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Hierauf halt Herr Geh. Med.-Rat Prof. Dr. P. Ehrlich
einen Vortrag : ‘

,Cellularbiologische Betrachtungen
ither ITmmunitat®.

Der Redner giebt zunichst einen historischen Uberblick
iiber die Entwicklung der Immunititslehre, besonders in ihrer
Abhingigkeit von den Fortschritten, welche die Bakteriologie
den Forschungen Pasteurs und Kochs verdankt. Sodann
bespricht er die Forderung, welche auch das wissenschaftliche
Verstindnis der Immunitiat durch die Entdeckung Behrings
erfahren hat, daB das Serum von Tieren, welche mit den
Toxinen des Diphtherie- und Tetanusbacillus bebhandelt sind,
Antitoxine enthilt, die in specifischer Weise die Wirkung
dieser Gifte beeinflussen. Die Grundbedingung zu einem weiteren
Eindringen in dieses schwierige Gebiet bildete die Schaffung
von Methoden, welche es ermoglichten, die Wirkung von Toxin
und Antitoxin quantitativ zu bestimmen und in genauen Zahlen-
werten auszudriicken. Die Schwierigkeiten waren. hier um 8o
oroBer, als die Toxine und Antitoxine der chemischen Unter-
suchung nicht zuginglich sind und nur durch ihre physiologische
Wirkung gemessen werden konnen. Die Fidhigkeit gewisser
Toxine, auf die roten Blutkidrperchen vieler Tierspecies eine
Giftwirkung auszuiitben, die auBerhalb des Tierkdrpers genan
zu messen ist, fithrte zu der Moglichkeit, exakte Versuche iiber
das Verhalten der Toxine und Antitoxine auBerhalb des Tier-
kérpers im Reagensglas auszufithren. Mit Hilfe dieser Reagens-
glagversuche lieBen sich vor allem wichtige Beweise dafir
bringen, daB die Wirkung der Antitoxine eine rein chemische
ist, in der Weise, daB Toxin und Antitoxin zu einer
ungiftigen Verbindung zusammentreten, und daf dieser
Vorgang den allgemein giiltigen chemischen Gesetzen folgt.
Dieser Anschauung stellten sich nun zunéchst bei dem Studium
der Wirkung des Diphtherieantitoxing auf das Diphtherietoxin
orofe Schwierigkeiten entgegen, die nach langwierigen Unter-
suchungen ihre Losung durch- den Nachweis gewisser Modi-
fikationen der Toxine, welche als Toxoide bezeichnet wurden,
fanden. Die Erkenntnis der Toxoide leitete weiter zu be-
stimmten Vorstellungen iiber die chemische Beschaffenheit  der.
Toxinmolekiile, die als a.uscrestattet mit- 7W61 chamktenstlschen
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Gruppen anzusehen sind, einer ,toxophoren® Gruppe und
einer ,haptophoren® Gruppe. Die toxophore Gruppe, die
sehr labil ist, ist die Tragerin der eigentlichen Giftwirkung,
wahrend die haptophore Gruppe die Bindung mit dem specifischen
Antitoxin vermittelt. Die Toxoidbildung beruht auf dem Verlust
der toxophoren Gruppe der Toxine. Das Vorhandensein der
haptophoren Gruppe im Toxinmolekiil ist zngleich als die néchste
Bedingung der charakteristischen Giftwirkungen anzusehen, da
durch die Bindung der haptophoren Gruppe die Wirkung der
toxophoren Gruppe auf das Protoplasma iibertragen wird.

Der Redner erdrtert sodann eingehend die prinzipiellen
Unterschiede, welche das Verhalten gewisser Farbstoffe und
Alkaloide einerseits und der Toxine andererseits im Organismus
zeigt, und geht auf die Experimentaluntersuchungen ein, welche
fiir die letzteren eine chemische Bindung in gewissen Zellen
des Organismus annehmen lassen. So sind in den Ganglienzellen
des Riickenmarks bestimmte Atomgruppen vorhanden, die das
Tetanustoxin chemisch binden. Die Anwesenheit auBerordentlich
zahlreicher Atomgruppen (,Seitenketten®) im Protoplasma
der Zellen, welche die verschiedenen Toxine zu binden ver-
mogen, ist nur durch die Annahme zu verstehen, daB diesen
Seitenketten eine physiologische Funktion zukommt, indem sie
die zu assimilierenden komplizierteren Nahrungsstoife (Eiweiss-
korper ete.) verankern. Das Vorhandensein einer gleichfalls
auf diese Seitenketten eingestellten haptophoren Gruppe im
Toxinmolekiil bedingt dann eine analoge Bindung. Fiir gewisse -
Fille (Centralnervensystem — Tetanusgift) ist sogar der Nach-
weis einer derartigen Bindung im Reagensglas gelungen.

