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flonstihigkeit des Armes entlassen werden,

‘Bei den in der Literatur niedergelegten Fallen von Ge-
snaht am Menschen war der Erfolg meist ein befriedigender.
s diirfte daher nicht zu viel gesagt sein, wenil man bel Ver-

etzung cines grossen Gefsses, spez. wo €8 den Verlust einer

Extremitat zu verhiiten gilt, die einfache Naht bezw. Re-
sektion und Naht dessetben fiir unbedingt indiziert erachtet.
Auch bei Exstirpation von Tumoren etc. diirfte haufig eine
etwa notwendig erscheinende Resektion eines grossen Gij»-

ses nicht mehr die Grenze der Operabilitit hestimnien, wie
filier. Die Ausblicke, die uns erfolereiche éi)rgams'afmplgﬂw
ationen am Menschen mit Hilfe der Cefdssnabt erifinen, seien

Kombination von Faradisation oder Galvanisation mit
‘ Vibrationsmassage.
von Dr. Hindenberg

I No. 36 der Minch. med. Wochenschr. vom

7. September 1902

verdffentlichte Herr Dr. Pototzky ein Verfahren, das gestattel,

i o ihm konstruierte Vibrations-

Chringen. Fr erreicht dies durch eine v

tektrode.

Dass ein derartiges Verfahre ,
mungen peripherer Nerven von ungehenrem Nutzen 15t

r besonders bel traumatischen Ll
wabe ich selbst

ik

Elektrizitat und Vibrationsmassage gleichzeitig zur Anwendung Zi |

die Vibrationsmassage doch nicht so intensiv zur Anwendung

- langf, wie bel cinem Vibrationsmassageapparal

~ Daher ging ich vom umgekehrien Prinzip aus und ve
meinen Massageapparat in einen . galvanischen resp. fara
Massageapparat. Statt der gewOhnlichen elnschranbba fo
teile, die bei dem Vibrationsmassageapparal Venivics, cing ni
leitende Pelote tragen, liess ich mir von einem Mechaniker aus
sitber Ansatztefle drehen, die sich nur dadurch von den urspring
Pelotien unterscheiden, dass sie dutchweg aus gullelienden Neta
mit etwas stirkerem Stiel gefertigt wurden. Dieser Stiel ist durch
bohrt zur Autnahme des Kontaktstifles der Leitungsschniire
trisierapparate, A h die Pelotie ist in bine Eleltrode wng %
Bei dizsemn Verfahren Kanh eing ausgiebige Massage stattiinden, 1
dz:xss andererseits die Faradisation -oder Galvanisation frgendwie
eintriichtigt wiren. Fin nener Ansalz kostet 228 ML

Aus dem Koniglichen Institut fiir exparimemenef"l"imfa;m
Frankfurt a. M. 2

Kritiker der Seitenkettentheorie im Lichte ihrer ex-
perimentellen und fiterarischen Forschung.
Fin Kommentar zu den Arbeiten von Bangund Forssm
Voi P. Ehrtich und H. Sachs.

I Mitselpunkte der Erscheinungen, welche das -Ushigt
Immunititsiorschung charakterisipren, steht die Spezifitat der Anli
krperwirkungen,  Man glaubte “daber, wie hekatnt, imy Pealan der
negen Forschungsrichtung die Antitoxinbildang durch #ine Umwand
tung der Toxine erkliren 2 missen.  Die zalilreichen Tatsachety
welche sich dieser naheliegenden: Prklirung widersetzion,  hal
schijesstich dazu gefihrt, dass der Prozess, welcher -dig At itokin.
wildung bedingt, heule allgemein im Sione eines Reaktion des leben
den Organispius auf die Finverleibung des Toxips
gefasst wirds Es wiirde sich daher ertibrigen, tochmalsaul i
des theoretischen Verstindnisses zurlickzukommen, Wehp IR
god Forssmann®) {etzthin in. Betrachlungen iiher 4
theorie, deren Grundlage bekanntlich die erwihi
pildet, zu einer villigen Verwerhing derselben pelangten,
acigung der Autoren gegoen die genanule Konzeption el
dass sie nicht Bedenken tragen, di¢ Maglichkelt ernst
wu ziehen, dass die Antitoxioe wenetisch fiberhanpt GiHts
Texines zu tun habem, vielmehr  die Reaktionsprodukie - ot
anderesin der Mischung befindliches Rakterienprodukt’ dars
Dabel stelien sich aber Bang wd Forssmani pichi et
dass die Antitoxinwirkung indirekt -erfolgt, indem 3%(:{;'1&3
Aptikorper zu einem sinbindenden Kowmplex Vereihgen,
gang, det man immerkin i Analogic 2u den als antikomplemen
Wirkungen imponierenden Komplementbindungsphinomenc 48t
stehen koonte. Nein, die Auloren mieinen, wenlt wir sie feght v
stehien, das der antitoxische Antikdrper dmkt auf das | :
aber einem ganz anderen Stofie seine Dntstehung \j&rdw}ﬁt
darin ist der offenbare Widerspruch mit der 3 i b
gelegen. Allerdings wird Hir dicienizen, We i

| heiten von Bang uad Forssmann iber dasi

. plem verfolgt haben, die pefremdlichie Anschauune,
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relangen, nicht fiberraschend seit. Hachdem Sie nhmiielr & :
;iém;% érwi&sen i haben glaubien, dass die mtmBipg&gﬁrggainh‘?a
swei verschiedene Sybstanzen enthalen, voB d‘wqﬁ d;e, i‘;di%k z;i
Ambozeptorbildung apslost, die gxmmﬁ die Ambt)iéﬁ;ﬁfﬁffﬂ a*§§?n ork
ist es eigentlich nue sine folgerichiige Konsequenz, wenn mﬁ,

den Toxinen das Antitoxinbildungsyermogen sprechen. ung i
trotzdem fir die Rindung der Antitoxine \xemniwcvzﬁmh machen.
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noch andere Bestandteile enthalten miissen. Als ob nicht bereits in
der Schiwierigkeit chemischer Analyse (Labilitit) bei den Toxinen ein
wesentliches Differenzierungsprinzip gegeniiber den chemisch be-
kannten Giften gegeben wiire! Auch ist das von Bangund Forss-
mann herangezogene Beispiel des Kobragiftes durchaus nicht in
dem von ihnen gewollten Sinne zu verwerten. Zwar hat Faust?)
aus dem Kobragifi einen saponinartigen Qiftstoff, das ,,Ophiotoxin®
dargestellt. Davon aber, dass diese Substanz durch den Antikérper
des Kobragiftes, das Antivenin, entgiftet wiirde, und dass sie selbst
nicht fahig ist, Antikérper zu bilden, ist uns nichts bekannt. Und doch
wiirde erst dann die Anfiihrung der Faustschen Untersuchungen in
diesem Zusammenhange einigermassen beweisfihig erscheinen
lcbnnen. Dabel lassen wir die Frage ganz unberithrt, ob das von
Faust isolierte Ophiotoxin mit dem im nativen Kobragift ent-
haltenen Neurotoxin wirklich zu identifizieren ist; fiir die Immunitits-
forschung ist es jedenfalls, solange weitere Untersuchungen noch
ausstehen, nicht gut zu verwerten.

Einen weiteren gewichtigen Grund fiir die Differenzierung von
Toxin und Antigen erblicken Bang und Forssmann in dem
Umstand, dass Toxizitdt und Antitoxinbildungsvermdgen in weitem
Masse unabhiingig von einander sind. Es sei daran erinnert. dass
die Seitenkettentheorie gerade diese Tatsache dahin gedeutet hat,
dass dem Toxinmolekiil zwei verschiedene Atomgruppierungen vin-
diziert werden miissen, von denen die eine, die haptophore, die Funk-
tion der Verankerung ausiibt, die andere, die toxophore, die Giftigkeit
Ledingt. Bang und Forssmann scheinen die Dinge doch etwas
allzi naiv zu betrachten, wenn sie daraus den allerdings n#chst-
liegenden Schluss zichen, dass die Trager der Toxinwirkung und des
Antitoxinbildungsvermégens zwei differente Stoffe sind. Nur schade,
dass sie die von ihnen geéwiesene Brkldrungsweise nicht konsequent
durchgefiiirt haben. Da ja die Toxinwirkung ebenso von dem Anti-
toxinbindungsvermogen unabhingiy ist, wiirde sich mit gleichern
Recht cine Differenzierung des Toxins von der antitoxinbindenden
‘Bubstanz ergeben. Letztere hat aber nach Bang und Forss-
mann mit dem die Antikdeperbildung ausldsenden Stoffe nichts zu
tun. Man gelangt also schiiesslich dazu, in der Giftlosung drei
verschiedene Substanzen anzunelimen, je eine fiir jede bekannte bio-
logische Funktion. Fs diirfte geniigen, auf diese Ausblicke, zu denen
die Gedankenginge der Autoren fithren, hinzuweisen. Wer die Tat-
sachen einigermassen kennt, dem werden sie wirklich wenig lichtvoll
erscheinen kénnen, und wir glauben fast, dass sich mancher lieber
wieder in das Qebiet der Seitenkettentheorie zuriickzieht, die »Sich
zudern" — wir lassen hier Bang und Forssmann reden — ,in
hohem Grade anregend erwiesen hat, wie aus der Menge von
Arbeiten ersichtlich ist, die davon ausgehen und durch die Hypothese
fre Fragestellung erhalten haben®.

