter wird verdoppelt.

Wenn ein 3tolf nicht got vertragen wird, toxische Reaktionen (Verschlech-
terung des subjektiven Befindens, Puolsbeschleunigung, starke Sputumzunahme,
Hustenreiz, Temperatursteigerung ete) erzeugt, muss der Antagonist injiziert
werden, Man hvglnllt dabei mit der Anfangadosis und unterbricht bei der Dogen-
steigerung die toxischen Wirkungen des zuerst angewandten Priparates.

Auch von anderer Seite liegen mehrfach giinstige Heilresultate mit
den Carl Spenglerschen Priiparaten in der neuesten Literatur vor,

Wir selbst haben auf Kochs Veranlassung jahrelang die Heil-
wirkung des Perlsucht- Alttuberkulins an einem grossen Kranken-
material noch heilbarer oder wesentlich besserungsfiihiger Tuberkuliser
erprobt. Wir haben mit PPerlsucht-Alttuberkulin aus dem
Kochschen Institut gearbeitet, das in ganz analoger Weise wie
das Kochsche Alttuberkulin aus Perlsuchtbazillen hergestellt wird.
Auch wir haben vorziigliche Erfolge damit erzielt. Zweifellos entfaltet
das Perlsuchttuberkulin sehr viel geringere toxische Eigenschaften und
wirkt milder als das in gleicher Weise aus Menschentuberkelbazillen
hergestellte Tuberkulin (vergl. Tafel IV, Kurve Nr. XVI, die auch in
mancher anderen Hinsicht Beachtung verdient). Allein hierin liegt
schon ein nicht zu unterschiitzender Vorteil. Ob seine
Heilwirkung dem Koechschen Alttuberkulin aber in der Tat in so
unvergleichlich hoherem Masse iiberlegen ist, miissen wir dahin-
gestellt sein lassen. Wir bemerken ausdriicklich, dass das Carl
Spenglersche Praparat von dem von uns benutzten verschieden ist.

B1leem PV = 1600 M
51 , TBY = 16,00
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0. v. Behrings spezifische Mittel.

v. Behring (101) hat die Tuberkulase und die Tulase zur
Behandlung der menschlichen Tuberkulose empfohlen.

Die Tuberkulase, die neben dem Bovovacein hanptsiichlich zu einem Schutz-
impfverfahren fiir Rinder bestimmt war, sollte nach v. Behrings Mitteilung auf
dem Pariser Kongress nicht ein eigentliches Heilmittel fiie dia sehon verhandene
tuberkuliize Ferstirung vonm Lungengewebe beim Menschen sein, sondern _ein
Schutemittel, welches durch frithzoitize Verwendung bei jugendlichen Individuen
die Schwindsucht verhiiten und allenfalls aufl die schon bestehenden Tuberknlose-
herde so einwirken soll, dass ihre Selbstheilung mit Hilfe der natirlichen Kriifte
des Organismus nicht gestivt wird dwrch erncute tuberkulize Infektion®. Der
Tuberkulaseimpfstolf wird hergestellt durch Behandlung von ‘Tuberkelbazillen mit
Chlomlhplral., e zenauere HEmluHuﬂgﬁWHise 15k zu kumiﬂi?,iert., als dass sie
mit kurzen Worten wiedergezeben werden kann. Die Tuberkulase wendet
v. Behring nun newerdings ausschliesslich fir die Rindertuberkulosebekiimpfung
an und empfiehlt ein ihr verwandtes Priiparat, die Tulase, zur isopathischen
Immunisierungz bei menschlicher Tuberkulose.

Die Tulase (TC) ist ein dureh Behandlung der Tuberkelbazillen
mif. Chlorsalz  hergestelltes Vollpriparat, das alle Bestandteile der
Tuberkelbazillen enthilt, von denen v. Behring aus lipoiden Sub-
stanzen bestehende Korper, Proteinverbindungen und Proteide unter-
scheidet.  Die Tulase ruft weder bei Tieren noch bei Menschen Ab-
szesse und Nekrosen hervor.  Das Priparat kann intravends, sub-
kutan und stomachal angewandt werden.  Zur priiventiven Behandlung
menschlicher Singlinge  empfiehlt v, Behring ansschliesshich  die
enterale Behandlung mit tulasehaltiger Milch., Die Tulasemileh soll
bloss einmal oder mit Sthgigem Intervall zweimal verabreicht werden.
Auf schon bestehende tuberkulise Herde wirke die in der Tuolase ent-
haltene Tuberkulinkomponente in der bekannten Weise ein.  Ausser
der akuten Tulasewirkung komme noch eine Immunitit erzengende
allmihliche Aktion des Somatins der Tuberkelbazillen hinzn, welches
vom den  lebenden Zellen aufgenommen werde und sie toxopathisch
mache, was in einer gesteigerten Tuberkulinempfindlichkeit zum Aus-
druck komme. Bei der Behandlung per os soll die Anfangsdosis
Vo com an vier aufeinanderfolgenden Tagen verdoppelt und nach
einer Pause von 2—4 Wochen in eimner zweiten Tetrade die gleiche
Dosierung gegeben werden. DBei den subkutanen Tulaseinjektionen
soll mit minimalster Dosis (1: 1000 Millionen und darunter) begonnen
werden, die Anfangsdosis ist tiglich zn verdoppeln, auf eine Behand-
lungsperiode von 10 Tagen folgt eine gleich lange Ruhepanse, spiiter
sind die Behandlungsperioden zo verkiirzen, die Ruhepausen zn ver-
Eingern.  Die maximalen Dosen sind 1 Zentigramm bis 1 Dezigramm
mnter Verlingerung der Ruhepausen, die grosseren Dosen sollen als
1" Tulaseinjektionen verabfolgt werden.
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Um die Tulase zur Behandlung menschhicher Individuen ge-
brauchsfihig zu machen, muss sie in eine gleichmissige, milchartige
Fmulsion, das Tulaselaktin, verwandelt werden, in der das bazil-
lire Somatin gleichmiissig suspendiert bleibt.  Das Tulaselaktin
wird nur an Arzte abgegeben, die-im Marburger Institut geschuli
sind und nach besonderen Vorschriften arbeiten.

Bisher hegt nur eine Mitteilung von Collin aus der Univer-

sitiits-Augenklinik in Derlin vor, der sich mit einer gewissen Reserve
dahin ausspricht, dass eine Reihe verschiedenartiger Formen won
Augentuberkulose — ausser Bindehauttuberkulose — in

kitrzerer Zeit zur Abheilung gelangten. als er es sonst zu sehen ge-
'I.\'l:lilll1' War.

Das Priparat hat heute nur mehr ein historisches Interesse, da
esv. Behring vor kurzem selbst zuriickgezogen hat. Simt-
liche Arzte, denen es zu Versnchszwecken iibergeben war, haben die
Behandlung eingestellt; die subkutanen Injektionen haben vielfach zun
Abszessen gefiihrt.

v. Ruck (102), der auch iber reiche ginstige Erfaliromgen mit
dem Alttuberkuolin Koch verfiigt und ein unbedingter Anhiinger der
Tuberkulintherapie ist, hat in komplizierter Weise ein Priparat her-
gestellt, das er mit dem v. Behringschen fiir identisch hilt, und
dessen Prioritiit er fiir sich in Anspruch nimmt. Er selbst, wie auch
Sawyen und nach einem DBericht von Brown — eine Reihe
anderer amerikanischer Arzte haben damit gute Resultate erzielt.

10. Sonstige Tuberkuline nach Kochscher Art.

Dureh Behandlung des Tuberkuling mit  Wasserstoffsuperoxyd
stellte Hirschfelder (103) sein Oxytuberkulin dar. Er ging dabei
von der Vorstellong auns, dass die Heilong der Bauchfelltuberknlose
durch einfache Laparotomie dadurch zustande kiime, dass der Sauer-
stoff der Luft das i den tuberkulisen Herden befindliche Tuberkulin
oxydiere.

Dem Neutuberkulin Kochs steht nahe das Tuoberkuloplasmin
von Buchner und Halin (104). Das Priparat wird durch Verreiben der
fenchten Tuberkelbazillen mit Quarzsand und Auspressen unter hohem
Druck gewonnen. Die Forscher sahen giinstige Wirkungen im Tier-
versuch. Maller konmte beim Menschen keine Erfolee erzielen.

Uber die Anwendung und klinischen Erfolge dieses und noch
mehrerer anderer Tuberkuline — so des von Maréchal, Baudran,
Jacobs, Sciallero — ist sonst wenig bekannt geworden.
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Andere Autoren versuchten ein wirksameres und weniger giftiges
Tuberkulin dadurch zu gewinnen, dass sie die Tuberkelbazillen aunf
anderen Nihrbiiden wachsen liessen: z. B. Vesely durch Ziichtung
auf Glyzerin; dhnlich ging Maksutow vor; de Schweinitz setate
der Nihrfliissigkeit Phosphate zuo.

Noch andere Versuche sind nach der Richtung hin angestellt
worden, das Tuberkulin nach den gleichen Prinzipien wie das Koch-
sche zu beretten, aber mcht ans menschlichen Tuberkelbazillen, sondern
aus Perlsuchthazillen (vergl. die Carl Spenglersche Methode), ans den
Bazillen der Vogeltuberkulose, der Kaltbliitertuberkulose und aus ver-
schiedenen siiurefesten Bakterien.

Roux stellte ans den Kulturen der Vogeltuberkulose ein Tuber-
kulin dar und glaubte, bei Menschen und Rindern die gleiche Wirkung
erzielen zu kinnen wie mit dem Tuberkulin der Menschentuberkel-
bazillen. ?

Maller (105) bereitete Tuberkulin aus der Blindschleichentuber-
kulose, ferner aus seinen Timothee- und Grasbazillen. Er fand, dass
man zn gleichen Reaktionen grossere Quantititen verwenden musste.

Ramont und Ravaut erzielten mit dem Tuberkulin der Fisch-
tuberkelbazillen bei tuberkulbsen Meerschweinchen gleiche Reaktionen
wie mit dem Kochschen Tuberkulin,

Abmlich diirften sich die iibrigen bekannten Kaltbliitertuberkel-
bazillen verhalten.

Zupnik stellte fest, dass die siurefesten Bazillen chemisch und
physiologiseh ihuliche Stofiwechselprodukte erzeugen wie die Tuberkel-
hazillen, und spricht von einer spezifischen Gattungsreaktion.

11. Aktive Immunisierunzgsmethoden nach Jenner-Pasteur.

Ausser der aktiven Immunisierung mittels Bakterienzellsubstanzen
hat man auch eine solche mit lebenden und toten Tuberkelbazillen
selbst wvielfach in Angriff genommen. Nach Art der Vaccination
bei Variola suchte man mit abgeschwichten Kulturen eine leichte,
zur Ausheilung kommende Tuberkunloseform zu erzielen, um damt
gegen die schwerere Form der Tuberkulose zu immunisieren. Fs
seien hier nur die Namen Auclair, Falk, Grancher, Masentow,
Héricourt und Richet, Péron, Paterson und Tommasoli
genannt. Nach dem Vorbilde Pasteurs schwiichte man die zu ver-
impfenden Tuberkelbazillenkulturen durch Fiulnis, durch Hitze, durch
antiseptische Mittel ab. Alles mit negativem Erfolge. Angeblich
giinstige Immunisierungsresultate erreichte Carragini bei Meer-
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schweinchen und Kaninchen durch TEl‘imlJrung tuberkelbazillenhaltigen
Sputums, das er mit allmihlich schwiicher werdenden Karbolsiure-
lisungen behandelte. Andere Forscher erzielten befriedigende Erfolge
dadurch, dass sie die Tuberkelbazillen durch refraktire Tiere passieren
liessen, jedoch wird auch iiber entgegengesetzte Ergebmisse berichtet.