“Aus den entwickelten Anschauungen l&ft sich nun auch
eine einfache Erklarung fiir die so ritselhaft erscheinende Ent-
stehung der Antitoxine ableiten. Die durch die Bindung des
Toxins auBer Funktion gesetzten Seitenketten des Protoplasmas
~ erfahren eine Regeneration, die nach einem von Weigert auf-
gefundenen allgemeinen Gesetze tber den Rrsatz des Defektes
hinawts zu einer Uberproduktion der betreffenden Seiten-
ketten fithrt. Indem sich weiterhin die Zelle dieses Uberschusses:
entledigt und die Seitenketten in den Blutkreislauf abstofit,
setzt sie Substanzen in Freiheit, welche ihrer Herkunft nach

die speclﬁschen toxinbindenden Gruppen besitzen milssen —




— CXLIX —

die Antitoxine., Dieselben Atomgruppen also, welche, solange
sie dem Protoplasma anhingen, die Bedingung fiir die Gift-
wirkung bilden, schiitzen, in Freiheit gesetzt, den Organismus
vor dieser. Die systematische Immunisierung, wie sie bei der
Gewinnung der Heilsera geiibt wird, ist nichts anderes als
eine Trainierung der Zellen zur Uberproduktion und AbstoBung
der giftbindenden Seitenketten. Auch das natiirliche Vorkommen
von Antitoxinen im Serum normaler Tiere und des Menschen
findet durch die ,Seitenkettentheorie“ seine Erklarung.

Der Redner geht dann weiter auf die viel komplizierteren
Verhiltnisse ein, welche der Entstehung der antibakteriellen
Immunitédt zu Grunde liegen. Durch Einflihrung pathogener
Bakterien in den Tierkirper entstehen bekanntlich Stoffe, welche
gerade diese Bakterien zur Auflosung bringen, gewissermaBen
verdauen, Auch diese Vorgénge lassen sich auf Grund der
Seitenkettentheorie befriedigend erkliren. Besonders aufklirend
in dieser Richtung wirkten die Versuche mit den Haemoly-
sinen, das heiflit mit Substanzen, die im Blutserum von Tieren
nach Vorbehandlung mit den roten Blutkdrperchen fremder
Tierspecies entstehen und die Kigenschaft haben, diese Blut-
kirperchen im Reagensglas aufznlésen. Auch in diesen Féllen
sind Analoga der haptophoren und toxophoren Gruppen nach-
weisbar.

Die die Bakterienimmunitéit bedingenden ,Bakte-
riolysine* Dbestehen ebenso wie die Haemolysine aus zwei
verschiedenen Bestandteilen. Der eine derselben (,Komple-
ment*), der meist auBerordentlich labiler Natur ist, findet sich
schon im Serum normaler Tiere und wirkt nach Art eines
Fermentes auflosend auf die Bakterien ein. Die Wirkung des-
selben kann aber auf die Bakterien nur durch die Vermittlung
des ,Jmmunkorpers“ iibertragen werden, der eben durch
den Vorgang der Immunisierung entsteht, und der von den be-
treffenden Bakterien eine gpecifische chemische Bindung erfihrt.
Der MiBerfolg vieler antibakterieller Heilsera beruht wohl darauf,
daf dieselben zwar geniigend Immunkirper enthalten, jedoch
der genfigenden Menge von ,Komplement“ entbehren. Nur
soleche antibakteriellen Heilsera konnen therapeutisch verwertet
werden, deren Immunkdrper im Organismus die ausreichende
Menge passenden Komplements V01ﬁndet oder die selbst ein
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Komplement mitbringen, welches im menschlichen Kdrper existenz-
fahig ist. Im Studium dieser Verh#ltnisse und im Aufsuchen
wirksamer und ,anthropostabiler Komplemente sieht der
Redner die nichste und wichtigste Aufgabe der Immunitéits-
forschung und bhofft, daf durch deren Lidsung auch
fiir die praktische Serumtherapie weitere KEriolge
zu erzielen sein werden.

Reicher Beifall lohnt den Vortragenden fiir seine hoch-
interessanten, durch zahlreiche Zeichnungen erlduterten Aus-
fithrungen.

Der Vorsitzende spricht beiden Rednern den Dank der
Gesellschaft ans und schlieft die Sitzung mit einem kurzen
Ritckblick auf die zwdlf wissenschaftlichen Sitzungen des abge-
laufenen Wintersemesters, welche sich stets ‘des lebhaftesten
Interesses von Seiten der zahlreichen Zuhorer zu erfreuen ge-
habt haben. =