.. Die Zeqsur ist flir eine Theorie gar nicht {ibel, und man konnte
sich eigentlich wundern, dass ihre Kritiker der immerhin ganz
‘hjuchtbaren Basis etwas waghalsige Spekulationen vorziehen, wenn
sie nieht der Meinung wiren, durch eigene experimentelle Betitigung
das Funglament eingestiirzt zu haben. Auf dem Toxin-Antitoxingebiet
haben sie sich allerdings nicht selbst versucht, Hier ziehen sie die
interessantenUntersuchungen B ru cks?®) zur Stiitze ihrer Auffassung
hgran. Bruwck hat ofimlich im Laboratorium Wassermanns
eine vollkommen atoxisch gewordene Tetanusgiftlssung in Héanden
geh‘:ab.t, welche Lei vorhandenem Antitoxinbindungsvermégen nicht
befdhigt war, A_ntlkﬁrper auszulésen. Es ist dies eine ungewshnliche
Beobgchtung._dle des besonderen Interesses nicht entbehrt. Bruck
hat eine Erkléu:ung dafiir gegeben, die durchaus der allgemeinen Aui-
fassung entsprichi. Bereits im Jahre 1900 haben néimlichk Ehrlich
und Morgenroth® von einem Jletus immunisatorius®
gesprochen, und spiter °) haben sie dementsprechend fiir das unge-
wqhnlmh hohe Mass der Netubildung bei der Immunisierung besondere
Rglze verantwortlich gemacht. Zu der Annahme bestimmter Reiz-
w.lrkunger}- sind auch Pfeiffer % und Wasse rmann?® gelangt,
und ganz in diesem Sinne sind von Wassermannund Bruck die
erwihnten Befun'qe dahin gedentet worden, dass der vollkommen
entgifteten Toxomdli?sung das Reizmoment fehite. B ang und
qussm ann qrbhgkeq darin nur eine unnoétige Belastung der
S.eltenkett'e_n‘theprle mit einer neuen Hilishypothese. Nur schade, dass
sie uns die emfachere' Erklirungsweise vorenthalten! Denn die
,,Schlussfo]gerung zu ziehen, dass Ehrlichs Auffassung betreffs
Tetanustoxin unrichtig sein muss®, ist keine Frklirung, auch keine
Widerlegung, sonderq Willkitr, Es ist auch bedauerlich, dass Bang
und Forssmaunn die weiteren Untersuchungen Brucks?), welche
die von ihm vqrtretene Anschauung stiitzen, unerwihnt lassen.
Bruck hat néimlich gezeigt, dass Vorbehandlung von Tieren mit der
entgifteten Tetanustogcmdlﬁsung Verdinderungen im Organismus zur
Folge hat. Kurze Zeit nach der Injektion sind die Tiere wirksamem

- % Arch. 1. exp. Pathol, Bd. 56, S. 237 (1907).
%) Zeitsehy. f. Hye., Bd. 46, S. 176 (1903%. )
:g gerl. klin, \Yloclllenscl?f., No. 211\ (1900).
mmerich-Frohlichs Anleit. i
0L AU (1908, zu hygien, Untersuch.
%) XL Internat. Kongr. f Hyg. Briissel

9 XII (1903).
") Zeitschr. f, Hyg., Bd. 48, S. 113 (1904),

Tetanusgift gegeniiber resistenter geworden, wihrend nach einem
grosseren Zeitintervall die Toxinwirkung eine stirkere ist, als im
normalen Organismus. Die Erklirung ist einfach: Die bindenden
Gruppen sind in der Toxoidldsung vorhanden. Sie besetzen auch
in vivo die toxinophilen Rezeptoren — Stadium der erhdhten Resistenz
—, sie bedingen dadurch eine Ueberregeneration der Rezeptoren —
Stadium der erhéhten Empfinglichkeit —, nur fiir die Sekretion der
Antiksrper fehlt der erforderliche Reiz. i :

Die Untersuchungen Brucks entsprechen also
so vollstdndig der von der Seitenkettentheorie
gegebenen Richtung des Verstdndnisses, dass es
itberraschen muss, sie im Sinne einer Differenzierung von antitoxin-
bindenden und -bildenden Komponenten verwertet zu finden. Im
iibrigen miisste aber bereits der sonst allbekannte enge Parallelismus
der beiden Funktionen etwas zur Vorsicht mahnen. Wenn wir von
dem schon erwihnten Experimentum crucis v. Dungerns und
seiner zahlreichen Analoga absehen, so sind doch aus der Erfahrung
zahlreiche Beispiele bekannt, die bei einer Differenzierung geradezu
unerkldrlich erscheinen miissen. Es sei nur darin erinuert, dass —,
wie aus der Immunisierungstechnik mannigfach bekannt, die Anti-
korperbildung umso besser erfolgt, je grosser der Giftgehalt der
urspriinglichen Kulturfliissigkeiten ist, und -dass ein enger Parallelismus
zwischen Antitoxinbindungs- und Immunisierungsvermégen die Regel
ist. Um nur ein Beispiel zu mennenm, sei auf die neuerdings er-
schienene interessante Arbeit von Loewenstein®) verwiesen, der
iiber aktive Immunisierung mit Tetanustoxoiden berichtet und anf
Grund reichhaltiger Erfahrung zu dem Schlusse gelangt: ,Ueber-
haupt erwies sich die Antitoxinbindungsidhigkeit einer Vakzine als
der beste Massstab dafiir, ob die Vakzine ein brauchbares Priparat
sei, gewiss ein weiterer schlagender Bewei$ fiir die Richtigkeit der
Ehrlichschen Anschanungen®.

Allerdings geben Bang und Forssmann zu, dass .eine
Verschiedenheit der antikérperbindenden und antikérperbildenden
Substanz bei den Toxinen bisher nicht erwiesen ist*. Da sie sich aber
eine solche aller Erfahrung widersprechende Hypothese einem breiten
drztlichen Leserkreise nicht vorzuenthalien scheuen, so werden sie
wohl mit vermeintlichen Beweisen fiir ihre Richtighkeit nicht lange
warten lassen. Auf einem anderen Gebiete, demn der Himolysine, sind
sie bereits der Ansicht, den unwiderleglichen Beweis fiir die Ver-
schiedenheit der die Antikorper bindender und sie ausigsenden Sub-
stanz erbracht zu haben. Der Glaube an die ecigenen Versuchs-
ergebnisse hat den Autoren offenbar Mut gemacht, und nur so ist
es wohl moglich gewesen, dass ihnen gerade der unab-
hdngigvonjedertheoretischen Auffassungklarste
Punkt, die Identitdt der zur Auslésung der Anti-
kérper fiithrenden und der sie bindenden Kompo-
nente, als Hauptangriffsfldche diente.

Sehen wir uns daher das von Bang und Forssmann be-
schrittene Feld experimienteller Titigkeit etwas ndher an! Sehr
behaglich ist die Durchsicht nicht.- Nur zu sehr gewinnt man den
Eindruck, ‘dass hier kiihn entworfene Situationspline zu der Kenntnis
des Terrains in etwas grellem Gegensatze stehen. FEin grosser Teil
des vorliegenden Materials ist bereits durch den einen von uns?),
sowie neuerdings durch v. Liebermann®) der Kritik unter-
zogen worden. Es sollen aber doch wenigstens die wichtigsten
Punkte hier kurz behandelt werden.

In der ersten Arbeit, in welcher Bang und Forssmann®)
bereits einen wesentlichen Bestandteil ihrer vorangehenden vor-
laufiger Mitteilung*?) als unzutreffend korrigieren miissen, berichten
sie dariiber, dass sie durch Injektion der Aetherextrakie aus Rinder-
blut vom Kaninchen héimolytische Immunsera erhalten haben Man ist
bereits fiber die minimale Wirkung der von den Autoren dargestellten
Antisera erstaunt. 0,2-—0,4 cem 16sen 2 'ccm 5 proz. Blutaufschwem-
mung oft noch nicht einmal komplett, nur gelegentlich scheinen Sera
erhalten worden zu sein, die in der Menge von 0,1 cem vollstindig
losen. Das wird bereits als ,eine so kréftige Hiamolysinbildung”
bezeichnet. Und dabei sind zur Immunisierung Extraktmengen
benutzt worden, welche 50—100 .ccm, Vollblut entsprachen. Dem-
gegeniiber sei erinnert, dass es durch Iniektion viel geringerer Dosen
mit Leichtigkeit gelingt, himolytische Immunsera vom Kaninchen
zu erhalten, welche die von den Autoren beriutzte Blutquantitit in
Mengen von 0,002—0,001 ccm vollsténdig 16sen. Mit Recht hat daher der
eine von uns (8. 1. ¢.) in der schon erwihnten Kritik die Titer der von
Bang und Forssmann erhaltenen Immunsera als Husserst gering

5) Zeitschr. f. Hyg., Bd. 62, S. 491 (1909),

" Lubarsch-Ostertags Ergebnisse der allgem. Pathol.,
Bd. 11, S, 515 (1907). — Kraus-Levaditis Handbuch der
Immunitatsforschung. 1, S. 244 (1907) und II, S. 895 (1909).
19) Bioch, Zeitschr., Bd. 11, S. 405 (1908).
i 1) J. Bang und J.Forssmann: Untersuchungen iiber die
Ham?‘}ysmblldung. — Beitr. z, chem. Phys. . Path., Bd. 8, S. 238 (1906),
?) J. Bang und J. Forssmann: Untersuchungen iiber die

gégiggjlysinbild‘ung. Vorldufige -Mitteilung. Zentr. i. Bakt., Bd. 40.
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pezeichnet. Wenn Forssman n%) demgegeniiber einwendet, dass
die von ihm und Bang erhaltene Steigerung gegenitber der in den
pekannten Versuchen Friedbergers und Dorners®) unter
Verwendung kleinster Blutmengen erhaltenen ,sehr erheblich® ge-
wesen sel, so ist das doch eine Betrachtungsweise, die in ihrer
Naivitit noch durch den Beleg erhoht wird: ,unser Serum hémo-
[ysierte nimlich nach der Iniektion vollstindig 2 ccm-5 proz. Blut-
aufschwemmung in Dosis von 0,5 cem, wihrend es vorher in dieser
Dosis gar Keine himolytische Wirkung auf dieselben Blutkorperchen