IDe Schweinitz erzielte eine gewisse Immunitit bei Meer-
schweinchen mittels abgeschwiichter Menschentuberkelbazillen, Héri-
court und Richet gelang es, durch Vogeltuberkulosebazillen gegen
menschliche Tuberkulose zu immunisieren. Me. Fadyean (106) erveichte
einen hohen Grad von Immunitit bei Bindern einerseits durch Ein-
spritzung von Stoffwechselprodukten der Tuberkelbazillen oder von
toten Bazillen, andererseits durch Einspritzung von lebenden DBazillen,
die den Tuberkelbazillen nahestehen, nimlich durch Gefliigeltuberkulose-
bazillen. Ermutigende Resultate ergaben Miéllers (105) Versuche mit
seinen siurefesten Bakterien. Im Institut fiir Infeltionskrankheiten an-
gestellte Experimente mit Timothee-, Mist-, Pseudoperlsucht- und Blind-
schleichentuberkulosebazillen konnten das bestitigen, jedoch liess sich
im wesentlichen nur eine Verzigerung im Auftreten der ersten In-
fektionserscheinungen und im Verlaufe der Infektion nachweisen.
Terres Versuche mit Fischtuberkulosebazillen ficlen negativ  aus,
ebenso Diendonnés Versuche mit Froschtuberkulosebazillen. Klem-
perer konstatierte durch siurvefeste Bakterien ber Meerschweinchen
einen hemmenden Eintluss auf die tuberkulise Infektion. Der Schutz war
nur voriibergehend. Friedmann (107) berichtet iiber immunisierende
Wirkung seiner Schildkrotentuberkulosebazillen bei Meerschweinchen,
jedoch war die Beobachtungsfrist eine zun kurze, wie die Veriffent-
lichung von Libbertz und Ruppel beweist. Orth konnte zunichst
bestiitigen, dass die Schildkritentuberkulosebazillen wirklich in die
Gruppe der Tuberkelbazillen gehiiren und eine allerdings wenig pro-
grediente Tuberkulose erzengen; die vorbehandelten Meerschweinchen
bliechen jedoch im Durchschnitt pur linger am Leben und zeigten
zum Teil eine verhiiltnismissig spit auftretende typische Lungen-
schwindsucht mit Kavernenbildung, Spiiter teilte Friedmann mit,
dass es ibm gelungen sei, zwer mit seiner Kultur vorbehandelte Rinder
gegen eine nachfolgende Infektion mit Perlsuchtbazillen zu schiitzen.

Ein sicheres Urteil dariiber, wieweit Rinder durch Vorbehand-
lung mit Gefliigeltuberkulosebazillen oder anderen siurefesten Bakterien
gegen 'erlsucht immunisiert werden kinnen, lisst sich zurzeit noch
nicht fiillen.

Eine Immunisierung per os mittels abgetoteter Kulturen —
eine Methode, die Liffler fiir die Immunisierung gegen Typhus in
Vorschlag gebracht hat — empfiehlt Calmette (108). Auf Grund seiner
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Untersuchungen iiber die Aufnahme von Tuberkelbazillen vom Darm
aus, mit denen er die v. Behringsche Lehre von dem intestinalen
Infektionsmodus der Lungentuberkulose stiitzte, aber auch gleichzeitig
wesentlich modifizierte, will er Rinder und auch Menschen durch zwei
in 46 tiigigen Intervallen folgende Darreichungen von Tuberkelbazillen
immunisieren, die darch Kochen oder Evhitzen oder Behandlung mit
Chemikalien vorher abgetotet sind.

v. Behring konnte Rindern mitlebenden menschlichen
Tuberkelbazillen einen hohen Grad von Immunitit gegen Perl-
suchtbazillen verleihen. Er hat empfohlen, die Milch solcher immuni-
sierten Kithe als Schutzmittel gegen die menschliche Tuberkulose im
Siauglingsalter zu verwerten.

Koch und seine Mitarbeiter sind der Meinung, dass aus den
v. Behringschen Versuchen ,,wohl die Miglichkeit einer Immuni-
sierung von Rindern iiberhaupt hervorgeht, dass aber eine geeignete
Methode zur Immunisierung sich daraus nmicht ergibt.

v. Banmgarten (109) hat durch Einspritzung von menschlichen
Tuberkelbazillen bei Kilbern einen so hohen Grad von Immumnitit
erreicht, dass sie gegen eine fiir Kontrollrinder tidliche Infektion mit
Perlsuchtbazillen geschiitzt waren.

Koch und seinen Mitarbeitern (110) gelang eine vollkommene Im-
mumnisierung durch nur zwei Injektionen einer abzeschwiichten Perl-
suchtkultur. Schliesslich haben sie eine endgiiltige Immunisierungs-
methode dahin  ausgearbeitet, dass Rinder durch eine einmalige
intravenise Einspritzung von 1—3 ¢g Bazillen der mensch-
lichen Tuberkulose bezw. abgeschwiichten Perlsuncht-
bazillen gezen hochvirulente Dazillen der Perlsucht sicher immu-
nisiert werden. Und es steht fiir sie fest, dass diese Immunisierungs-
methode mit der von Koch gefundenen Artverschiedenheit der
Rinder- und Menschentuberkelbazillen unlislich verbunden ist.

Klemperer (111) stellte durch einen Versuch am Rinde fest,
dass sich anch durch subkutane Injektion von mensch-
lichen Tuberkelbazillen Immunitit erzeungen lisst. Beil eimgen
kiinstlich mit Perlsucht infizierten Rindern sah er bis zn einem gewissen
Girade eine giinstige Deeinflussung des Verlanfes der Infektion durch
nachtriigliche subkutane Injektionen von mensehlichen Tuberkelbazillen.
Kochs Lehre von der Artverschiedenheit der Menschen- und Rinder-
tuberkelbazillen war fir Klemperer die Veranlassung, analog der
aktiven Innmunisierung von Rindern mit lebenden Kulturen der Men-
schentuberkelbazillen, Menschen mit lebenden Perlsuchtbazillen zu be-
handeln. Nachdem er wie Carl Spengler sich durch einen Selbst-
versuch von der Unschiidlichkeit der Infektion iiberzengt hatte, wandte
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er diese Methode bei Phthisikern an. Er hat an sechs Menschen 54
Impfungen gemacht. Die lokalen Beschwerden waren wenig erheblich.
Viermal entstand ein Abszess, an mehreren Stellen blieb eine Verhiartung
zuriick, die meisten Injektionen wurden glatt resorbiert.  Allgemein-
stirungen wurden niemals beobachtet, die Patienten verspiirten sogar
eine subjektive Desserung und nahmen an Gewicht zu. Diese Ver-
suche, deren Prioritit Carl Spengler zuerkannt werden
muss, sind jedenfalls geeignet, fiir die Richtigkeit der Kochschen
Lehre von der Artverschiedenheit der Menschen- und Rindertuberkel-
bazillen in die Wagschale zu fallen. Den weiteren Arbeiten nach
dieser Richtung ist mit Spannung entgegenzusehen,

In jiingster Zeit hat Klimmer (112) ein Tuberkuloseschutz-
impfverfahren bekannt gegeben, das auf der subkutanen Ein-
verleibung eines nichtinfektiGsen Impfstoffes bernht, und das sich
an der Senchenversuchsanstalt der Kgl. tierirztlichen Hochschule in
Dresden seit vier Jahren bewiihrt hat. Zur Gewinnung des Impf-
stofles werden Menschentuberkelbazillen einerseits durch Lingeres Er-
hitzen auf 52—53° (,abgeschwichte Menschentuberkel-
bazillen®), andererseits durch Tier(molch)passagen (,avirulente
Tuberkelbazillen®) ibrer Infektiositit vollkommen beraubt. Diese
Impfstoffe erlangen durch Verweilen im Tierkérper ihre Infektiositiit
nicht wieder, sie bieten keine Gefahren beim Impfakt und entwerten
nicht das Fleisch und die Milch der Impftiere.

s ist Wlimmer auch gelungen, durch Behandlung mit
seinen nichtinfektidsen Tuberkuloseimpfstoffen vorhan-
dene Tuberkulose bei Rindern zum Stillstand und zor Heilung zun
bringen, [Diese Erfolee am Rind haben ihn veranlasst, auch bei
tuberkulosen Menschen Heilversuche in Aneriff zu nehmen, die
gut vertragen wurden und zu weiteren Hoffnungen berechtizen.

12. Das Nastin und Tuberkulonastin.

Im Anschluss an die eine aktive Immunisierung  erzielenden
Heilmittel eriibrigt es noch, der hochinteressanten Lepraforschungen
von Deycke und Reschad Bey (113) @n gedenken, die eventuell von
Einfluss aof den weiteren Gang der Tuberkuloseforschung werden
kémnen.

Bekanntlich haben die genannten Autoren ans einem schweren Leprafall sine
Bireptothrizart, Streptothrix leproides, rein geziichtet, die mit dem echten Lepra-
bazillus nicht identizch, aber nabe verwandt ist, und mit dem sie eine weitgehende
Riickbildung lepriser Prozesse erzielen konnten. [hre Arbeiten fibrten sie zu der
Erkenatnis, dass die Lepraerreger ihren Parasitismus hauptsichlich der sie im-
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priiguierenden Fettsubstanz verdankten, und dass die durch Einspritzung lebender
Kulturen am leprakranken Menschen erreichten Rilckbildungsvorginge mit dieser
Snbstanz in ursiichlichem Zusammenhange stehen muossten. Es war daher ibe
Ziel, diese Fettsubstanz aus den Kuolturen zo isolieren. Nach miihevollen Ex-
perimenten gelang es ihnen schliesslich, einen chemisch reinen Fettkirper,
und zwar ein kristallisierbares Neutralfett (Glycerinester), darzustellen, den sie
Nastin nennen, und der sich zweilellos als das akbive Agens erwies. IDie
Forscher nehmen an, dass der echte Leprabazillus eme dem Nastin zleiche oder
ihm biologisch sehr nahestehende Fettsubstanz enthilt, dem die Lepraerreger in
erater Linie ihre chemische Resistenz gegeniiber den Angriffsstoffen des mensch-
lichen Kirpers verdanken, und dass die Nastininjektionen eine aktive Immuvi-
sierung gegen diese Fettsubstanz zur Folge haben. Es lag nun nahe, anch bei
anderen  siurefesten Bakterien, zumal den Tuberkelbagzillen, nach einem  dem
Nastin ihnlichen Fettkirper zu suchen. Da es nicht zelang, einen solchen rein
darzuztellen, so studierten sie die 1l.".'i.|'|{|mg thres Nastins bei Tuberkulisen. Am
Tage nach der Injektion tritt deutliches, bisweilen starkes Fieber anf, das Sputum
wird stark, hiinfiz enorm wvermehrt, und selbst vorher seltene Tuberkelbazillen
treten in enormen Massen mit deutlich bakteviolytischen Eigenschaften auf. Trotz-
dem war der therapeutische Effekt bei allgemeiner Tuberkulose wenig giinstiz.
Filr gesunde Menschen und Tiere ist das Nastin willig indifferent.

Spiter ist es De veke (114) gelungen, aus Tuberkelbazillen ein dem
Nastin analoges Neutralfett, das Tuberkulonastin, zu gewinnen.
Aus den wechselseitigen Erfolzen des Nastins bei Tuberkulose und
des Tuberkulonastins bei Lepra ergibt sich fiir ihn die chemische
und biologische Identitit beider Stoffe.

Bei der Verwendung des Nastins bei Lepra hatte Deycke eine
acewisse Unbestiindigkeit in den Heilerfolzen beobachtet, die er auf
einen Mangel an weissen Blutkorperchen zuriickfithrte. Er suchte
daher eine Lenkozytose herbeizufithren, zunichst mittels Hetol, dann
mittels Benzoylehlorid, einer in Ol lislichen Form des Benzoyls,
unter der Bezeichnung Ketyn im Handel. Bei der Anwendung dieser
Kombination des Nastin mit Benzoylchlorid, des Nastin-B1), waren
die Erfolge bei Lepra bestindig und in jeder Beziehung zufrieden-
stellend, selbst in solchen Fillen, in denen Nastin allein versagt hatte.

Auch fiir die Tuberkulosetherapie waren diese YVersuche wertvoll.
Deyveke hatte nimlich beobachtet, dass bei zu hiufiger Anwendung
des reinen Nastins bei Leprisen bedenkliche” Nebenwirkungen mit
Fieber als eine Folge der im Organismus massenhaft aufgelisten und
resorbierten Endotoxine und Proteine der Leprabazillen auftraten,
die durch Ketyn beseitigt werden konnten. Da sich nun auch bei
der Tuberkulose das reine Nastin wegen der DBakteriolyse als zu ge-
filhrlich erwiesen hatte, ging er zur Anwendung des Benzoyl-Nastin
iitber, und zwar in einem schwiicheren Mischungsverhiltnis.