- gehabt hatte”. Man vergleiche damit die Angaben Friedbergers

und Dorners, nach denen 0,000025—0,0001 ccm Ziegenblut (gegen-
iber 50—100 cem bei Bang und Forssmann) geniigen, um die
wimolytische Kraft des Kaninchenblutes um das 5—20 fache zu stei-
gern,  Allerdings handelt es sich hier entgegen den bei Bang und
Forssmann vorhandenen Bedingungen um intravendse Injektion
md um Ziegenblut, Aber die Zahlenunterschiede sind trotzdem so
immense, dass es sich eriibrigt, hierbei niher zu verweilen, Die von
Bang und Forssmann beschricbenen Immunsera sind von mini-
maler Wirkung; das ist eine unbestreitbare Tatsache, und wenn nicht
sghwerwiegende methodische Fehler vorliegen, so muss mai dem-
entsprechend folgern, dass die von ihnen benutzien Extrakte dusserst
reringe Rezeptorquantitiiten enthalten haben. Wenn daher die
Autoren angeben, ,,dass man durch Extralktion det Blutkdrperchen mit
lipoidioslichen Mitteln wie Acther und Benzol das Antigen ohne
ircend welche bindende Eigenschaften darstellen
karn", so ist dieser Satz geeignet, in doppelter Weise falsche Vor-
stellungen zu erwecken.

Einmal konnen namlich nach den vorangehenden Auseinander-
sctzungen nur geringe Bruchteile des yorhandenen Antigens in die
Extrakie ibergegangen sein. Von einer Darstellung ist also keine Rede.
Das Antigen der Blutkdrperchen ist vielmehr durch die Prozedur ent-
weder zum iiberwiegenden Teil zerstort worden oder in den Resten
der Blutzellen, resp. Stromata zuriickgeblieben. Damit steht in voller
Uebereinstimmung, dass v. Dungern und Coca?) bei der Im-

munisierung mit Aetherextrakten, wenn auch nur in 2 Versuchern, -

iiberhaupt keine Antikorperbildung erhieltes, Dautwitz und Lan d-
steineri9) stets nur eine solche, die hinter der durch die Iniektion
der extrahierten Blutreste erzielten erheblich zuritckblieb. Man kann

daher im Zweifel sein, ob die Blutkérperchenantigene itberhaupt in-

oder ob nicht

Losungsmitteln, wie Aether und Benzol 10 slich sind,
teltoder

vielmehr die L 6 sung durch den Wassergehalt vermit
vorgetduscht wird. ® '

Was den Wassergehalt des Aethers anlangt, so_haben Dereits
v. Dungern und Coca Eimvendungen gemacht
hat Forssmann auf seine in Gemeinschaft mit Bang erhobenen
Befunde hingewiesen, nach denen das eingetrocknete Aeth_eyextrakt
auch im wasserfreien Aether loslich ist Fiir die Jmmunisierungs-
versuche von Dautwitzund Landsteinen die erheblich stirker

—

e 2 J. Forssmann: Sind das Antigen 1
fixierende Substanz der Blutkorperchen identisch od
Biochem, Zeitschr. Bd. 9, S. 330 (1908).
12; lZ)qntral\h;\}. f.h Bakther., I\?d. 4378 ((1199(?75))°
iese Wochenschr. No. ,
) Beitr, 7. chem. Phys. u. Path, Bd: 9 S, 43 (1907).
1;)) ADpn. In\sNt. Pasteur TN zz,zss.(?ggz)(woss).
iese Wochenschr, No. . _ . o
") v Dungehrn u];ld Coca ziehen auch die Mbglichkeit in
Betracht, dass bei den Versuchen Bangs und Forssmann rsmeme
VO(tiiuschung der gelungenen Immunisierung‘durch normale fmé)'
lysine vorgelegen haben kénnte. Demgegeniiber pemerktnFo.x (sl -
mann, dass keines der von ihm untersuchten Kaninchen fiir Rinder-
blut hiimolytischies Serum (gepritft mit 0,5 ccm hatte. S
€s nach unserer eigenen Erfahrung kein ganz seltenes Vork’omrll;_ser.1
dass Kaninchensera in etwas hoheren Dosent auch”R.mderblutbu} Ouch
imstande sind. Es héingt der Nachweis der Hamolyse dabel asser
offenbar von der Konzentration ab, Bei der Ver\x{endungdgronor_
etummengen macht sich ja der antagomstlsche Einfluss des or-
malen Serums melr oder weniget storend geltend, gnvd b?s’? Jas
Kgminchenserum normaler Weise Ambozeptorent fiir Rinder Kumple-
Ealt, haben erst jingst Bordet ud G 21 dgrftgndigindg‘rblut-
lerung der mit inaktivem Kaninchenserumvgzsgg‘ eDas Rinderbiu”

nd die amboz_eptor—
er verschieden?

kérperchen dar eerschweinchenserum er ;
sein von Noﬁ‘rﬁglﬁﬁészegtoren fiir Rinderblut iMm Kam%lﬁl ;e';lm
ist also zweifellos, sie konuet nur i - S "03 durch dem
roth8) diskutierten Sinne larviert” selft und € dForss-
Nachweis entgehen. Der geringe Grad der vor B ané uno mehr auf
Mann erhaltenen hamolytischen Titer w:elst daher um ]-Slt dafiir der
eine ausserst schwache Immunisierung hift Auch SPHEL 0 gstens
Umstand, dass die Immunsera der Autoret (soweit Sle1blu’c eheliso
in der Versuchsserie 1 verzeichnet sind) au g}mrpeH mmelblut
stark wirken, wie auf Rinderblut Die Wirksamieit fir 'tsanormalés
liegt aber durchaus innerhalb der Grenzen, M denen bere:,erstﬁndlich.
aninchenserum Hammelblut 16st. Es ist daher SChfwer
Wieso Bang und Forssmann di Priffung 25 o
Hilfsmitte] zur Charakterisierung der Immunsera ¥

onnen glauben.

wenden ZU

Demgegeniiber

Hammelblut als |

ausfielen, wird man aber eine Interferenz des Wassergehaltes, so weit
es sich nach der Arbeit beurteilen ldsst, vielleicht nicht ausschiiessen
kénnen. Wenn er aber -auch in cinem Teil der Bang-Forss-
mann.s.chene Versuche keine Rolle spielt, so kann man den Autoren
emqnhEmwand rpachen, den sie sich selbst bei der Benutzung vor
Ffsmga‘ther als Losungsmittel entgegenhalten mussten. Es kann nam-
llCh“ ein Irrtum entstehen ,durch die dusserst feine Verteilung der
unlpshcheq Supstan»z, wodurch deren Abscheidung erschwert wird.
Bei der If“lltratlon geht sie. durch das Filter und nur durch intensive
Zentrifugierung  gelingt ihre Abscheidung®. Auch Dautwitz und

Landsteiner machen in diesem Zusammenhange daraunf aufmerk- -

sam, dass unter Umstéinden feine Fmulsionen von einer echten L&~
sung schwer zu unterscheiden sind. - Wir milssen den letztgenannten
Autoren vollkommen beipflichten, wenn sie die Berec htigung
anzweifeln, aus den von Bang und Forssmann
beschriebenen ,,Lijslichk.ejtseigenschaften den
Sghluss zu ziehen, es seien die immunisierenden
Kérper lipoidartige’. ‘Auch Takakit®) hédlt in einer aus
dem Hofmeisterschen Institnt hervorgegangenen Atbeit die
Lipoidnatur der lysinogenen Substanz durch die von Bang und
Forssmann beschriebenen Loslichkeitseigenschaften nicht fiir er-
wiesen, Die, Immunisierungseffekte, welche Takalki mit den nach
Bang und Forssmann dargestellten Blutextrakten erzielte,
diirften iibrigens ebenfalls als recht minimale zu betrachten sefil.
Man muss daraus wiederum -den Schiuss ziehen, dass in den zur
Immunisierung benutzten Extrakten nir sehr geringe Mengen des
Antigens vorhanden waren. Es scheint uns dalier das Fehlen. der
chemischen Eiweissreaktionen auch nicht gegen die Fiweissnatur des
Antigens zu sprechen geeignet. Denn, wie bekannt, sind -die Im-
munitdtsreaktionen viel empfindlicher, als die chemischen Methoden
des Eiweissnachweises, S0 dass negativer Ausfall der letzteren bel so
geringfiigiger immunisierender Kraft zu keinerlel Schiussfolgerungen
berechtigt. Bemerkenswert ist, dass die Untersuchungen Takakis
im Gegensatz zu Bang und Forssmann die Wasserloslichleit
des Lysinogens ergeben haben Beriicksichtigt man endlich, dass
die verschiedensten Stoffe, wie die Erfzhrungen der letzien Jahre
immer mehr gezeigt haben, durch Lipoide in iliren Laslichkeits-
verhiltnissen erheblich alteriert werden kbnuen, so wird man in der
vop Bang und Forssmann beschriebenen Aufnahme in Lisungs-
mitteli noch weniger cin beweiskriftiges Argument gegen die’ Ei-
weissnatur der die Antikérperbildung bewirkenden Komponentgu er-
blicken konnen, In der Tat hat ja bereits Landsteiner®) die
Moglichkeit diskutiert, dass -der Sitz der Rezeptorfunktionen in Ver-

| bindungen vou Lipoiden mit Eiweissstoffen gelegen sein kénute.

Wenn wir auch sefbst durchaus nicht beabsichtigen, uns in dieser
ungeklirten Frage nach der einett oder. anderen Richtung zu ent-
scheiden, so glaubten wir, auf die Einzelheiten doch etwas niher
eingehen zu sollem; weil sie zeigen, dass.bereits der Versuch Bangs
und Forssmanns, die lysinogene Substanz zu charakierisieret,
als wenig gliicklich und vorsichtig bezeichnet werden muss. chh-
tiger ist fiir uns die zweite Behauptung der Autoren, dass es nfgnen
gelungen sei, in. den Aether-Benzolextrakten das Antigen ohne jede
antiksrperbindenden Figenschaften zu gewinnen, Bei der minimalen
immunisierenden Wirkung der. Extrakte muss nug der Nachweis
bindender Funktionen in vitro vor vornherein als recht 'schvnerl_z
petrachtet werden, und man kann eigentlich nur dann einefl. posi-
tiven Ausfall erwarten, wenn man fiir das Obwalten optimaler ]?ae—
dingunget. nnd Vermeiden der zahlreichen Fehlerquellen Sorge tragt.
Es wilrde zu weit fithren, hier alle in Betracht kommeqdenr I\_Aomente
aufzuzihlen. Nur darauf sei hingewiesen, dass natiirlich Bindungs-
zeit nnd Temperatur mannigfach variiert werden miissen, dass die
Figenschaften der Extrakte, in denen Rezeptoren aufgedeckt }V@rdelx
sollen, genau: zu analysieren sind. Der letzte Punkt erschpmt von
besonderer Wichtigkeit in Anbetracht des Umstandes, dass die Ambo-
zeptorbindung weitgehend von der. Beschafienheit des Milieus ab-
hiingig ist, dass €8 sahireiche Stoffe gibt, welche die I'_Ian_lolyse‘ ver-
stirken -oder abschwichen (und gerade unter gieq Lipoiden finden
sich solche), dass ferner gerade unter - den Llpmdqgctr_akten auqh
hamolytisch wirkende Agentien yorkommer usw. Natiirlich muss die
Aviditit eine bedentsame Rolle spielen. Da wir dlgrch die Unter-
suchungen Morgenroths®) und Muirs®) wissen, dass elll
Usberspringen der Ambozeptoren voil Rezeptor ZU Regpptor gnoghc}:l
ist, so wird dieser Vorgang umso leichter elln,t.ret.en miissen, je mehr
die Aviditat der Blutkérperchenrezeptoren diejenige der freien na]tir-
zuweisernden Rezepioren jiberwiegt. Da es aber nicht ’unvtigrex;
scheinlich erscheint, dass die in die Extrakte fibergehenden RE4:D ore
durch den Eingrift in ihrer Aviditat _beemﬂusst W?lrclelgi 50 1
deshalb der negative Ausfall des Bindungsversuc: % e htuny des

ot p X icher
werten. Vielleicht konnten bei genauer zeitlt hich Beo eiem Nach-

| Fintritts der Hamolyse feinere Ausschlige, clieas;I o ermit e Zanl

weise entziehen: aufgedeckt werden. Diirfte
der Stdrungen ‘nicht erschopft sein, 50 get:iﬂit
reits, um bei Durchsicht des entsprechende

e
19) Beitr. z. chem. Phys. u. Paiits Bd'dns'gsflggg) (1908).
3 1, ¢, cf. auch Zentralbl. 1. Bakts Bd. g
2) Diese Wochenschr. No. 2 (1903).
#) The Lancet (1508) 4
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Bang-Forssmannschen Arbeit den Eindruck zu gewinnen, dass
die Autoren jede Kautele und Kontrolle vermieden haben, die 1vhn.en
den Nachweis von ambozeptorenbindenden Funktionen hitte ermég-
lichen konnen, Wir wollen und konnen natiirlich nficht sagen, dass
die Demonstration von Rezeptoren in ihren Extrakten gelingen musgtq:
die schwache immunisierende Wirkung der Extrakte und d.er Avidi-
titsfaktor konnte ja nach unseren Ausfilhrungen das Misslingen des
Rezeptornachweises bereits vereiteln. Aber die Versuche
Bangs und Forssmanns erlauben iiberhaupt nicht
die geringste Schiussfolgerung, weil sie eben
ohne jede Vorsichtsmassregel ausgefiihrt sind.

Es ist daher auch nicht verwunderlich, dass die Autoren ge-
zwungen waren, wesentliche Schlussfolgerungen, die sie gezogen
hatten, sehr bald selbst als Irrtum zu bezeichnen. Sie glaub‘gen néam-
lich zu einer Trennung der immunisierenden und ambozeptorbindenden
Substanz gelangt zu sein, indem sie bei Behandlun_g der Bpnzol-
16sung mit Azefon in dem Niederschlag nur immunisierende, in der
Azetonlosung nur antihdmolytische Wirkungen nachweisen konnten,
Die letzteren haben sie zunichst ohne weiteres auf Ambozeptor-
bindung bezogen, und erst spiter haben sie ihre Aufmerksamkeit ayf
Aie nicht nur mogliche, sondern bei Lipoidlésungen von vornherein
sefiy wahrscheinliche Interferenz antikomplementir wirkender Stoffe
gelenkt, So mussten sie in der Tat auf das vermeintlich imen ge-
lungene Resultat, die ambozeptorbindende Substanz von der im-
munisierenden getrennt zu haben, verzichten und erkennen. dass die
neutralisierende Substanz ihrer Aetherextrakte aui das Komplement
und nicht auf den Ambozeptor wirkte. Bei dieser Sachlage ist die
von den Autoren der neutralisierenden Substanz zugeschriebene
Qualitiit, ,die Himolyse der Blutkérperchen, aus denen sie her-
stammt, zu verhindern, und zwar ist diese neutralisierende Wirkung,
wenngleich nicht absolut, so doch hervorragend spezifisch®, - im
hichstens Masse befremdend. In diesem Siune spezifische anti-
komplementiire Wirkungen sind wohl undenkbar, und es ist wiederum
nur ein durch die Arbeitsweise der Autoren bedingter Irrtum. wenn
sie glauben, solche Dbeobachtet zu haben, Die Versuche iiber die
Spezifitdt der neutralisierenden Substanz finden sich n&mlich noch in
demjenigen Teile der Arbeit, in dem die Wirkung auf den Ambozeptor
als Grundlage angenommen ist. Von diesem Standpunkte aus ist ia
auch die Untersuchung auf Spezifitit nur erkldrlich. Die gewiinschie
Spezifitéit konnten Bang und Forssmann ohne weiteres fest
stellen, natfirlich ohne jede Konirolle. So priiften sie einfach den
Aetherextrakt aus Rinderblut anch gegeniiber der HMamolyse von
Meerschweinchenblut durch Immunambozentor und Kaninchenkom-
plement. Die bekannte Tatsache. dass bereits normales Kaninchen-
serum fiir Meerschweinchenblut ein Hémolysin enthilt, das jedenfalls
im Vergleich zu demijenigen fiir Rinderblut von erheblicher Wirkung
ist, scheint ihnen nicht bekannt gewesen zu sein. Die beiden be-
nutzten hémolytischen Systeme kénnen daher gar nicht mit efn-
ander verglichen werden; denn es wiire ein sonderbarer Gliickszufall,
wenn die Autoren, die In Deiden Fillen die nimliche Menge des
Kaninchenserums als Komplement benutzten, damit gerade gleich
starke h#imolytische Wirkungen getroffen Litten. Vielleicht ist ihnen
aber in diesem Versuche gerade der Nachweils von Ambozeptor-
bindungsvermégen gelungen. Fiir uns ist die Frage von untergeord-
neter Bedeutung, da ebenauch dieses Versuchsiragment
jederBeweiskraftermangelt. Esergibtsich jieden-
falls ftir die Versuche mit Aetherextrakten der
von Bang und Forssmann selbst erkannte Ein-
wand, dass bei den minimalen Quantititen welche
erfahrungsméissig Himolysinbildung ausidsen
kénnen, ,doch kleine Mengen der fixierenden Sub-
stanz in der Aufschwemmung vorhanden gewesen
und nur wegen der grossen Menge neutralisieren-
der Substanz unserer Aufmerksamkeit entgangen
seien®.