Y} Das Nastin-B wird von der chemischen Fabrik Kalle & Co., Aktien-
gesellschaft, Biebrich a. Rh., in zugeschmolzenen Glasrohrchen a 1 cem geliefert.
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Bei der Anwendung des Nastin-B haben sich die Erfolge be-
dentend giinstiger gestaltet, wenn sie auch noch nicht allen An-
spriichen Deyckes geniigen.

#) Passiv immunisierende Mittel.

Ausser der aktiven Immunisierung, um die es sich bisher gehandelt
hat, war man auch bestrebt die Tuberkulose mittels passiver
Immunisierung zu heilen, indem man dem kranken Organismus die
fertigen Abwehrstoffe durch das Blutserum von Tieren, die mit
Tuberkelbazillen und ihren Produkten vorbehandelt waren, einzuver-
leiben suchte. Die naivste Methode bestand darin, Blut oder Serum
von vermeintlich immunen Tieren zu verwenden. Auch das Blutserum
kiinstlich durch Tuberkulineinspritzungen immunisierter Tiere wurde
beim Meerschweinchen versucht. Eine ganze Reihe franziisischer
Forscher berichten iiber gute Erfolge, die sie auf dem genannten
Wege erzielt haben wollen.

Andere Versuche mit der Serotherapie wurden unternominen
von Trudeaun und Baldwin mittelst des Serums immunisierter
Esel und Schafe, ebenso mit Hiithner- und Raninchensernm., Diese
Versuche fielen negativ aus wie die Auclairs mit dem Serum im-
munisierter Hihner. De Schweinitz gewann ein immumsierendes
Serum dadurch, dass er Pferde, Manlesel und Esel mit Tuberkel-
bazillenprodukten behandelte. Pferdesernm benutzten such I'riolean
und Paquin, Eselserum Redoun und Chenot, Fervan, Dirren-
berg, Babes und Broca. Diese und eine Reile anderer Versuche
mit der Serumtherapie sind nur wenig giinstig ausgefallen.  DBe-
merkenswert ist, dass Moller (105), der auch mit dem Ferranschen
Serum beim Menschen keine Erfolge erzielen konnte, Meerschweinchen,
die er mit einem eigenen hochwertigen Ziegenserum vorbehandelte,
nach der Infektion mit Tuberkelbazillen friher als die Kontrolltiere
zugrunde gehen sah.

Wir iibergehen die von Plogey und Velasquez, Pitta-
luga, Tabakian u. a. empfohlenen Sera und erwiilhnen noch
die Versuche, die v. Behring mit einem von ihm hergestellten
Tuberkuloseantitoxin machte. Es gelang ihm, tuberkulise
Rinder durch langsam steigende Dosen eines sehr starken Tuberkulose-
giftes gegen solche Dosen zn immunisieren, die gesunde Rinder titeten.
Das Serum dieser Tiere enthielt nur sehr geringe Mengen Antitoxin.

Bei den experimentellen Priiffungen seines Tulaselaktins fand
v. Behring ferner, dass sich bei allen Tieren, deren tuberkulise
Herderkrankungen unter der Tulaselaktinbehandlung schwanden, anti-
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tuberkulise Korper im Blut nachweisen liessen. Diese Antitulase
lisst sich aus dem Serum hochimmunisierter Tiere in grisseren
Mengen gewinnen und zur Behandlung der menschlichen Tuberkulose
verwerten. Collin, der die Wirkung der Tulasepriparate (siehe
dort) in der Berliner Universitits-Augenklimk studierte, sah frische,
schwere tuberkulise Augenerkrankungen unter der Behandlung mit
Antitulase in relativ kurzer Zeit mit brauchbarem Sehvermigen
ausheilen,

Auch Koch selbst, der sonst ganz auf dem Boden der aktiven
Immunisierung steht, hat Heilversuche an tuberkulisen
Menschen angestellt mit Sera, die einen hohen Agclutinations-
wert besassen.  Defriedigende Resultate hat er damit nicht erzielt.

13. Maraglianos Heilserum.

Bekannter ist das Heilserum Maraglianos (115) geworden. Bei der
Herstellung leiteten ibn folgende Anschauungen iiber die Pathogenese
und Pathologie der Tuberkulose. Alle durch die tuberkulise Infektion
im Organismus erzengten Veriinderungen rithren her von den Giften,
die die lebenden Tuoberkelbazillen absondern, und von den in den
Bazillenleibern enthaltenen Giftstoften. Letztere, die Proteine, be-
giinstizen die Verbreitung der Tuberkelbazillen im Korper. Die
natiirlichen Schutzmittel des Organismus, die sowohl in den Geweben
und Siften, als auch im Blutzerum enthalten sind, haben antitoxische,
antibakterielle und agglutinierende Kraft. Diese drei Schutzkrifte
des Serums kimnen in progressiver Weise gesteigert werden, wenn
einem gesunden Tiere tuberkulise Stoffe einverleibt werden. Das diese
Schutzkirper enthaltende Serum ist zor Immunisierung und zu Heil-
zwecken geeignet und regt die Bildung weiterer Schutzstoffe an. Als
die beste Methode, um cin an Schutzkirpern reiches Serum zn ge-
winnen, fand er nach endlosen Versuchen die Injektion eines Filtrates
virnlenter junger Tuberkelbazillenkulturen, verbunden mit einem wiis-
serigen Extrakt ans virnlenten abgetiteten Tuberkelbazillen. So bediente
er sich zur Behandlung der serumgebenden Tiere der DBazillengifte
und der Bazillenkorper.

Als die geelgnetsten Tiere erwiesen sich Pferde, Kithe und Kilber,
denen er die genannte Substanz 6 Monate lang injizierte. Das Sernm
dieser Tiere schiitzt Meerschweinchen und Kaninchen gegen eine sonst
tidliche Infektion mit lebenden Tuberkelbazillen. Nach seinen Unter-
suchungen vermehrten sich die Schutzstoffe im Serum behandelter
Tiere und tuberkuliser Menschen, die toxikimischen Frscheinungen
schwanden, die Erniihrung hob sich betrichtlich, und die objektiven
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Erscheinungen des tuberkulisen Prozesses besserten sich. Nach
seiner Schiitzung sind ca. 20000 Tuberkulise mit seinem Serum
behandelt worden. Nach einer Statistik Mircolis hatten 2899
Fille folgendes Resultat: von 250 Fillen umschriebener fieber-
loser Tuberkulose wurden 383%0 geheilt, 49°%s gebessert: von
958 Fillen umschriebener fieberhafter Tuberkuoiose wurden 18%%
geheilt, 54°%0 gebessert; von 665 Fillen mit tuberkuliser diffuser
Bronchopnenmonie ohne Mischinfektionen wurden 1496 geheilt, 43%0
gebessert; von 332 Fillen mit diffuser Bronchopneumonie mit Misch-
infektionen wurden 9%/ geheilt, 36%% gebessert: von 712 Fillen mit
Kavernenbildung wurden 6o geheilt, 40%0 gebessert: das sind im
Durchschnitt 17% Heilongen, 44,4% 0 DBesserungen. Von diesen
Kranken waren 2396 fieberhaft, das Fieber verschwand in 1111 Fillen,
also in 46%0. Die Dauerheilung bei einigen Fillen betrigt 7 und
O Jahre.

Maragliano will die Anwendung seines Serums aunf die Anfangs-
stadien der Tuberkulose beschrinkt sehen. FEr steht in der Frage
der Tuberkulosebekiimpfung anf dem Standpunkt der prophylaktischen
Therapie. Seine Resultate mit der aktiven Immunisierung, von der
er selbst keine Erfolze erwartet, und eine von ihm erfundene, der
Jennerschen Vaccination nahestehende Schutzimpfung kinnen wir
hier iibergehen.

Die Erfolge mit dem Sernm Maraglianos werden bestiitigt von
Crotto, Hager, Carluceci, Dasara, Ulrich, de Renzi,
Cattaneo, Fasano u. a. Mafuceci und di Vestea sahen keine
Erfolge. Ebenso haben Mialler und Kraus keine nennenswerten
Resultate erzielt. Auch die iiber 2 Jahre lang fortgesetzten Versuche
des Henry Phipps-Institutes in Philadelphia scheinen fiie das Serum
ungiinstig zn sein. Die Maraglianosche Schule berichtet dagegen
auch in neuerer Zeit iiber giinstige Erfolge. Marzagalli und Figari
heilten eimen schwertuberkulisen Affen und konstatierten die Ver-
narbung und Verkalkung durch den Sektionsbefund.

Von seinen Schiilern wies Livierato an der experimentellen
Tiertuberkulose nach, dass das Fortschreiten der Infektion gehindert
wurde. Auch in vitro den Tuberkelbazillen zugesetzt, schwiichte es
ihre Virulenz und Entwickelung ab. Das Blutserum Tuberkuliser
zeigte keinen hemmenden Einfiuss auf die experimentelle Tiertuber-
kulose, sondern begiinstigte ihre Entwickelung.

Vertreter der Maraglianoschen Schule Mircoli, Sciallero,
Marzagalli haben als Wirkung des Antituberkuloseserums eine
nekrobiotische Veriinderung der Tuberkelbazillen feststellen kinnen, die
ein prognostisch giinstiges Zeichen fiir das behandelte Individuum sei.
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Gogegia hat das in einem Falle klinisch bestiitigt gefunden.

Ghedini empfiehlt die direkte Injektion des Serums hei tuber-
kuldser Gelenkentziindung in die Gelenke und bei Hodentuberkulose
in die Hoden,

Uber giinstige Wirkung des Maraglianoschen Sernms berichten
ferner Giordano, Rapallo, de Paoli, de Barbieri, Angelo,
Piola u. a.

I4. Figaris Hamoantitoxin.

Eine weitere Entdeckung von evtl. Wichtigkeit stammt aus dem
Institut Maraglianos. Nachdem er selbst in Ubereinstimmung mit
v. Behring schon frither darauf hingewiesen hatte, dass die Mileh
hochimmunisierter Tiere Antikorper enthielte, die sich per os ein-
verleithen liessen, gelang es Figari (116), bei Tieren durch interne
Verabreichung von Blutantitoxinen Schutzstoffe im Blut  dieser
Tiere zn erzengen. Das Agglutinationsvermigen stieg, und es liessen
sich antitoxische und bakterizide FEigenschaften im Blate nach-
weisen, die bis zn hohen Graden gesteigert werden konnten. Mit
diesen Blutantitoxinen per os behandelte Phthisiker zeigten subjektive
und objektive Besserungen auch in vorgeriicktem Stadium, und auch
die agglutinierenden und antitoxischen Eigenschaften ihres Blutserums
wurden gesteigert. Figari hilt dieses Himoantitoxin fir wert-
voll besonders aunch zur Prophylaxe bei Kindern tuberkultser Eltern.

Ricei hat diese Erfolge bestitigen kimnen und empfiehlt das
Mittel iiberall da, wo die subkutane Einverleibung des Heilserums
verweigert wird.

15. Marmoreks Antituberkuloseserum '),

Das noch mnicht wvillig geklirte Wesen der Tuberkulinreaktion
und die Verschiedenartigkeit der Tuberkulinwirkung auf den in ver-
schiedenen Entwickelungsstadien der Krankheit befindlichen Organismus
fiihrten Marmorek (117) zu der Auffassung, dass das Tuberkulin nicht
das Toxin der Tuberkelbazillen darstelle, sondern dass es das be-
handelte Individuum anrege. ein anderes Toxin in erhithtem Masse
zu produzieren. Nach seiner Theorie gibt es zwei verschiedene Stadien
der Tuberkelbazillen wund  verschiedene vom Nihrboden abhingige
Sekretionsprodukte.  Die Produktion des echten Tuberkelbazillentoxins
sel am stirksten bei den von ihm sogenannten . primitiven Bazillen®.
Ihese ziichtet er anf einem Nihrboden, der ,leukotoxisches® Serum

1) 5 cem = 5.75—4.00 M.
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und Extrakt von Lebergewebe enthiillt. Er ging bei der Herstellung
dieses komplizierten Nihrbodens von der Voraussetzung ans, dass die
Gegenwart von Leukozyten die Toxinproduktion des Tuberkelbazillus
anrege, und dass andererseits im Tierexperiment die Vermehrung der
Tuberkelbazillen und die Bildung von Tuberkeln im Lebergewebe
schwer zustande komme. Infolze der Gegenwart des Leberextraktes
in dem Nihrboden behalten die Bazillen auch Eingere Zeit ihren
Lorimitiven  Charakter.  Die im  primitiven Stadium  geziichteten
Bazillen vermehren sich anf dem Nihrboden in rapider Weize. In
diesen primitiven Kulturen werde das .primitive Toxin®, das echte
Tuberkelbazillentoxin, das von dem Kochschen Tuberkulin ver-
schieden sei, in grossen Mengen gebildet. Das Kochsche Tuberkulin
erzenge bei der DImmunisierung von lmpftieren nur Antituberkulin
und bleithe wirkungslos gegeniiber andersartizen Giften der Tuber-
kelbazillen, das Toxin der primitiven Bazillen sei aber auch gegen
diese wirksam. Mit ca. 30 cem dieses Toxins vermochte er Meer-
schweinchen gegen eine sonst totliche Dosis von virnlenten Bazillen
zn immunisieren. Dann ging er zur Anwendung seines Sernms beim
Menschen iiber und behandeite schwere Tuberkulosefille, besonders
schwere chirurgische Tuberkulose mit gutem Frfolge, selbst mehrere
Fille von Malum Pottin mut Fisteln und Senkungsabszessen und solche
mit Darmperforationen wurden nach seinen Mitteilungen geheilt.

Von anderer Seite hat das Mittel eine sehr verschiedenartige
Beurteilung erfahren. Ungiinstig Aussert sich Dieunlafov. der bei
Tieren keine Immunisierung erzielen konnte und beim Menschen ebenso
wie Championniére eher Verschlechterungen sah. Hallopean
beobachtete bei Hanttuberkulose das Auftreten nener Herde in ge-
sundem Gebiete und langwierige Eiterungen an den Injektionsstellen.

Ausgesprochen ungiinstige Erfahrongen machten Krokiewicz
und Englinder, ferner Stadelmann bei 5, Mann bei 23 Fillen
von Lungentuberkulose, Meyer in 3 Fillen von Kehlkopftuberkulose:
Hodesmann, de la Camp, Deneke halten das Mittel fiir be-
denklich. Keine Erfolge bei Lungentuberkulose erzielte Mackenzie,
Rubinstein und M. Elsiisser. Letzterer zeigte noch jiingst (118)
die unvergleichbar iiberlegene Heilwirkung der Bazillenemulsion iiber
das Marmoreksche Serum, das in 25 Fillen fast giinzlich versagte.

Uber ungleiche Resultate berichten Jacquerod, Veillard,
Stephani und Kéhler.

Sehr  zuriickhaltend  fiussern sich Sievers, Holmstrim,
Mannheim, Holmboe.

Fiir seinen Heilwert bei Lungentuberkulose sprechen sich aus
Lewin, v. Rotschild und Brunier, Lemieux und Richer,
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Veillard, Dubard, Latham, Jacquerod, Klein und Jacohb-
sohn, Steinsberg, Miiller, Morin, Petit, Feldt, Ullmann,
Schenker, Wohlberg und Rover. Deste Erfolge erzielten
Montalti, sogar bei vorgeschrittener Phthise La Neelle und Cor-
nicres, Faraggi, Kokler, Lévy und Jacobsohn. In nenester
Zeit berichten Pfeiffer und Trunk iiber durchaus befriedigende
Resultate bei 24 Fillen von offener, zum Teil mit Kehlkopftuber-
kulose komplizierter Lungentuberkulose.

Roblot sah gute Wirkungen in allen fieberlosen Fillen. alle
seine Misserfolge waren Fiebernde.

I. A. Elsisser (119) dussert sich letzthin iiber ungewohnliche
Erfolge bei fieberhafter, akuter und subakuter Lungentuberkunlose in
geradezn begeisterter Weise. _

Am giinstigsten lauten die Berichte der Chirurgen bei den ver-
schiedensten Formen chirurgischer Tuberkulose.

Durchgehend bessere Wirkungen des Serums scheinen erreicht
zn werden, seitdem es nach dem Vorschlage von Frey (120) rektal ver-
abreicht wird, der nenerdings aunf Grund wvon 5000 rektalen Injek-
tionen iiber vorziigliche Erfolge berichtet. Er beobachtete sichere
spezifische Beeinflussungen des lokalen tuberkulisen Prozesses, auf-
fallende Fieberreduktionen und Hebung des Allgemeinzustandes.

Monod (121) hat die (bis Januar 1907) erschienenen Arbeiten zu-
sammengestellt: 5 Antoren mit 39 Fillen sprechen sich gegen, 38 Autoren
mit 590 Fillen fiir die Heilwirkung des Mittels aus. Er zieht den
Schluss, dass das Serum absolut unschiidlich, bei allen Arten von
Tuberkulose wirksam sei, und dass bei friihzeitigzer Behandlung die
chirurgische Tuberkulose oft véllige Heilung, die Lungentuberkulose
bedentende Bessernmgen hiete.

Uberblickt man die bisherigen Erfahrungen bei dem Marmorek-
schen Antituberkuloseserum, so kommt man zu dem Ergzebnis, dass
sich ein abschliessendes Urteil iiber seinen Heilwert noch nicht fillen
lisst, dass aber die bisherigen Resultate immerhin ermutigend sind
und zn einer Fortsetzung der Versuche auffordern.

16. Streptokokkensera.

Die wvon zahlveichen Autoren bhewiesene Tatsache, dass die
chronische Lungl-;rlt.ul}lerl-:i.ll{'}st- durch die sekundire Ansiedlung von
Bakterien neben dem Tuberkelbazilluz eine wesentliche Verschlimme-
rung erfihrt, die die Prognose vielfach in ungiinstigem Sinne beein-
flusst und die Anwendung der spezifischen Heilmethoden nicht nur
erschwert, sondern auch oft unwirksam macht, hat dazu gefiihrt,
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Sera gegen diese chronischen Mischinfektionen herzostellen. Urspriing-
lich richteten sich diese Sera mecht gegen die Mischinfektionen der
Lungentuberkulose, sondern gegen andere lokale und allgemeine In-
fektionen: das Staphylokokkenserum gegen Staphylokokken-
infektionen, besonders Lymphangitis: das Pneumokokkensercm
gegen die Pnenmonie und das Ulcus serpens der Kornea; das Strepto-
kokkenserum gegen Erysipel. Puerperalficher. Angina. Phlezmone,
Pyimie, Scharlach und Gelenkrhenmatismus.

Marmorek (122}, der die ersten umfangreichen Versuche zur Her-
stellung eines Streptokokkenserums vornahm, vertritt die Ansicht,
dass alle Streptokokkenarten bei menschlichen Streptokokkeninfektionen
Varietiiten einer und derselben Art sind, und dass ein Serum alle
Varietiten gleichmiissig beeinflussen miisse.  Dem wuorde von ver-
schiedenen Seiten widersprochen.  Aunch wurde der Einwand erhoben.
dass die mit tierpathogenen Streptokokken hergestellten Sera nicht
menschenpathogen wiiren,  Das fubrte dazo, die Tierpassage zun ver-
meiden,

Aronson (123) steht auf dem Standpunkte Marmoreks, dass die
Streptokokkenarten bei Mensch und  Tier identisch sind.  Durch
langdanernde DBehandlung von Pferden mit Streptokokkenkulturen.
deren Virnlenz durch Tierpassage sehr gesteigert ist, stellte er ein
Serum  her, das sich im Tierversuch als recht wirksam erweist.
Meyer hat von diesem Serum bei Streptokokkenmischinfektion der
Phthisiker gnte Erfolge gesehen; es muss nach ihm friihzeitig
nach erfolgter Infektion angewandt werden, — immerhin diirfte die Be-
stimmung dieses Zeitpunktes recht schwierig sein.

Das neneste Streptokokkensernm Menzers (124) wird durch Vor-
behandlung von Pferden mit solchen Streptokokken gewonnen, die
~von den Tonsillen an Gelenkrhenmatismus leidender Menschen stammen.
Auch Menzer steht auf dem Standpunkt, dass ein fiir Menschen
wirksames Sernm von menschenpathogenen Streptokokken hergestellt
sein muss, auch vermeidet er absichtlich die Tierpassage. Mit diesem
Serum hat er bei der chronischen Streptokokkenmischinfektion der
Lungentuberkulose giinstige Ergebnisse erzielt; Ostrovsky hat bei
seiner Nachpriifung die Erfolge bestitigen kimnen.
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[1[. Die spezifische Therapie bei der Tuberkulose
anderer Organe.

Angesichts der unleugharen Heilerfolge der spezifischen Therapie
bei Lungentuberkulose liegt die Frage nahe, ob und welche Bedeutung
ihr fiir die sonstigen tuberkulisen Organerkrankungen zukommt. Es
st klar, dass auch fiir die verschiedenartigst lokalisierten Krank-
heitsprozesse, sofern ihnen derselbe spezifische Krankheitserreger zun-
grunde liegt, ein spezifisches Heilmittel prinzipiell den
gleichen Heilwert besitzen muss, solange die anatomisch-patho-
logischen Verinderungen iiberhanpt, die Organfunktion und die Akuitit
des Prozesses eine Heilungsmiglichkeit zulassen. Die Lokalisation an
sich wird nur eine untergeordnete Rolle dabei spielen, wenn nicht
durch den Heilungsvorgang Gefahren drohen. Fiir die vorliegende
Frage wird daher die Moglichkeit des Zerfalles in Erwiignng zu ziehen
sein.  Da jedoch die moderne, in ithren Grundzigen genugsam erorterte
Anwendung der spezifischen Heilmittel nur die natiirlichen Heilungs-
vorgiinge nachznahmen und zn unterstiitzen bestrebt ist, so wird
die eventuelle Gefahr keine andere als die durch den natiirlichen
Verlauf der speziellen Organerkrankung bedingte sein.  Der Umschwung
in der Anschavung von der Leistungsfihigkeit der aktiv immunisato-
rischen Therapie, als deren Angelpunkt das Alttuberkulin Kochs
zu gelten hat, 15t etwa sieben Jahre alt. Phthiseotherapeuten
waren es, die diesen Wendepunkt herbeifiihrten. Die
beweisenden Erfolge liegen daher vornehmlich auf dem Gebiete der
Lungen- und Kehlkopftuberkulose. Nur sehr langsam folgte man mit
den Heilversuchen bei anderen tuberkulisen Organerkrankungen, deren
Erfahrungen also in den ersten Anfingen liegen. Soweit bemerkens-
werte Erfolge in der Literatur vorliegen, soll hier dariiber berichtet
werden.  Wir beginmen mit einem Spezialkapitel, das ins Gebiet der
Phthiseotherapie fallt und darum relativ erforscht ist, mit der
K ehlkopftuberkulose.

. Kehlkopituberkulose.

Uberall, wo man sich die Behandlung der Lungentuberkulose,
gleichviel nach welchen Prinzipien, zur Aufgabe gestellt hat, wird

w—
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auch der Kehlkopftuberkulose sorgfiltige Beachtung und Behandlung
gewidmet. Dagegen hat man den Eindruck, dass bei der spezialistischen
Behandlung der Kehlkopftuberkulose die Dehandlung der Lungen-
tuberkulose wielfach zu kurz kommt. Das ist um so auffallender, ale
die Tuberkulose des Kehlkopfes sich nur sehr selten primir entwickelt,
sondern in den allermeisten Fillen mut emer Tuberkulose der Lungen
einhergeht, von der sie ihren Ursprung nimmt. Es ist nicht unsere
Absicht, der Ursache dieser Erscheinung nachzugehen, wir wollen nur
daranf hinweisen, dass das Tuberkulin ein Mittel ist, diese fithlbare
Liicke auszufiillen. Abgesehen davon, dass es rationell erscheinen
muss, die Behandlung einer komplizierenden Organerkrankung aunt
den gleichen Boden der gegen das Grondleiden gerichteten Allgemein-
behandlung zn stellen, diirfte unter Zuhilfenahme der Tuberkulin-
kur auch manche Lokalbehandlung der kehlkopftuberkulose ein-
geschriinkt oder iberhanpt wnmitig werden.