. Als diskutabel in dem von Bang und Forssmann gewollten
Smne.kan_n daher aus diesem 33 Seiten umfassenden Teil der Arbeit
nur ein einziger Versuch erscheinen (Versuchsserie 3, S. 263), den
die Autoren daher auch als ,besonders beweisend” betrachten. Wir
miissen uns also diesen experimentellen Treffer etwas niher ansehen.
Es handelt sich hier um eine aus Aetherextrakt gewonnene Benzol-
16sung, die durch Azetonbehandlung in zwei Fraktionen zerlegt wurde.
Der azetonlosliche Teil wirkte antikomplementir und war picht be-
fihigt, Héimolysmbllglung hervorzurufen, besass also keine irgendwie
bemerkenswerten Eigenschaften. - Die in Azeton unlosliche Fraktion
bewirkte dagegen Himolysinbildung, ohne dass es den Autoren gelang,
antihimolytische Eigenschaften nachzuweisen. Die Autoren miissen
wirklich in ihren Anspriichen selir bescheiden sein, wenn sie das fiir
eine Beobachtung von . hervorragender Bedeutung” halten. Der
Immunisierungseffekt war nédmlich derart, dass
nach einmaliger Injektion 04 cem des Slmmun®-
serums im Verein mit 04 cocm Normalkaninchen-
serums partielle Himolyse (- = kraftige Hamolyse der
Autoren) bewirkte, nach nochmaliger Injektion
wurde durch die gleichen Serummengen totale
Hémolyse erzielt Daraus kann man mit Wahlrscheinlichkeit
schliessen, dass die in Azeton unlésliche Fraktion Spuren von

Rezeptoren enthielt — aber elien nur minimale Spuren.
Zum Rezetorennachweis in vitro benutzten Bang und Forss-
mann */s der erstmalig injizierten Menge, ca. /s der insgesamt
einverleibten. Methodisch arbeiteten sie ohne jede Beriicksichiigung
der oben skizzierten Méglichkeiten stérender Interferenz, ohine Be-
obachtung des zeitlichen Verlaufes, ohne Kontrolierung der Fraktion
auf h#molytische oder Himolyse beférdernde Wirkung, und der
negative Ausfall macht sie glauben, dass ihnen der Umsturz einer all-
gemein anerkannten Auffassung gelungen seil
(Schluss folgt.)

Zur Behandlung der Oberschenkelbriiche bei Neu-
gebornen.

Bemerkung zu dem Aufsatz von Dr. Giuseppe Zancarini
aus Mailand.

Von Dr. Schreiber, Arzt in Rodheim v. d. H.

Die Methode, die Oberschenkelbriiche der Neugeborenen so zu
behandeln, dass das gebrochene Bein derart an den Oberkérper an-
bandagiert wird, -dass der Fuss seitlich vom Halse zu stehen kémmt.
und auf dem Schliisselbein ruht, ist den Aerzten in Deutschland ldngst
bekannt. Herr Prof. Dr. Fuhr in Giessen hat diese Methode er-
funden und in den achtziger Jahren des vorigen Jahrhunderts mit
Vorliebe gelehrt.

e

Ueber den' verderblichen Einfluss der gegenwirtigen
Richtung in den chemischen Fabriken und Apotheken
auf d:e praktische Medizin®).

Von Professor W. Taworski und Dozent E. Miesowicz
in Krakau.

Die friihere Aerztegeneration gab iiter "Entriistung iber die
marktschreierisch betriebene Anpreisung vormr M 6 ris o n'schen Pillen,
Mariazelltropfen, selbst des harmlosen, - seinerzeit weltberiihmten
Hoffschen Malzexiraktes unverholen Ausdruck. Eine jede arztliche
Zeitung hielt es unter ihrer Wiirde, die. Reklame ihnlicher Produkte
in den Inseratenteil aufzunehmen. Man vermied es peinlichst,
Annoncen von Arzneimitteln bringen, deren chemische Zusammen-
setzunz unbekannt war. Heute hat sich die Fmpfindlichkeit gegen
gewissenlose Reklame wertloser Priparate so abgestumpft, dass jetzt
sogar in manchen angesehenen #rztlichen. Blattern im Inseratenteile
Ankiindigungen wertloser -, Arzneimittel* ohne Angabe ihrer chemi-
schen Zusammehsetzung zu lesen sind, wobei Indikationen fiir ihre
Verabreichung angegeben, und ihre prompte Wirksamkeit nach Er-
mes(sien und Belieben des Produzénten iiberschwinglich gepriesen
werden.

Vor nicht langem bemiihten sich die Produzenten um eine Be-
nennung der Arzneimittel, die wenigstens an die ‘chemische Zusan}menv
setzung des Mittels: erinnerte, obwohl diese Namen von Barbarismen
wimmelten. Heute geschieht. es anders. )

Herr X. nimmt, da er im reellen Studium der Chemie oder Phar-
mazie nicht genug eintréigliches Fortkommen hat, eine beliebige, oft
ganz indifferente Substenz oder Mischung, benennt sie nach dem
Namen einer Krankheit, und die unfehlbar wirkende Arznei ist fertig.
Am wirksamsten ist das Mittel dann, wenn es gelingt, ihm einen
energisch klingenden Namen, der auf Patienten und Aerzte Eindruck
macht, zu geben. Heute ist es schon schwieriger, den Namen fiir
das Arzneimittel zu erfinden, als die ,,Arznei® selbst. Niemand kennt
die Zusammensetzung des Heilmittels; ungeachtet dessen wird es an-
gewendet, denn der Name und die Reklame sorgen dafiir. Solche
Heilprdparate” werden heute nicht nur von den Kurpfuschern, son-
dern von grdsseren chemischen Unternehmungen, sog. ..Chemischen
Instituten®, Fabriken und Apotheken in grossen Massen auf den Markt
gebracht.  Die chemisch-pharmazeutische Industrie iiberflutet mit
ihren Reklamen und Inseraten den Schreibtisch des Arztes und den
Inseratenteil der medizinischen Zeitungen. Die jiingere Acrztegenera-
tion nimmt alles als bare Miinze an, duldet diese Zustinde und leistet
ihnen unbewusst Vorschub. : :

Weshalb geschieht denn das? Weil nian heute unter diesen Ver-
hiltnissen nicht mehr iiber die chemische Zusammensetzung, Wirkung
und Dosierung des Mittels nachzudenken braucht, weil man jetzt nach
den Annoncen jede Krankheit leicht behandeln kann. Far jede Krank-
heit ist ja-schon eine bestimmte Arznei in entsprechender Dosis als
Pastille, Kapsel oder Pille mit dem der Krankheit gleichlautenden
Namen atigekiindigt. Diese therapeutischien Benennungen: der Arzneien
haben sich anfinglich einzeln und unmerklich in die Praxis ein-
geschlichen, wie es' mit Antipyrin, Antifebrin, Dinretin, Dermatol u. a.
geschehen ist. Da es sich zeigte, dass auf diese Weise gute Ge-
schifte erzielt werdenm, werden heute simtliche wHeilmittel” mit
therapeutischer Benennung auf den Markt geworfen. Wer hitte
z. B. Phenolphthalein als Ekkoprotikum verordnet, bevor es niclit unter
dem effektvollen Namen Purgen auf dem Markte reklamiert worden

*} Als Hauptreferat vorgelegt in der Sitzung des 1. polnischeh
Internistenkongresses in Krakaw am 21. Juli d. J.
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einerseits die Scharniere oberhalb dér Branchen zu liegen kommt un_d
so bewegungsméglich wird, andererseits die Gabelspitzen nicht die
Ebene des Messers erreichen konnen, sondern sich 2—3 mm unter
derselben befinden. Durch die eine Anordnung wird erreicht, dass eine
Abknickung der Gabel erst nach Eindringen derselben
in den Tumor moglich ist, durch die zweite, dass das Me sSer
an der in denselben eingespiessten Gabel, beim
Abschneiden desselben, vorbeigleiten kann.

Die Operation, wie ich sie mit diesem Instrument iibe, vollzieht
sich folgendermassen: i

Patient und Operatenr sitzen zunichst einander gegeniiber. Er-
wachsene Patienten sitzen frei, Kinder auf dem Schosse der Wirterin,
die ihre Arme festhilt. Bei unruhigen Patienten oder bei Operation
in Narkose kann der Kopf des Patienten zur Einfiihrung des Instru-
mentes gestiitzt werden, spdter iitbernimmt ihn der Operatenr.. Der
Operateur driickt mit dem in der linken Hand gehaltenen Spatel die
Zunge herunter und filhrt unter Beleuchtung mit der rechten das,
wie erwidhnt fiir den Fall geeignete, méglichst grosse Instrument
(dessen Gabel selbstverstindlich zuriickgezogen ist) in der gewdhn-
lichen Weise hinter das Qaumensegel und hinauf, bis er an das
Rachendach stésst, ohne hiebei noch wesentlich nach dem vorderen
Ende derselben zu ziclen. Er sieht, dass die Scharniere, die drei-
seitige Platte und hiemit die Gabelzinken hinter der Uvula ver-
schwunden sind. und diese auf dem schmalen Stiel des Instrumentes
reitet, Es besteht jetzt absolut keine Gefahr fiir das Gaumensegel.
Ende desselben zu zielen. Er sieht, dass die Scharniere, die drei-
gewordene linke Hand auf den Scheitel des Patienten, den Kopf des-
selben stark nach vorne neigend. Er iritt dabej ein wenig nach rechts
vom Patienten. Nun schiebt der Operateur mit der Rechiten, die bis-
her das Messer unverriickt in seirer Position gehalien hat, dem-
zufolge also nur eine der Vorwirisbeugung des Kopfes entsprechende
unwillkfirliche Riickwirtsbewegung gemacht hat, das Messer das
Rachendach entlang nach vorn bis an die Choanen, deren Widerstand
er spiirt und sucht durch einige seitlich hebelnde Bewegungen das
vordere Ende des Tumors in den Ring zu fassen. Dann legt er den
Daumen dieser Hand auf den Ansatz der Gabel, stosst dieselbe so weit
als moglich vor (sie ist jetzt in den Tumor eingedrungen) und zieht
nun in raschem Zuge das Instrument, es ans Rachendach andriickend,
dasselbe entlang nach hinten und heraus.