Die Behandlungsweise ist die gleiche wie bei der Lungentuber-
kulose und durch diese in der Regel bedingt, weil sie das Haupt-
leiden darstellt. Dadurch, dass die Erkrankung des Kehlkopfes und
die Wirkung der jedesmaligen Tuberkulininjektion dem Aunge zu-
ginglich ist, bietet sie manchen Vorteil vor der Tuberkulinbehandlung
der Lungentuberkulose. Dieser Vorteil wird beeintriichtigt, weil man
sich in den weitaus meisten Iillen an die durch das Hauptleiden
bedingte Allgemeinreaktion des Organismus zu halten hat. Da es
im allgemeinen als das erstrebenswerte Ziel gilt, lokale Reaktionen
am Krankheitsherde unter Vermeidung von Allgemeinreaktionen zu
erzengen, so gereicht uns die Mbglichkeit der Kontrolle durch den
Spiegel hier zu einem Vorteil, der nach jeder Injektion auszu-
nutzen ist.

Von der Uberlegenheit cines der Kochschen Priparate liegen
auverlissige eindentige Mitteilungen mnicht vor, es sind mat allen
Tuberkulinen gute Erfolge erreicht worden. Krause bevorzngt
Neutuberkulin-Bazillenemulsion, Sahli das Deranecksche Tuaber-
kulin; wir haben vorziigliche Resultate mit allen drei K ochschen
Priiparaten und mit den Perlsuchttuberkulinen erzielt.

Auch von der Anwendung des Marmorekschen Serums hat
Weill bei leichten und mittelschweren Fillen von Kehlkopftuber-
kulose eine giinstige und schnell einsetzende Wirkung gesehen.

Die Tuberkulineinwirkung auf den Kehlkopf allein ist deshalb
schwer zu beurteilen, weil die Injektionen immer im Hinblick auf
die Lungentuberkulose gemacht werden miissen. Auch hinsichtlich
des Erfolges ist zu beriicksichtigen, dass die Prognose der Kehlkopi-
tuberkulose von der des Haunptleidens abhiingig ist. Deshalb sind
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der Entfaltung der Heilwirkung des Tuberkulins auf den Kehlkopt
oewisse Grenzen gesetzt. Am besten kommt sie zur Geltung, wenn
eine schwerere Form mit nur leichten Lungenaffektionen vergesell-
schaftet ist, wenn die Kehlkopftuberkulose also im Vordergrunde
steht. Alsdann hat man mit der Erzielung der Lokalreaktionen auch
freiere Hand und kann sie im Bedarfsfalle, wenn sie bei der Durch-
fithrong der milden Injektionsmethode nicht geniigend zustande kommen,
durch Erzengung kriftigerer Reaktionen erzwingen, ohne durch die
Lungentuberkulose daran gehindert zu sein.

Von fundamentaler Bedeutung auch fiir die Tuberkulinbehandlung
der Kehlkopftuberkulose ist das Ruhigstellen des Kehlkopfes,
das am besten erzielt wird durch ein miglichst weitgehendes Sprech-
verbot, wenn irgend erreichbar, durch volliges Schweigen. Unter-
stiitzend tritt hinzun das Unterdriicken des Hustens durch strenge
Hustendisziplin und die Milderung oder Beseitigung des Hustenreizes
durch innerliche Narkotika und beruhigende Inhalationsmittel.

Damit gelingt es, bei ausschliesslicher Tuberkulinbehandlung
initiale und mittelschwere Fille von Kehlkopftuber-
kulose oft unter Verzicht auf alle der vielen empfohlenen adstrin-
gierenden und desinfizierenden Mittel in Form von Insufflationen and
Pinselungen zur Heilung oder weitgehenden Riickbildung zu bringen.

Partieile und diffuse initiale Rotungen und Schwellungen
verschwinden allmihilich vollkommen.

Ebenso werden kleinere Infiltrate glatt resorbiert, grissere
Infiltrate bedinfen dazu je nach ihrem Sitz lingere Zeit. Dei den
typischen Infiltraten der hinteren Wand bleiben hiufig pachydermische
Verdickungen zuriick. Dei nicht zu grossen Bildungen ist die Curette
und der Galvanokauter vollstindig zn entbehren. Bisweilen sieht
man die Infiltrate zerfallen, nfimlich dann, wenn sie bereits vor
dem spontanen Zerfall standen und eine Resorption nicht mehr
miglich war. Daraus aber eine offenbare Tuberkulinschidigung her-
guleiten, wie es in der Tat geschehen ist, bringt nur der kritiklose

Tuberkulingegner fertig. Der erfabrene Tuberkulinpraktiker weiss, dass °

der Grund des entstehenden Geschwiires sich nunmehr auffallend rasch
reinigt und die Heilung von den dann meist glatten Rindern schnell
vor sich geht. Die diffusen Infiltrationen des Kehlkopfes,
bei denen die medikamentisen Mittel und auch die chirurgischen
Eingriffe fast villig versagen, wird man mittels Tuberkulin in vielen
Fillen noch zu einer wesentlichen Riickbildung bringen k@nnen.
Auch bei leichteren Ulzerationen haben wir mehr und mehr
von allen Atzmitteln Abstand genommen, je grisser unsere Tuber-
kulinerfahrungen bei der Kehlkopftuberkulose geworden sind. Dei

-
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unreinen Geschwiiren lassen wir Insufflationen mit desinfizierenden
Pulvern bis zur Reinigung des Geschwiirsgrundes vorangehen oder
kombinieren sie mit den sofort begonnenen Tuberkulininjektionen.
Kleine Ulzerationen bekommen bald einen reinen Grond, stossen
die dem Zerfall geweihten Rinder ab und epithelizieren sich rasch.
Bei grisseren Geschwiiren mit stark zerkliifteten Rindern kann man
instrumentelle oder galvanokaustische Eingrifie oder Milchsiure-
applikationen zn Hilfe nelimen, wenn die Abstossung mit fortschrei-
tender Behandlung keine geniigenden Fortschritte macht; durch Kom-
bination kann man hier hervorragende Heilerfolge erzielen, wenn nur
das Grundleiden noch einer wesentlichen Besserung fihig ist.

Bei schweren diffusen Infiltrationen und tiefgehen-
den tuberkulézen Kehlkopfverinderungen, insbesondere
perichondritischen Entzimdungen, ist die operative Behandlung nicht
zu umgehen.  Vielfach wird man sich mit Riicksicht auf die Schwere
des Grundleidens daranf beschrinken miissen, mit symptomatischen
Mitteln die Beschwerden zu lindern. Bei diesen ganz schweren Kehlkopi-
veriinderungen fehlen uns eigene Tuberkulinerfahrungen. Wir mochten
raten, diese Fille von der Tuberkulinbehandlung anszuschliessen, zumal
sie meist mit ebenso schweren Formen der Lungentuberkulose kombimert
sind und nach Lage des ganzen Falles eine Besserung von vornherein
nicht mehr erwarten lassen. Soviel aber geht aus den neneren Er-
fahrungen, zn denen wir selbst Einzelbeitriige von Heilungen schweverer
Formen von Kehlkopftuberkulose verdfientlicht haben, hervor, dass
mit Hilfe des Tuberkulins unsere Erfolge wesentlich erweitert werden
kinnen, und dass das Tuoberkulin noch weit mehr, als es bisher ge-
schieht, zur Behandlung der Kehlkopftuberkulose herangezogen zu
werden verdient. Wenn i Gegensatz dazu Besold und Gidionsen
{125) einen Einfluss der Tuberkuoline auf den Verlanf einer Kehlkopf-
tuberkulose .beim besten Willen® nicht beobachtet haben, so liezt das
wohll allein daran, dass sie bei ihren 495 Falkensteiner Fillen —
kein Tuberkulin angewandt haben. Dann sollte man aber
anch iber das Tuberkulin nicht aburteilen!

Im iibrigen stehen wir auch bei der Kehlkopftuberkulose auf dem
Standpunkt, dass die Allgemein-, Lokal- und Tuberkulin-
behandlung sich gegenseitig unterstittzen und fordern muss, wie
wir bei der Lungentuberkulose die Kombination der bewihr-
testen Heilmethoden empfohlen haben,

Beziiglich der Allgemeinbehandlung der Kehlkopftuber-
kulose fallen die bei der Besprechung der Kombination der Tuber-
kulinbehandlung der Lungentuberkulose mit anderen Methoden auf-
gestellten Grundsiitze zusammen.
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Wenn nenerdings endlich von bernfener Seite die Forderung laut
geworden ist, bei bestehender Lungentuberkulose der Prophylaxe
tuberkuloser Kehlkopfkomplikationen grissere Anfmerksamkeit wie
bisher zuzuwenden, so muss betont werden, dass wir in dem
Tuberknlin ein =olches prophylaktisches Mittel besitzen: es wirkt
durch Linderung und Beseitigung des Hustenreizes einer mecha-
nischen Reizung und  Entziindung der  Kehlkopfoberfliche, sowie
auch der Ablagerung des Sputums in der Kehlkopfhihle entgegen.
Vor allem aber erhdht es durch seine biologische Wirkung die Wider-
standsfiihigkeit des Kehlkopfgewebes gegen die Infektion; so ist niemals
heobachtet worden, dass unter der Tuberkulinbehandlung einer selbst
vorgeschrittenen Lungentuberkulose eine Kehlkopftuberkulose frisch
entstanden 1st. Es wiire das mit dem Wesen der Tuberkulinwirkung,
durch die der ganze Organismus im antiphthizischen Sione beeinflusst
wird. anch unvereinbar.

2. Augentuberkulose.

Grosse Trinmphe hat das Tuberkulin in der Ophthalinologie ge-
feiert und dadurch bewirkt, dass die Aufmerksamkeit wieder in
steigendem Grade auf die spezifische Therapie gelenkt wurde. Ihe
Ophthalmologie hat zur Ehrenrettung des Tuberkaolins wesentlich bei-
getragen.  Die iiberraschenden Heilungen schwerster Formen von
Augentuberkulose  unter FErhaltung des Sehvermogens olme jede
andere therapentische Massnahme sind in der Tat =o frappant, dass
sie auch heilend auf die Blindheit der Tuberkulingegner einwirken
sollten. Gute Erfolge hat das Alttuberkunlin gezeitigt, bevorzugt wird
das Neuntuberkulin. Zur Anwendung kommen kleine Tuberkulingaben
in vorsichtizgster Dosierung unter miglichster Vermeidung stirkerer
Reaktionen. Die Moglichkeit, die lokalen Reaktionen und den Hei-
lungsverlanf Schritt fiur Schritt mit dem Auge verfolgen zu kinnen,
macht die Anwendung hier besonders leicht und bietet von selbst
den Wegweiser fiir die Dosierung, die Zeitintervalle, die Maximal-
dosis und die Dauver der Kur.

A.v. Hippel (126), der in der Tuberkulinbehandlung der Augen-
tuberkulose die grisste Erfahrung haben diirfte, empfieblt in nenerer
Zeit nur die Anwendung dez Neutuberkulins TR und als die
zweckmiissigste Methode die folgende: er beginmt die Injektionen mit
einer Dosis von !/se mg der Trockensubstanz und wiederholt sie
einen Tag um den andern, jedesmal um */s00 mg steigend. Von '/s0 mg
ab erhiht er die Dosis bei jeder neuen Injektion um /50 mg, von
1050 mg ab um %50 bis */mw, sofern die Temperatur normal bleibt.
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Erhebt sie sich iiber 3%° so injiziert er zwei- bis dreimal dieselbe
Dosis und verstiirkt sie erst wieder, wenn der Patient keine allge-
meine Reaktion mehr zeigt. Uber 1 mg hinauszugehen hillt v. Hippel
fiir iiberfliissig. da es ihm auch mit wesentlich kleinern Dosen ge-
lungen ist, Fille von schwerster Tuberkulose des Aunges zu heilen.
Ausdriicklich warnt er davor, die Behandlung gleich mit grisseren
Dosen zun beginnen, weil er in einigen Fillen von Tuberkulese der
Kornea durch zu starke lokale Reaktion einen Zerfall des iiber dem
Tuberkelknoten liegenden Hornhauntgewebes und, dadurch bedingt, die
Entstehung eines Geschwiirs beobachtete, das iibrigens unter einem
fenchtwarmen Verband bald zur Heilung gelangte. Um vor Rezidiven
sicher zu sein, miissen nach v. Hippels Erfahrungen die Tuberkuolin-
injektionen solange fortgesetzt werden, bis alle Tuberkelknoten durch
Narbengewebe ersetzt sind, die Schwellung und Vaskularisation der
Iris sich zuriickgebildet hat, Prizipitate an der Hinterfliche der
Hornhaut und Glaskirpertriibungen verschwunden sind. Um in den
schwersten Fiillen definitive Heilungen zn erreichen, bedurfte es einer
Behandlungsdauer von sechs Monaten und dariber,

Uber Heilung von Tuberkulose der Konjunktiva berichten
v. Hippel und Schwarz.