Die vollstindige Rachentonsille steckt dann wie ein Bissen auf
der abgeknickten Gabel. (Abbild. 2)
Die Operation ist selbstverstindlich das Werk von Sekunden.

. Nebenverletzungen habe ich nie beobachtet, sie sind auch so gut
wie ausgeschlossen. Die Uvula ist, wenn das Instrument gut ein-
gefilhrt. ist, whhrend der Operation absolut nicht gefilirdet. Des-
gleichen sind die Tubenwillste kawum in Gefahr. Ihre Verletzung ist
ja eine Folge des Kiirettements; bei diesem ist es beim raschen Vor-
und Rickwittsbewegen der Kiirotte, beim Liiften derselben vom
Rachendach woll mdglich, dass ein vorspringender Tubenwulst oe-
fasst wird, bei dieser Methode aber, bei der das Messer vor der
Operatlog an das Rachendach, also oberhalb der Tubenwiilste an-
gglegt wird und dieses bis zur Beendigung der Operation nicht ver-
lisst, wohl kaum, Die primire Blutung ist immer auffallend gering,
Nachblutungen habe ich bisher keine beobachtet,

Das Instrument wird von Reiner in Wien angefertigt.

Aus dem Koniglichen Institut fiir experimentelle Therapie in
Frankfurt a. M.

Kritiker der Seitenkettentheorie im Lichte ihrer ex-
perimentellen und literarischen Forschung.
Ein Kommentar zu den Arbeiten von B ang und Forssmann.
Von P. Ehirlich und H. Sachs.
(Schluss.)

Tndessen haben sich Ban g und Forssmann des Fii
( ) olges
anscheinend selbst nicht sq sicher gt}fﬁhlt. Sie haben nach anderen

¢ Stanz » und damit kommen wir zur Besprechun

des zweiten Teiles ihrer experimentellen Arbeit, der Versuchpe ﬁl}) e%
das Bindungsvermogen der Stromata, Die Autoren
geben hier an, dass Stromata durch 2 (1) Minuten langes Kochen die
P:ahlgkelt,' Ambozeptoren zu hinden verlieren, aber noch immuni-
sierend wxrker_r.‘ Weqn man sieht, dass die erhalienen Antisera (auch
bei Ime{qtlon nicht erhitzter Stromata) erst in den Mengen von 0,5 ccm
unter Zusatz von 05 cem Normalkan,inchenserums vol‘lsti‘indige
FHamolyse ergaben, obwoh! die injiziertey Stromamengen nach den
Zahlenangaben der Autoren etwa 4—g ccm Blut entsprochen haber

diirften, so muss man freilich annehmen, dass ihre Stromata die Reze :
toren bereits von vornherein in sehr erheblichem Masse verlor: N
haben. Dass damn in den wiederum ohne alle Kautelen, wenn aucﬁ
stwas vorsichtiger, angestellten Bindungsversuchen dér Rezeptor

nachweis mit erhitzten Stromata nicht gelang, ist ohne B e:
dputung. da ja durch das Erhitzen ein Teil der fe-
ringen Rezeptormenge zerstord sein die einge-
tretene Koagulation das Herantreten der Ambo-

zeptorenvereiteln undmdéglicher Weiseaucheine
andersartige hdamolytische Wirkun.g Fehllen_von
Rezeptoren vortduschen kann, Dass in Wirk]xchkelt und
im Gegensatz zu den Angaben der Autoren auch viel ldngere
Zeit erhitzte Stromata ausgesprochenes Ambozeptor-
bindungsvermégen besitzen, ist bereits friiher von
autoritativer Seite festgestellt worden:

Muirund Fergusson®® haben niamlich in einer eingehenden
Studie <die sich mit der Resistenz der Blutkdrperchenrezeptoren be-
schiftigt, den Nachweis gefiihrt, dass nach dem Frhitzen der Stro-
mata auf 100 ° noch eine erhebliche Quote ambozeptorbindenden Ver-
mégens erhalten bleibt. Der eine von uns (S. 1. ¢.) hat diese Differenz
der Ergebnisse auf die Verschiedenheit der Methoden zuriickzufiihren
gesucht. Muir und Fergusson haben namlich.im Gegensatz zu
Bang und Forssmann die Rezeptoren durch das nach der
Ambozeptorbindung manifest werdende Komplementverankerungs-
vermogen aufgeweckt.

Man hat daher begreiflicher Weise in Lund den Wunsch gehabt,
die Grundlage der Muir-Fergussonschen Methodik als irrig zu
erweisen, und Forssmann®) hat sich moch einmal mit der
Frage etwas ndher beschiftigt. Die Arbeit, welche daraus resultierte,
gelangt nun in der Tat dazu, den von Muir und Fergusson er-
haltenen Resultaten jeden Wert abzusprechen, weil, wie Forss-
mann entdeckt zu haben glaubt, Stromata bereits an und fiir sich
Komplement absorbieren und daher die Methodik nicht beweiskriftig
sel. Nun, die Entdeckungder Komplementabsorption
durch Stromata ist 5 Jahre vor Forssmann ge-
macht und verdifentlicht worden, und zwar von
———Muir®), denselben, gegen den jetzt Forssmann
diesen Umstand als unberiicksichtigte Fehler-
quelle geltend machen zu kénnen glaubt!

Wir konnen darauf verzichten; die betreffende Arbeit Forss-
manns ndher zu analysieren, da bereits Muir®) angesichis des
gegen seine Methodik gerichteten Angrifis die Frage experimentell
wieder anfgenommen hat. In dem soeben erschienenen Bericht, der
sich auf dnsserst exakte und quantitative Versuchsreihen griindet,
schliesst Muir;

»Als allgemeines Resultat ergibt sich demnach, dass sowohl durch
die direkte Methode (Bindung des Immunkérpers) als auch durch die
indirekte Methode (Fixierung des Komplements durch Vermitilung
des Immunkorpers) das Vorhandensein der spezisfichen Repeztoren
in den Siromata der geldsten Blutkérperchen nach 40 Minuten
langem Erhitzen auf 100° leicht und einfach nachzuweisen ist. In der
Komplementbindungsmethode mit den ndtigen Kontrollen besitzen wir
eine zuverldssige und sogar die beste Methode zum Nachweis der
spezifischen Rezeptoren®.

Die unter allen Kautelen vorgenommene Nachpriifung an mass-
‘gebender und iiber grisste experimentelle Erfahrung auf diesem Ge-
biete verfiigender Stelle hat also bereits zu einem Er-
gebnis gefiithri, welches den von Bang und Forss-
mann erhobenen Befunden diametral entgegen-
gesetztist Man muss dabei noch die Tatsache beriicksichtigen,
dass Muir bereits mit einer Menge von 40 Minuten lang auf 100°
erhitzten Stromata, welche 0,05 com Blut entsprach, Rezeptoren
mit Leichtigkeit nachweisen konnte, wihrend dies ForSsmann
bereits bei -micht erhitzten Stromata, in Mengen, welche 1.5 ccm
Blut — also dem 30fachen Multiplum — entsprachen, in der Mehr-
zahl der Fille nicht oder nur in ausserordentlich schwachem Grade
gelang., Auch wird von Muir hervorgehoben, dass das Ambozeptor-
bmdungsverm‘dgep der erhitzten Stromata gesteigert wird, wenn man
das durch Zentrifugieren gewonnene Sediment sorgféltig verreibt.
Jedenialls Ist wiederum unverkennbar, dass man in Glasgow vor-
liufig in diesen Fragen besser zu arbeiten versteht, als'in Lund.

Stehenalsoeinerseits denvonBangund Forss-
mann erl'.tlol.)e.nen Befunden die von Munir wieder-
holt brazisierten tatsédchlichen Verhaltnisse
gegeniiber, $o missen wir andererseits no ch ein-
mal darauf hinweisen, dass, wie bereits durch den
einen von uns (S) geltend gemacht wurde, beim
Immunisierungsprozess durch die ande rsartigen
Vg,rhaltmsse in vivo ein Aufschliessen der im
Blnvd_ung'syersuch nicht zuginglichen Rezeptoren
bewirkt werden kann,

L

Den letztgenannten Einwendungen gegeniiber haben auch Ba ng
und Forssm ann die Waffen strecken miissen. Zwar scheint
Fo Issmann irrtiimlich eine Verminderung ihrer Beweiskraft darin
erblicken zu durfe._rr, dass sich ,Sachs in ein Gebiet zuriickzieht, wo
Beweise weder fu; noch gegen kaum zu erbringen sind, und dies
nur, um die Ehrlichsche Theorie zu retten“, Es scheint uns aber

beinahe, dass derjenige, welcher eine experimentell wohl fundierte
22!4)
23

Journ. of Path, and Bact, Bd, 11, S. 84 (1906).

) . Forssmann: Das Bindun, 'md ) .
Bloclgi)lleitschr., Bd. 15, S. 19 (1908). gevermogen der Stromata
c

®) Biochem. Zeitschr. Bd, 21, S. 500 (1909).
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und durchaus dem allgemeinen Verstdndnis entsprechende Auffassung
widerlegen will, zwingende Argumente dagegen zu erbringen hat.
Oder fihlen sich die Autoren ihirerseits berechtigt, hochst zweidentige
Versuche in dem von ilnen gewoliten Sinne auszulegen, ,nur, um
die Bhrlichsche Theorie" als irrig zu charakterisieren? Denn die
7weidentigheit ihrer Versuche geben sie zu: Forssmann meint:
Lohne Zweifel eine Moglichkeit, die man nicht bestreiten kann“, und
Bang und Forssmann sagen neuerdings: ,Ein derartiger Ein-
wand lisst sich selbstverstdndlich weder direkt beweisen noch
widerlegen.

Also mussten neue Feldzugspline geschmiedet werden. Wenn
es gelinge, Blutkorperchen oder Stromata so zu verindern, dass
sie noch Ambozeptoren binden, aber sie nicht mehr im Tierkérper
auszulésen vermogen, dann kdme ja der oben erdrterte Einwand nicht
mehr in Betracht, und die Anschauung von der Identitit der die
Antikérperbildung  und -bindung bewirkenden Koniponente wiére
niedergeschlagen, Als Forssmann (L. ¢)) an die Ausfithrung dieses
Planes heranging, scheint ihm noch nicht bekannt gewesen zu sein,
dass Bruck (. c) in Wassermanns Laboratorium bereits
einige Jahre irtiher zu dem von ihm ersehnten Versuchsergebnis ge-
langt war. Wir haben die Versuche Brucks bereits erwihnt und
erinnern daran, dass nach Brucks eigener Deutung auch die Dar-
stellung nur antikérperbindender Antigenmodifikationen in keiner
Weise gegen die Seitenkettentheorie zu sprechen geeignet ist. Denn
zur Antikérperbildung sind eben zwei Faktoren erfordesrlich, die spe-
zifische Bindung und das Reizmoment.

Immerhin musste es aber als ein interessanies Problem be-
trachtet werden, Blutkorperchenantigene so zu verindern, dass sie
mir Ambozeptoren binden, sie- aber nicht mehr auszulésen imstande
sind. Die einwandfreie Demonstration dieser Tatsache wiére freilich
nur ein Beweis fiir die Interferenz eines unbekannten Momentes bei
der Ambozeptorbildung und wiirde nicht das geringste gegen di¢
wesentliche Rolle der ambozeptorbindenden Rezeptoren auszusagen
geeignet sein. Wenn wir daher trotzdem auch diese Arbeit Forss-
manns kritisch beleuchten, so geschieht es deshalb, weil sie in ganz
besonderem Masse, man kann sagen, naiv in den Schiussfolgerungen,
villig unzulinglich in Techunik und Methodik ist und dabei den Lesern
dieser Wochenschrift durch Bang und Forssmann als ,bin-
dende Beweisfihrung® vorgetragen wurde. Forssmann hat
stromahaltige Kollodinmkapseln in die Bauchhohle von Kaninchen ein-
geschlossen und in einigen Fillen einen Kapselriickstand erhalten,
durch den er antihamolytische Wirkungen eintreten sah, nach dessen
Injektion er aber Hémolysine nicht nachweisen konnte. Um dieses
Resultat zu erhalten, war erforderlich, dass der Kapselinhalt infiziert
war, und auch dann gelang es Forssmann nur in 7 Fallen, Kapsel-
riickstinde von obigen Figenschaften, meist nach mehrmonatigem
Aufenthalt in der Bauchhohle, zu erhalten, die ihm von $o grosserm
Interesse erscheinen. Forssmann bringt aber in Wirklichkeit
weder fiir die eine, noch fiir die andere von ihm beschriebene Quali-
1t des Kapselinhaltes einen irgendwie stichhaltigen Beweis. .

Was zunichst das Fehlen der immunisierenden er-
lﬂP_Qg anlangt, so hat Forssmann den verunreinigten Kapselinhalt
infiziert, ohne die geringste Spur Hamolysin zu bekommen. Er hat
dabei offenbar inaktiviertes Serum der behandelien Tiere mit nor-
malem Kaninchenserum gemischt. Die Protokolle dieser .Versuche
sind leider nicht angefiihrt. Aber man wird sicherlich nicht fehl-
gehen in der Annahme, dass nicht einmal eine Priifung der Sera

.auf larvierte Ambozeptoren stattgefunden hat. Es handelt smh_hler-
bei um den wichtigen, zuerst von Morgenroth ¢,) eruierten
Um,Staﬂd, dass Ambozeptoren durch das gleichzeitige Vorhandgnsem
antikomplementir wirkender Stoffe dem Nachweise entgehen konnen.
Soist es 2z, B, Morgenroth erst durch den Bindungsversuch ge-
ungen, die nach Injektion von Ziegenserum entstehenden himo-
ytischen Ambozeptoren aufzudecken, Die neueren Erfahrungen iiber

omplementbindung haben zudem gezeigt, dass die Gefahr dieser
Quelle der Storung sehr oft gegeben sein kann, In den Forss-
Mannschen Versuchen waren die Bedingungen dazu sicherlich vor-
anden. Die Blutentnahme erfolgte, soweit man es beurteilen kann,
hach 7 Tagen, also zu einer Zeit, zu der erfahrungsgemdss noch

Antigen yorhanden sein kann, und ausserdem ist ja inflzierter Kapsel-
Inhalt injiziert worden, so dass Gelegenheit zur Bildung verschiedener

ntikorper gegeben war, von denen der eine den anderen larvieren
onnte. Wir sind natiirlich weit entfernt, zu behaupten, dass in den
von Forssmann untersuchten Seris Ambozeptoren vorhanden

Waren, es kommt uns vielmehr lediglich auf die Feststellung an, dass

Orssmann darauf verzichtet hat, die dem gegen-
Wirtigen Stande der Wissenschaft entsprechen-
¢n Methoden in Anwendung zn bringen Es ist auch
verwunderlich, dass Forssmann nicht die geringste Spur Hémo-
VSin“ erhalten hat, da 6 von den 7 in Betracht lsommenden Versuchen
Sich auf Hammelblut beziehen und das Kaninchenserum bereits not-
g!alerweise einen nicht unerheblichen Gehalt an Hamolysinen filr
iese Blutart besitzt, wenn er auch erheblichen individuellen Schwan-
ungen unterworfen ist. . . doch
. Aber, wic gesagt, es ist, wenn auch nicht bewiesetl, so doc
mbglich, dass der Kapselinhalt nicht immunisierend gewirkt hat.
enn es wire nicht wunderbar, wenn das in der Bau’c'}']hohle gelegene

und infizjerte Antigen zur Unkenntlichkeit verandert wire. Der.B e];

¢is des Vorhandenseins von Rezeptoren durc

den Bmdungsve_rsuch ist ndmlich in der Forss-
mannschen Arbeit gar nicht erbracht, wenn sich auch
ihr Verfasser in anderem Glanben befindet. Auf die nihere Analyse
des Versug.hsprotpkolles einzngehen, kdnnen wir verzichten, da jede
Kontrolle itber die Spezifitdt der Wirkung, das wichtigste Kriterium
flir eine echte Rezeptor-Ambozeptor-Bindung fehlt, Dass die Ambo-
zeptorbindung eine unspezifische sein kann, darauf hat schon v. Lie-
!Jermann. (1._ c¢.) anfmerksam gemacht, unter Hinweis, dass man
in der Arbeit nichts findet, was die Unhaltbarkeit dieser Annahme be-
weisen wilrde. Man muss zudem in Erwigung ziehen, .dass es sich

hier um ein ginzlich undefinierbares Gemisch von Siromataresten,

Bakterien,' bakteriellen Stoffen und anderen Verunremigungen han-
delt, wobef schon durch die Reaktion (Alkali, Saure) antihimolytische
Wirkungen bedingt sein konmen. Nach allen Erfahrungen
ist von vornherein anzunehmen, dass ‘derartige
Gemische nicht indifferent fiir die Hdmolyse sind,
und Forssmann will aus derartigen Versuchen die
schwegwiegendsten Schlussfolgerungen ziehen,
ohne sich auch nur um die Anfiihrung primitivsier
Kontrollen zu bemiihen!

Bang und Forssmann werden inzwischen wohl schon zur
Vo_rswht gemahnt sein durch die von v. Szily*) gegebene Aui-
kldrung der Versuche Cocas®™), welche sie natirlich schon zur
Stittze ihrer Auffassung herangezogen haben. Goca hat némlich be-
schrieben, dass mit Osmiumsiure behandelte Blutkorperchen Ambo-
zeptoren binden, ohne als Antigene zu wirken, in der Tat ein voll-
stindiges Analogon zu den besprochenen Befunden Forssmanns,
von denen es sich nur durch die klare, leicht reproduzierbare Ver-
suchsanordnung unterscheidet. Im hiesigen Institut' hat daher
v. Szily die Cocaschen Versuche nachgepriift und dabei fest-
gestellt, dassdie Osminmsdure sowohldas Ambozepior-
bindungsvermogen als auch die immunisierende
Wirkung der roten Blutkérperchen in gleicher
Weise vernichtet, dagegen ihnen die neue Eigenschaft eines
die Spezifitat entbehrenden Adsorptionsvermdgens filr Ambozeptoren

1 verleiht. Dass man mit der hier deutlich charakterisierbaren Quelle

der Tauschung auch bei dhnlichen Versuchsergebnissen, und beson-
ders denjenigen Forssmanns rechnen muss, darauf hat bereits
v. Szily hingewiesen. Uebrigens hat Coca aus seinen Ergeb-
nissen Schlussfolgerungen nach Art von Bang und Forssmann
nicht gezogen. Die durchaus sachgemisse Ueberlegung, dass ,es
ja vollkommen unerkliarlich wire, wiereine Sub-
stanz, der jede Beziehung zum Antikdrper fehlt,
einen Antikérper hervorrufen sollte, der zu einer
zweiten Substanz eine ganz spezifische Beziehung
besitzt®, war fir ihn hinreichend; Bang und Forssmann fin-
den ,mirabile dictu®. :