Tuberkulose der Kornea heilten v. Hippel, Ullmann,
Erdmann, Lichtenstein.

Einen Fall von Heilung bei Tuberkulose der Sklera teilt
v. Hippel mit, auch Schoeler sah gute Wirkungen bei tuberkuliser
skleritis.

Besonders giinstiz liegen die Heilungsbedingungen fiir das gefiss-
reiche Gewebe der Iris und des Ciliarkérpers, wofiir die Er-
fahrungen von M. Elsaesser, Falkenberg, Handmann, Halben,
Sattler, Rennert, v. Hippel, Bull, Stork, Lichtenstein,
Kraemer, Schultz-Zehden u a. sprechen. Augstein hat eine
schwere tuberkulize Iritis, bei der bereits die Ennkleation des Bulbus
in Frage kam, unter Erhaltung der Sehkraft zur villigen Heilung
gebracht. Cramer erzielte hervorragende Heilerfolge in zwei Fillen
von schwerer serdser Iritis (bei einem nach voransgegangener Glau-
komiridektomie}, in einem Falle schwerer Iridocyelitis mit ausge-
dehmter sklerosierender Keratitis und Glaskirpertriibung. sowie in
einem Falle von zwei isolierten Iristuberkeln, kompliziert mit grossem
Hornhautinfiltrat.

Diem und Stork empfehlen das Tuberkulin besonders bei
Tuberkulose der Chorioidea. Cramer beobachtete Heilung eines
grossen isolierten Tuberkels der Aderhaut mit schweren Hornhaut-
beschligen. G
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Uber giinstige Heilerfolge bei zum Teil fast aussichtslosen Fiillen
berichten ferner Axenfeld, Erdmann, Purtscher, Reuchlin,
Schleich, Schoeler (48 Fille), Stargardt, Wolfram, Zimmer-
mann u. a  Auch in der Tibinger Augenklinik findet das
Neutuberkulin auf Grund der dort erzielten giinstigen, teilweise aus-
gezeichneten Erfolge ausgedehnte Anwendung.

In begeisterter Weise fussert sich v. Hippel (1904) auf Grund
seiner schinen Resultate iiber den Nutzen des Tuberkulins. Es ist
thm gelungen, schwerste Augentuberkulosen damit zun heilen, einige
Fille sogar, in denen bereits Erblindung eingetreten
war. Er hat 23 Fille von Tuberkulose der Iris, des Ciliarkérpers
und der Kornea, 1 von Tuberkulose der Sklera, 3 von Tuberkulose
der Konjunktiva behandelt. Nach Ausscheidung von 13 geheilten
Fillen, die er nicht fiir abzolut beweisend hilt, verbleiben 10 Fille,
die geheilt wurden und — bis zu 9z Jahren — geheilt blieben.
Wegen der generellen Bedeutung seiner Mitteilongen mbgen seine
Schlusssiitze wortlich wiedergegeben sein: .Auf Grund der von mir
mitgeteilten Tatsachen halte ich den Beweis fir erbracht, dass wir
in dem Tuberkulin TR ein Mittel besitzen, welches — richtig ange-
wandt — selbst schwerste Tuberkulose des Auges mit Erhaltung von
Sehvermogen davernd zun heilen vermag. Hieraus erwichst uns
meines Frachtens die Pflicht, nicht, wie es bisher vielfach geschah,
derartige Augen ohne weiteres zu enukleieren, sondern zunichst die
Bekiimpfung des Leidens mit den Waffen zu wversuchen, die wir
R. Koch #zu verdanken haben. Wir diirfen dies um so unbedenk-
licher tun, als die Erfahrung gelehrt hat, dass bei der Tuberkulose
des Auges die Tuberkulininjektionen in den kleinen Dosen, wie wir
sie nur brauchen, niemals nachteilige Folgen fir das Allgemeinbefinden
der Patienten haben, wihrend in einer Anzahl von Fillen nach der
Enukleation Tod durch Meningitis eintrat.  Ob bei dieser Therapie
die Erhaltung aller tuberkulis erkrankten Auvgen gelingen wird,
kann erst die Zukunft entscheiden: das Material des einzelnen reicht
hei der Seltenheit des Leidens nicht aus, nin diese Frage zu beant-
worten.  Wird aber auch nur ein erheblicher Teil gerettet — und
diese Annahme diirfen wir im Hinblick auf meine Resultate als
sicher begriindet betrachten —, so haben wir damit einen erfreulichen
Fortsehritt auf therapeutischem Gebiet zu verzeichnen, der uns allein
durch die genialen Arbeiten Robert Kochs ermiglicht worden ist.”

1905 berichtet v. Hippel iber weitere 12 gute Heilerfolge bei
schwerer Angentuberkulose mittels seiner Methode. Er empfiehlt noch-
mals, die Behandlung mit kleinen Dosen vorzunehmen und lange Zeit
fortzusetzen.
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Mit Marmoreks Serum konnte Ullmann in 20 Fillen von
skrofuliser FErkrankung der Hornhant — meist bei Kindern —
die besten Erfolge erzielen. Er betont die Notwendigkeit fruhzeitiger
Behandlung.

3. Hauttuberkulose.

Die Therapie des Lupus hat mancherlei Wandlungen erfahren.
Solange sie dem Gebiete der inneren Medizin angehiirte, waren die
Erfolge wenig befriedigend.  Erst mit der Ausbildung der Derma-
tologie zum Spezialgebiet beginnt ein Fortschritt.  Das noch spiitere
Bestreben, lupise Herde durch Skarifikation, Galvanokaustik und An-
wendung des scharfen Liffels zu zerstiren, kann als der Ubergang
zur chirurgischen Behandlung bezeichnet werden. IDhie Chirorgie setat
gich die radikale Entfernung der Krankheitsherde zum Ziel. DBei
richtiger Indikationsstellung lassen sich hervorragende Frfolge erzielen,
jedoch sind auch ihr Grenzen gesetzt, so bei Lupus der Schleimhiinte,
inshesondere der Nase, und solchen Prozessen, die einer vollstiindigen
Exstirpation nicht zuginglich sind, ferner wenn durch den mangel-
haften Kriftezustand eine Kontraindikation gegeben ist. FEine wert-
volle Bereicherung erfuhr die Lupustherapie durch die Finsensche
Methode, die Krom ayersche Quarzlampe, durch die Rontgenstrahlen
und das Radium. Gegen die Radiotherapie sind die Dedenken er-
hoben, dass es schwierig ist, die Wirkung der Réntgenstrahlen genan
abzugrenzen. Sicher lisst sich die Finsenreaktion benrteilen, aber
je tiefer der lupiise Prozess ins subkutane Gewebe hineinreicht, je
ansgebreiteter er ist, desto geringer sind auch hier die Heilungsaus-
sichiten, die auch noch durch das Vorhandensein ausgedelinter Narben
nach voransgegangener unzweckmiissiger Behandlung erschwert werden
kinnen. DBei ansgedehnten flichenhaften Prozessen und solehen, die
mit Erkrankung der Schleimhaut kombiniert sind, hat sich anch die
Heisslufthehandlong nach Hollinder gut bewihrt.  Schliesslich
empfiehlt Philippson die Verwendung des positiven galvanischen
Stromes nach einem eigenen Verfahren.

Die Tuh-erl-.‘.u|inl:t:h.’1ndhmg des Lupus, iber die schon aus der
ersten Tuberkuliniira giinstige Berichte vorliegen, und die dann mit
der ungerechten Ablehnung des Tuberkulins und mit den Fortschritten
der modernen Lupustherapie allmihlich in Vergessenheit geriet, kommt
in neuerer Zeit allgemein zur Anwendung.

Giinstige Erfahrungen mit Alttuberkulin haben gemacht: Adler,
Beckh, Brocq, Browker, Darier, Heermann, Leredde,
Wichmann u. a.

Bandelior v. Rocpke, Lebrbuch., 2. Aufl, 11
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Gute Erfolge erzielten Sahli mit Beraneckschem Tuberkulin,
Balzer, Wright, Western u. a. mit TR.

Wir selbst haben Einzeltille vercffentlicht, die wir mit Alt-
tuberkulin, Neutuberkulin und Perlsuchttuberkulin der Heilung ent-
gegenfithrten.

Jedenfalls geniigen die vorliegenden Tatsachen, dem Tuberkulin in
der Behandlung des Lupus weiter volle Beachtung zu widmen. Auch die
souverinen Mittel der modernen Lupustherapic haben, wie wir gesehen,
ihre Kontraindikationen, auch ihnen sind Grenzen gezogen, nament-
lich durch den Lupus der Schleimhaut. Es liegt aber kein Grund
vor fiir die Annahme, dass hier anch das Tuberkulin versagen sollte.
Im Gegenteil! FEin genaues Stodium  unter Verwertung der Er-
fahrungen des letzten Jahrzehntes wird zweifellos dahin fiihren, dem
Tuberkulin in der Lupustherapie in Kombination mit den bewihrten
Mitteln der Gegenwart die dominierende Stellung zu sichern. Die
Berechtizung dieser unserer Forderung ist neuverdings von Derma-
tologen bereits anerkannt worden (2. B. von DBlaschko). Wir
glanben das um so mehr, als die Tuberkulose der Haut in einem
ziemlich hohen DProzentsatz mit Tuberkulose der inneren Organe,
namentlich der Lungen, einhergeht. Und gerade darum wiire
hier die spezifische Therapie am Platz.

Neuerdings hat Nagelschmidt die Erzengung einer v. Pir-
quetschen Impfpapel im lokalen Erkrankungsherde zn diagnostischen
i thlll‘u]wllti:-;rrhun Zwecken benutzt, wobei es fast mit Regelmiissig-
keit zu einer an Aunsdehnung und Tiefenwirkung verschieden grossen
Geschwiirsbildung kam, die in emnzelnen Fillen zur klimschen
Heilung des tuberkulisen Hauntherdes fiihrte, allerdings nur im Um-
kreise wemiger Millimeter.

4. Driisen-, Knochen-, Gelenktuberkulose.

Auf dem grossen Gebiete der chirurgischen Tuberkulose ist das
Tuberkulin wenig versucht worden. Wo eine Deseitigung tuberkuliser
Krankheitsherde anf chirorgischem Wege moglich ist, hat man von
jeher die Radikaloperation vorgezogen. FErst in neuerer Zeit ist
man mehr zur konservativen Therapie iibergegangen, nicht zuletzt
veranlasst durch die bahnbrechenden Arbeiten Biers. Die Hyperiimie
als Heilmittel spielt aber anch bei dem Tuberkulin die ausschlag-
gebende Rolle, und so begegnen sich beide Methoden in ihren ur-
siichlichen Wirkungen. Wir stehen hier erst in den Anfiingen, aber
wenn nicht alle Yeichen triigen, so ist die konservative Therapie in
Kombination mit der spezifischen Behandlung dazu berufen, die

e
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chirurgischen Massnahmen mehr und mehr einzoschriinken, sie in
vielen Fillen erginzend zu unterstitzen und teilweise ganz zu er-
setzen. Vor allem ist es eine bekannte Erfabrung, dass ein grosser
Prozentsatz der chirurgischen Tuberkulosen nachihrer primiren
Ausheilung spiiter an Lungentuberkulose und anderen
tuberkulisen Erkrankungsformen zungrunde geht. FEs
kann kein Zweifel mehr bestehen, dass durch eine systematische
Tuberkulinnachpriifung und -Nachbehandlung nicht nur die Daner-
resultate der ganzen grossen Gruppe der chirargischen Tuberkulose
sehr viel bessere werden wiirden, sondern dass auch der Ausbruch
einer bereits anderweitig lokalisierten, oft lange latenten, iiber kurz
oder lang zum Tode fithrenden Tuberkulose verhiitet werden kinnte.
Es ist hesonders das Verdienst Kraemers, diese Forderung oft laut
und dringlich erhoben und ihre Richtigkeit einwandsfrei bewiesen
zi haben.

Was zuniichst die Driisentuberkulose betrifit, so erzielte
bei geschlossener Drisentuberkulose Petruschky mittels Alt-
tuberkulin in 100%s Heilung.

Peiper, ein friherer Tuberkulingegner, hat bei Driisentuber-
kulose der Kinder unter Anwendung minimalster Dosen Alttuberkulin
zum Teil rvecht befriedigende Erfolge gesehen.

Ullmann berichtet iiber gute Resultate in mehreren Fillen von
Driisen- und einem Falle von Hodentuberkulose.

Guinard sah in seinen Fillen stets Erweichung und Ein-
schmelzung der Driisen.

Wir selbst haben vielfach beobachtet, dass die bekannten Bilder
der perlschnuvartig aneinander gereihten Halsdriisenketten bis Bolmen-
grisse und dariiber unter Tuberkulinbehandlung spurlos verschwinden.
Kommt es bei grosseren, nicht mehr resorptionsfihizen, zentral ver-
kiisten Driisen zor Erweichung, so ist mit einfacher Punktion, kleiner
Inzision, selten mit radikaler Exstirpation nachzuhelfen.

Sahli verwendet mit Erfolg das Beranecksche Tuberkulin,
Wright das TR, Krause die Bazillenemulsion.

Rennert heilte mit TR eine Tonsillartaberkolose und sah
Driisen- und Milzschwellungen wiihrend der Behandlung zuriick-
gehen.  Aunch hat er mit der Heilung einer Iristuberkulose gleichzeitig
eine unter dem Bilde einer Pseudolenkiimie einhergehende progre-
diente Tuberkulose des lymphatischen Apparates zur Riick-
bildung bringen kinnen.

Auch das Serum Marmoreks ist bei Skrofulose und Driisen-
tuberkulose von Wohlberg mit gutem Erfolge angewandt worden, der
‘in kurzer Zeit auffallende Besserung und auch Heilung eintreten sah.

11*



164 I1I. Die spezifische Therapie bei der Tuberkuloze anderer Organe,

Wir selbst haben iiber die Wirkung des TR bei tuberkulosen
Gelenk- und Knochenerkrankungen Mitteilangen veriffent-
licht(127). Wir haben sowohlunter allgemeinen Massnahmen konservativ
behandelte Fille, wie anch solche mit Abszess- und Fistelbildung, die
der Resektion unterzogen werden mussten, nebenher mit Tuberkulin
hehandelt und haben hier doch gelegentlich die Uberzengung gehabt,
dass die nach der Resektion der erkrankten Gelenkenden bleibenden
Wundhihlen sich der noch abzuscheidenden Gewebsteile leichter ent-
ledigten, als wir es sonst zu sehen gewohnt waren.

Uber Alttuberkulin liegen giinstige Berichte bei Knochen- und
(zelenktuberkulose vor von Ullmann und Liidke; ebenso heilten
Deterding und de Groot eme typische Rippenkaries mit 23 Tuber-
kulininjektionen, Roebroeck eine solche mit Denysschem Tuber-
kulin. Letzteres wird anch von Westerveld zur Behandlung der
chirnrgischen Tuberkulose empfohlen.

In jiingster Zeit ist das Marmoreksche Antituberkuloseserum
bei der chirurgischen Tuberkulose mehrfach erprobt worden.  Giinstig
dussern sich Bassano, Dubard, Lewin, v. Rotschild, Brunier,
Strauss, Hymans und Polak Daniels. Sonnenburg beobachtete
auffallende Heilung einer Mastdarmtuberkulose, die von thm vergeh-
lich chirorgisch behandelt war. Auch sonst sind im Moabiter Kranken-
hanse giinstige Resoltate erzielt worden, @ber die van Huellen
Mitteilong macht. Am giinstigsten urteilt Hoffa (128) auf Grund
seiner Erfolge in 40 Fillen von Knochen- und Gelenktuberkulose.
Er erzielte Desserungen in Fillen, die jahrelang jeder Behandlung
eetrotzt hatten. In 22 geniigend lange beobachteten Fillen sah er
12% 5 Heilungen und 18%0 auffallende Besserungen, nie Schiidigungen
oder ungiinstige Nebenwirkungen, seitdem er das Marmoreksche
Sernm rektal anwendet.  Allerdings empfiehlt er es stets in Ver-
bindung mit anderen bewiihrten Mitteln und Methoden.

Sehr zuriickhaltend dagegen sind die Berichte von Hohmeier:
eine sichere Heilwirkung des Serums konnte er selbst hei leichten,
frischen Knochen- und Gelenkerkrankungen nicht erkennen, bei
mittelschweren und schweren Fiillen versagte es vollends.

5. Urogenitaltuberkulose.

Fiir die Tuberkulinerfahrungen anf dem Gebiete dieses und anch
des letzten Kapitels gilt das in den einleitenden Bemerkungen zu
der chirurgischen Tuberkulose im allgemeinen Gesagte. Die Studien
befinden sich hier in den Anfingen. In der ersten Tuberkulinira
sah Schulze bei Blasen- und Nierentuberkulose weitgehende Besse-
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rung unter Tuberkulinbehandlung, ebenso Kelly in mehreren Fillen
von Urogenitaltuberkulose, bei der sich anch Fritsch nach seinen
Beobachtungen Nutzen versprach. Schiller entschied sich bei Genital-
tuberkulose des Weibes fiir eine Kombination der operativen Dehand-
lung mit einer Tuberkulinkur.

In jiingster Zeit tritt Lenhartz warm ein fiivr die Anwendung
des Tuberkulins bei Erkrankungen des Urogenitalapparates, die der
chirurgischen Behandlung verauszugehen habe. Er sah in
schweren Fillen absolute Heilung. Nach seinen Erfahrungen
ist das Alttuberkulin dem Nentuberkulin vorzuziehen.

Uber giinstige Heilwirkung des Alttuberkulins bei Nieren- und
Blasentuberkulose berichtete ferner neunerdings Pielicke in der
Berliner medizinischen Gesellschaft. In  der Diskussion erkennt
Israel die grossartige Wirkung des Mittels an, verlangt aber bhei
eingeitiger Nierentuberkulose und gesunder Harnblase die Nieren-
exstirpation und will die Tuberkulinbehandlung zulassen bei doppel-
seitiger Nierenerkrankung, bei Operationsverweigerung und zur Nach-
behandlung.

In gleicher Weise prizisiert Karo den Standpunkt der Casper-
schen Klimk und betont noch besonders die ginstige Tuberkulin-
wirkung bei Blasentuberkulose.

Mit TR erzielten gute Erfolze Schroeder bei Blasentuberkulose,
Wright bei Urogenitaltuberkulose, Seeligmann bei Pyosalpinx
tuberculosa und Endometritis tuberculosa. John Pardoe gelang es,
giinstize Resultate bei Blasen- und Nierentuberkulose durch TR allein
ohne jede andere Behandlung zu erveichen: unter 21 Fillen 5 Heilungen
und 4 bedeutende Besserungen.

Ebenso fussert sich Sahli giinstig iiber Erfolge bei Tuberkulose
der Harnwege und der Nieven mittels des Beraneckschen Tuberkulins.

Auch die Anwendung der K le bsschen Priiparate hat weitgehende
Besserungen zur Folge gehabt, so in einem Falle Roerigs bei Blasen-
tuberkulose und in 3 Fillen Kriigers bei Urogenitaltuberkulose.

Mittels Marmorekserum erzielte Schenker auffallende
Besserung in einem Falle von Blasen- und Nierentuberkulose.

Am eingehendsten hat sich Birnbaum, ein friherer Schiiler
des erfahrenen Tuberkulintherapeuten E. Neisser, in der Gyni-
kologie mit der Tuberkulintherapie beschiftigt. In der schon er-
wihnten Monographie (62) bespricht er ausfuhrlich die therapeu-
tische Leistungsfihigkeit der Tuberkulinpriparate bei Urogenital-
und Bauchfelltuberkulose. Birnbaum hilt es fiir notwendig, zu-
niichst den Kriiftezustand der an Urogenitaltuberkulose Leidenden
durch zweckentsprechende hygienische Massnahmen (Mastkur, Liege-
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kur in freier Luft usw.) zu heben und so die Kranken auf die
Tuberkulinkur  vorzubereiten; gelingt das micht, so 1st von der
Tuberkulinbehandlung Abstand zu mnehmen. Auch ist das remit-
tierende Fieber erst zu beseitigen, was ihm mehrfach durch ab-
sichtlich hervorgerufene Tuberkulinreaktionen gelungen ist. Bleibt
dann die Temperatur normal, so kann die eigentliche Tuberkulin-
kur eingeleitet werden. Hierbei geht er so vor, dass er ent-
weder von vornherein abwechselnd Neutuberkulin und Alttuberkulin
injiziert, oder aber dass er zuerst den therapentischen Eftekt der
Neutnberkulin-Injektionen abwartet und erst dann, wenn der Erfolg
ausbleibt, abwechselnd injiziert. Die kombinierte abwechselnde An-
wendung der beiden Tuberkulinpriparate empfiehlt er ganz besonders
fiir die Behandlung der Urogemitaltuberkulose; nur bei ambulanter Be-
handlung wird das Alttuberkulin ansschliesslich bevorzugt. In der
therapeutischen Dosenfolge beobachtete Birnbaum folzendes Prinzip:
er beginnt mit !/so0 mg Neutuberkulin bezw. [0 mg Alttuberkulin
und steigert, wie von uns frither geschildert. Mehr als 1—2, hiichstens
5 mg Neutuberkulin hat er selten verabreicht, meist 1 oder 2 mg
fester Substanz 10 bis 20mal in mehrtigigen Pausen wiederholt.
Auch iiber 500 mg Alttuberkulin ist er mnicht hinausgegangen. In
4 TFillen von Adnextuberkulose ist er geneigt, villige Heilung anzu-
nehmen: in 2 Fillen war objektiv nichts mehr nachweisbar, in den
heiden anderen schwanden die Beschwerden villig, und der objektiv
tasthare Befund sprach fiir eine Ausheilung oder einen Stillstand des
Prozesses. Dei 4 Fiillen von Blasentuberkulose, bei der im allgemeinen
jede innere Therapie und jede lokale Behandlung fast erfolglos zu nennen
ist, erzielte er 1 sichere, 1 wahrscheinliche Heilung und 2 wesentliche
Besserungen.  Anf Grund dieser Erfahrungen ist Birnbaom dahin
gekommen, bei Adnextuberkulose vorlinfig nicht mehr zn laparotomieren:
auch bei Blasentuberkulose versucht er stets erst mit den Tuberkulin-
priparaten den I'rozess giinstig zu beeinflussen. Die Erfolge Birn-
baums sindsoauffallend giinstige, dass die Tuberkulin-
behandlung hier zu weitgehender Nachpriifung auf-
fordert.

6. Tuberkulose der serisen Hiute.

Die Tuberkulinbehandlung der Pleura fillt zusammen mit der
der Lungen, Getrennte Mitteilongen liegen in der Literatur nicht vor.
Uker die Tuberkulinerfolge bei Peritonealtuberkulose
mittels Alttuberkulin fiussern sich giinstig aus der ersten Tuberkulin-
Ara u. 4. Olshausen, Zweifel und Fritseh, letzterer nach
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vorausgegangener Laparotomie, in neuerer Zeit Ganghofner bei zwei
Kindern.

Neutuberkulin TR wandte Warth an, der gleichzeitig auch
laparotomierte.

Mittels Marmorekserum heilte Schenker einen hoffnungs-
losen Fall von Bauchfelltuberkulose.

Die grissten Erfalirongen aunf diesem Gebiete besitzt wiederum
Birnbaum, die er in der obengenannten Monographie veriffentlicht.
Bei der Peritonealtuberkulose ist er meist mit TR ausgekommen,
D Fille mit reichlichem Aszites brachte er simtlich zur Heillung, bei
O Fallen trockner tuberkulioser Peritonitis erzielte er viermal Heilung.

Die Heilungen bei Baunchfelltuberkulose mittels
Tuberkulin sind derartig iiberzengend, dass die Bauch-
felltuberkulose an der Universitits-Frauenklinik in
Gottingen iiberhaupt nicht mehr operativ behandelt
wird.

Schlussbetrachtungen,

Vor uns lhegt emn gewaltiges Material von positiven Erfolgen auf
den verschiedensten Gebieten der Tuberkulose, die mit mannigfachen
Produkten und Substancen des Tuberkelbazillns anf dem Wege der
aktiven Immunisierung und  mittels Sezrom erzielt worden  sind.
Trotz der mit passiver Immunisierung erreichten Resultate scheint
uns nach dem heutigen Stande der Immunititslehre bei dem ans-
gesprochen chronischen Charakter der Tuberkulose die Zukunft der
spezifischen Therapie anf dem Wege der aktiven Immunisiernngs-
methode zu liegen. Das bisher Erreichite scheint dieser Auffussung
recht zu geben. Vielleicht fiithren weitere Fortschritte zn einer Kom-
bination der aktiven und passiven Immunisierung. Man wird sich
aber angesichts des grossen Tatsachenmaterials dem Glauben an den
Heilwert der spezifischen Therapie nicht mehr entziehen konnen.
Vielleicht gelingt es einem zukiinftizen Forscher ein noch besseres,

ein universales Tuberkuloseheilmittel zu finden, — wir wollen es
hoffen und wiinschen! Aber darauf zu warten hat die
gegenwiirtige Generation keine Zeit, wir — Arzte und

Kranke — sind auf die Mittel angewiesen, die uns in
der Gegenwart zu Gebote stehen! Und von diesen Mitteln
ist der Wert der Tuberkuline, unter denen den Koch-
schen Priparaten als den am meisten erprobten und
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bewihrten der Vorzug gehiihrt, noch zu wenig erkannt
und bekannt! Ihnen die gebiihrende Stellung verschaffen
zu helfen zur Erweiterung unseres drztlichen Kénnens
und zum Wohle der Leidenden, denen wiralle dienen, —
das allein war der Zweck unserer Ausfiithrungen!

Dazu gehiren noch einize Worte der Abwehr: es gibt in den
Lethen der engeren Fachkollezen mnoch ein kleines Hiunflein, die
keine Gelegenheit ausser acht lassen, ihre ablehnende Haltung mit
mehr oder weniger Geschick, Wiirde und Urbanitit zu betonen. Wir
lassen jedem seine Uberzeugung und seinen Glauben, aber wir halten
uns auch fiir berechtigt, dem Irrtum, dem graven Zweifel und dem
Kohlerglanben entgegenzutreten, wo seine Friichte uns hemmen und
dem Fortschritt entgegenwirken. Und deshalb wollen wir uns hier
kurz vergegenwiirtigen. woranf diese ablehnende Haltung, abgesehen
von rein theoretischen Erwigungen, gegriindet ist.  Der vielbeschiftizte
Praktiker hiirt leichter den Warnungsraf als die wiirmste Empfehlung
und ist geneigt, lieber zu warten als vermeintlich vorzeitig zu handeln
und sich der Gefahr der Schiidigung auszusetzen. Deshalb sind diese
Erirterungen hier am Platze.

Die wenigen Tuberkulingegner berufen sich einmal anf die Tuber-
kulinschidigunzen. Aber sie beriicksichtigen dabei zu wenig, dass
diese tatsichlich verursachten Schidigungen einer vergangenen
Epoche, der ersten Entwickelungsperiode, angehoren, einer Zeit, in
der man an einem ungeeigneten Material die ersten Versuche machte,
noch dazu ansgehend von einer falschen Vorstellung der Heilwirkung
des Mittels. "Auch die wenigen ungiinstigzen Berichte auns neuerer Zeit
sind siimtlich anf eine falsche oder nicht indizierte Anwendung zuriick-
zufithren. Es muss doch auch stutzig machen, dass die ungiinstigen
oder wenig befriedigenden Mitteilungen gerade von solchen Autoren
stammen, die iiber nur geringe Krfahrungen verfiigen, und dass sie
nicht von den Tuberkulintherapeuten bestitigt werden kinnen, die
jahrelang an einem grossen Material mit dem Mittel arbeiten. So-
dann steht fest, dass auch nicht e¢in einziger Fall ver-
offentlicht worden 1st, in dem die dem Tuberkulin zur
Last gelegte Schiadigung bei der von uns empfohlenen
milden, reaktionslosen Injektionsmethode sich ereignet
hiitte! Das alles sollte doch zu denken geben, ob die Schiidigungen
nicht wirklich eine Folge der falschen Anwendungsweise gewesen sind,
die bei Befolgung der darum so genau gegebenen Vorschriften absolut
sicher vermieden werden kinnen und miissen. Und es sollte weiter
die Tatsache iiberzeugend wirken, dass frithere Tuberkulingegner von
wissenschaftlichem Rufe heute fiir das Tuberkulin eintreten, nachdem
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sie nach der modernen, schonenden Methode jahrelang gearbeitet und
sich nicht nur von ihrer Gefahrlosigkeit, sondern ihrer jeder anderen
Therapie iiberlegenen Wirksamkeit iiberzeugt haben. Gerade die
Zahl dieser Fachkollegen und Kliniker bat in der letzten Zeit ansser-
ordentlich zongenommen,

Sodann berufen sich die Tuberkulingegner in zweiter Linie anf
den meist negativen Ausfall der Tuberkulinheilung bei kiinstlicher
Infektion von Meerschweinchen und Kaninchen. Fs muss zugegeben
werden, dass die Heilung infizierter Tiere mit Tuberkulinpriparaten
nur wenigen Autoren geglickt ist, die sich besonders eingehend mit
diesen #Husserst miihevollen Arbeiten befasst haben. Aber die ge-
briaunchlichen kleinen Tiere wie Meerschweinchen und Kaninchen sind
sehr ungeeignete Versuchsobjekte; gerade kiinstlich infizierte Meer-
schweinchen pflegen nach Einverleibung auch der geringsten Mengen
lebenden tuberkulisen Materials (selbst in einer Verdiinnung von
1:1000 Millionen) ausnahmslos an allgemeiner Tuberkulose zugrunde
zu gehen. Man hat von uns nahestehender Seite (129) eine ganze Reihe
von Griinden geltend gemacht, die einen therapeutischen Tuberkulin-
versuch am Tier nicht in Parallele stellen lassen mit der Tuber-
kulinbehandlung des Menschen, deren wichtigste die sind: die Hei-
luingsbhedingungen bei Mensch und Tier miissen durchausg nicht gleich
sein; das absolut verschiedenartize Verhalten des Organismus he-
stimmten Infektionen und Giften gegeniiber ist genugsam erwiesen:
die Infektionsart bei der natiirlichen und kiinstlichen Infektion im
Tierversuch ist fundamental von einander verschieden: die kiinstliche
Infektion des kleinen Tierkorpers ist im Verhiltnis wohl immer viel
zu stark.

Es muss auch darauf hingewiesen werden, dass v. Behring bei
seinen Studien der Tuberkulose-Immunisierung das Experimentieren
mit Meerschweinchen und Kaninchen wegen der grossen Schwierig-
keiten aufgegeben hat. .Die Aufgabe, ein Meerschwein tuberkulose-
immun zn machen®, sagt v. Behring, .ist nicht nur nicht leichter,
sie ist sogar schwerer als die, ein Rind zu immumsieren, und zwar
hauptsichlich deswegen, weil ohne eine so sorgfiltige Registrierung
der Temperatur- und Gewichtsverhiiltnisse, der drtlichen und allge-
meinen Gewebsalterationen, der Blutverinderungen usw., die richtige
Aufeinanderfolze und Dosierung der . . . . Agentien nicht bestimmt
werden kann.* Man muss also mindestens das Experimentieren am
grossen Versuchstiere verlangen, wozn sich die Rinder besonders
eignen diirften, Auch Neufeld (130), der langjihrige Mitarbeiter Kochs,
ist der Ansicht, dass die Perlsuchtinfektion der Rinder, deren mil-
derer Verlauf und Neigung zu Spontanheilungen bekannt ist, als
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Analogie fiir die mensechliche Tuberkulose weit eher heranzuziehen
ist. Und in der Tat haben v. Behring, Mc. Fadyean, Pearson
und Gilliland iiber die vorziigliche Heilwirkung des alten Tuberkulins
bei natiirhicher und kiinstlich infizierter Perlsncht des Rindes berichtet.

Soviel zur Abwehr der Gegner. deren Zahl, wie erwihnt, nur noch
selir gering ist und sich heute, was besonders bezeichnend ist, fast
ausschliesslich ans solchen Arzten zusammensetzt, die iiber einige
nicht einmal emmwandfreie Tierversuche, iiber theoretisierende Be-
trachtungen und hichstens iiber eine falsche Applikationsweise der
Tuberkulinpriparate —= per os oder rectum — nicht recht hinaus-
gekommen sind. Es ist kein Zufall, dass aunf der vorjibrigen Ver-
sammlung der Tuberkulose-Arzte, auf der das Thema der spezifischen
Therapie der Tuberkulose zn mehrstiindiger Verhandlung kam, sich
nur ein  einziger Arzt bedingungsweise gegen das Tuberkulin aus-
sprach und vor ibertriebenen Hoffnungen warnte.

Die Forderung, in der Phthiseotherapie nur Mittel benutzen zu
diirfen, deren Wirksamkeit experimentell und theoretisch
sicher gestellt ist, klingt gewiss nicht berechtigt. Mit demselben
Recht hitte bis vor Jahresfrist die Behandlung der Syphilis mit den
Unecksilber- und Jodpriparaten perhorresziert werden miissen. Und
die Behauptung endlich, dass die Dosierung der Tuberkulinpriiparate
auch heute noch nicht so exakt gestaltet werden kann, dass Schi-
digungen des Kranken nicht vorkommen, ist durch tansendfache
klinische Erfahrungen so schlagend widerlest, dass ihre fortgesetzte
Wiederkehr befremden muss.

Was wir hier erstreben, ist die Aufmerksamkeit der Arzte-
schaft mehr auf die spezifische Behandlung der Tuberku-
lose zu lenken. Die Erfahrungen sind geliutert und gereift, wir be-
sitzen eine festfundierte Tuberkulintherapie, der Zeitpunkt ist gekommen,
das Mittel in der neunen Methode weiteren Kreisen der Arzte zu eigenem
Gebrauche empfehlen zu kinnen. Vergessen wir doch nicht, dass die
Leistungsfihigkeit der praktizierenden Arzte in direktem Verhiiltnis
stehit zn ihrem techmischen Kinnen, und dass anch dem Praktiker
das Lernen am Patienten gestattet sein muss, vorausgesetzt, dass er
mit dem notigen theoretischen Wissen an nene Aufgaben herangeht.

Moge das prophetische Wort, das von berufener Seite gefallen
1st, in Erfiilllang gehen, dass auch eine weitgehende Skepsis
den nenen Siegeslauf des Tuberkulins nicht mehr auf-
zuhalten imstande sein wird!
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BULK QUANTITIES
OF

BACTERIAL VACCINES

Prepared in the Vaccing Laboratory of the Department for Therapeutical
Inoculation, 5t. Mary's Hospital, London, under the supervision
of the Director, Sir A. E. Wright, M.D., F.R.S5., etc.

Bacterial Vaceines ar¢ supplied in rubber-capped 25 c.c.
bottles. The rubber cap % wired on and coated with paraffin
wax, and s not intended to be removed.

Before use the bottle should be well gshaken and a drop of
pure lysol placed on the cap, the wax having been removed,  The
needle of a sterile h}lmm‘: 15 then plunged through the rubber,
and the requisite quantity of vaccine withdrawn. If the bottle 15
in constant and frequent use the lyvsol may remain e sifne, as
the caps will stand quite a large negative pressure and yet re-
main gir-tight, but of it be desired to seal up the bottle after use,
the lysol should be wiped off, a drop of methylated spirit Hamed
off the rubber, and a coating of rubber golution, as used for
repairing pneumatic tyres, applied. . Should the negative pressure

come excessive a few syringefuls of sterile air may I:na |nJ£:ctcd
until the pressure be equilised. T !

The following Vaccines are avaulable in this form:
STAPHYLOCOCCUS, Mixed Strai

1 Millions per ¢.g.
200 Alilligns per' c.g.
S Millions per p.c.

STREPTOCOCCUS, Mixed Strains--
)
|

3 Millions pef C.c.
1o Millions per, €.c.

L2 Mgm. per c.c.
15000 Mgm. per c.c. i

Price of any of the above 25/- per'ist £, hu_ttlc_, subjccl:

TUBERCLE (Bacillary Emulainn{—

- ﬁunm.ndnus 'm:ame—; |
5 ..\l‘lllunlt per c.a. ; [ -
I Alillicns per c.c. ’q (4

Price of either dilytion, .':[!.f - per 23 ¢.c. hottle, HthuLt:

.

As these bottles require to be bl [y pﬂckaﬁ' er‘ers
shonld be taken only for rard delivery, |
ﬁ{f.‘-’r in two or H':rg_q age.
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Beak Streqt, Regent Ett' Londnh, W

[131a,