Nachdem sich aus den eigenen experimentellen ArBeiten -von
Bang und Forssmann das Fehlen irgend eines auch nur einiger-

massen stichhaltigen Einwandes gegen die . Seitenkettentheorie er--

geben hat, bleiben uns nur noch zwei von den Autoren. angeffihrte
Arbeiten zu erwihnen. Die eine ist die schon oft erbrferte von
Friedberger und Moreschi®). Diese Autoren hatten durch
Immunisierung mit gewissen Typhusstdmmen Antisera erhalfen, von
denen einzelne Fraktlonen anch auf einen anderen Stamm wirkien,
ohne von dem zur Gewinnung des Antiserums benutthn Stamm ab-
sorbiert zu werden. Hatten schon Meinicke, Jaffé und Flem-
ming?®) hierzu auf den Aviditatsfaktor anfmerksam gelpach_t. der
allein bereits hinreicht, um das Resultat zu erkliren, so erd'd‘l_e Be-
dentung der Aviditdt von Rezepforen einerseits, von Antikdrpern
andererseits fiir den Erfolg des Bindungsversuches durch die um-
fangreichen Studien P, Th. Millers®) so deutlich demonstriert,
dass es sich eriibrigt, ndher auf den Umstand einzugehen, dass die
von Friedberger und Moreschi erhobenen Befunde, nicht
im Sinne einer Differenzierung vont antgcc'irperbﬂdenden und -binden-
- Gruppen zu sprechen geeignet sind. » y

tor ]giil:pzpweite vgn Bang und Forssmann z;_tlerte Arbeit be-
trifft einen von Haende 1%) neuerdings analysierten atypischen
Cholerastamm ,Ostpreussen, Bang und Forssmann berichten
iibrigens filschlich, dass es sich um einen Stamm handel"t‘e, ,,\y‘elcheé
gar keine Antilorperbildung  hervorzurufen vermochte®, wahren

es bei Haendel heisst: ,LCholera Ostpreussen vermag
swar Antikérper wie andere Cholerakulturen zu
binden besitzt aber eine nur auSSerpr_glentllch gen
ringe Fahigkeit, im TierkGrper @ntlkorp_er zu er-
zeugen” Der Stamml erzeugte also Antikdrper nur 11 scl} Wi -
cherem Masse und nach ldngerer thandlung als an-
dere Cholerastimme. Was das Bindungsvermaogen anl_angt. 1519 wies
der Stamm gegeniiber bakteriolytischen Ambozeptoren jmmer ntlf emte
nur relativ geringe Wirkung auf. Haendel selbst ist weit entiernt,

aus diesem Verhalten einen Schluss gegen die Ehrlichsche Theorie

) Zeitschr, f. Immunititsforschung, Bd. 3, s, 451 (1909).
) Bioch, Zeitschr, Bd. 14, S. 125 (1908).
) Berl, klin. \X/ochen};rzlhr.5 ZN?ngg) (1905).
) Zeitschr. f. Hyg, Bd. , )
i itd 1909), cf. auch: Arch.
%) Zeitschr, f. Immunitatsi. Bd]b f, I'SB ?l%(’i’.,(Bd. )46. el ),

' Bd. 64, S. 62 (1907), Zentralbl. 1.
; HSC’%), Erbeiten aus dem Kais. Gesundheitsamte, Bd. 80, 5.4 363 (1909).
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. . oy N ¢ die
iehen, indem er, wie auch wir dies schon erdrtert haben, au
ﬁlszclhauuﬁg verweist, ,dass die Bnlndung der haptopl:iqren
Rezeptorgruppe an die Kor.perzel!.e — aller 1ntgs
das erste Erfordernis fiir die Auslosung von Adn i-
kérpern — hierzuallein nicht _genugt, s_ond.ern ass
neben dieser Bindung noch eine bqstl.mmtg Re.lz;
wirkung ausgeiibt werden muss_ ‘Dle Iiner.atux ve1sagf
also Bang und Forssmann jedes Hllfsmlttql fiir jhren Kampf,
and das Watfenmaterial, das sie sich selbst bereitet haben, schmilzt,
wie wir gesehen haben, unter dem Schein ciner auf der Basis des
experimentellen Tatsachenmateriales stqhenden krmscl}en Beleuch-
tung in nichts zusammen, Wir glauben in der Tat gezeigt zu haben,
dass die experimentellen Unte_rsuchungen der
Autoren welcheihnenals wesentlnghes_Fundamer}t
ihres Angriffes dienen, nicht nur fir die theoreti-
sche Auffassungohnejede Bedputungsxnd,sondern
anch so unzuldnglich und wenig Igontrollleqt, dass
siezueinemgrossen Teile nichteinmalalseine Be-
reicherung unserer Kenntnisse betracht_et wer-
den kénnen Sieht man aber selbst von den zahlreichen skiz-
zierten versuchsmethodischen Méngeln ab, so muss man der Willkiir
der Deduktionen doch das vorhandene Tatsachenmaterial entgegen-
halten, wie auch Landsteiner?®) jingst bei einer Besprechung
der Bang-Forssmannschen Arbeiten zu dem Schlusse gelangt:

JDie Ansicht, dass Antikoérper nur auf ihre An-
tigene oder mit diesen chemisch nahe verwandten
Substanzen einwirken, ist aber abgesehen von
jeder Hypothese durch soviele Ta_.tsa_chen belegt
und das Gegenteil wire so merkwiirdig dass man
sine scheinbare Ausnalhme von diesem Prinzip zu-
nichst auf irgend eine andere Weise zu erkldren
versuchen sollie”

Nach diesem nicht sehr erfreulichen, aber bei der irr_tﬁm}ichqn
Auffassung von Bang und Forssmann notwendigen Einblick in
inr ureigenes Gebiet wollen wir nicht schliessen, ohne daraunf hinzu-
weisen, dass die Autoren noch ein paar andere, die Seitenkettentheorie
berithrende Punkte auf CGrund einiger Literaturstudien der Kritik
unterziehen. Wir erfahren hier, dass die Antikorpersekretion zu-
weilen solche Dimensionen annimmt, dass man mit der einfachen
Annahme einer Hyperregeneration nicht auskommen diirfte. Nun,
Bang und Forssmann zitieren ja selbst, dass Ehrlich und
Morgenroth (I c) bereits frithzeitic an besondere Zellreize ge-
dacht haben, und wenn sie trotzdem noch ausfiihirlich iiber die Re-
generatlon diskutieren zu miissen glauben und nicht recht zufrieden
zu sein scheinen, dass sich ,nach und nach diese neue Hilfshypothese
in der Seitenkettentheorie eingebiirgert hat", so verkennen sie eben
das Wesentliche der als Seitenkettentheorie zusammengefassten An-
schauungen, Es ist im iibrigen vollkommen miissig, hier Parallelen
zn ziehen, und z. B. eine Hyperregeneration von der Grosse als ,etwas
in der Pathologie ganz Unerhortes* zu bezeichnen. Die Antikorper-
bildung ist eben in ihrer Zweckmassigkeit und Spezifitat bereits als
Erscheinung ,etwas in der Pathologie ganz Unerhdries" gewesen,
und der Seitenkettentheorie ist es zum ersten und anch heute noch
einzigen Male gelungen, das Dunkel dieser merkwiirdigsten Reak-
tionsfahigkeit des Organismus einigermassen dem Versifindnis zu-
ginglich zu machen. Dabei ist es aber von unwesentlicher Bedeutung,
wie man sich den Weg der Antikérper von der Zelle ins Blut vor-
stellt. Wichtig ist nur, dass die Seitenkettentheorie den Mechanismus
als einen zellularen Prozess gedeutet hat, der zum schliesslichen
Uebertritt (Sekretion) der Antikérper ins Blutplasma fithrt, und dass
durch die Annahme ihrer Wirkung auf die die Antigenbindung ver-
mittelnden haptophoren Gruppen das Verstindnis ihrer Spezifitit und
Funktion geebnet wird. Nur aus der Spezifitit der Antik6rperwirkung
ergibt sich die Notwendigkeit, einen spezifischen Finfluss der Antigene
auf die Zellen anzunehmen, den die Seitenkettentheorie in der Be-
setzung der bindenden Rezepioren erblickt, und der es zur Folge hat,
da}ss die zelluldre Tétigkeit gerade diejenigen Rezeptoren new bildet,
die dur‘ch.dxe Antigenbindung ausser Funktion gesetzt wurden. Ob
gxeser ‘_mqwekt verursachte Reiz aber ausreichend ist, um eine so
ilbermidssige Arbeitsleistung von sekretorischem Charakter zu ver-
gnla§sen, oder ob dazu noch direkt wirkende Reize erforderlich sind,
ist eine Frage von untergeordneter Bedeutung. In funktioneller Hin-
sicht_wird aber die Konzeption der spezifischen Bindung dadurch
von Bedeutung, dass sie die Wirkung der Antiksrper auf ein allge-
meines pharmakodynamisches Prinzip zuriickfithrt, indem sich nach
der Seitenkettentheoric die Antikdrperbildung als nichts
anderes darstellt, als eine Uméidnderung der distri-
butiven Verhéltnisse des Organismus, die bei einer
Giftwirkung der Antigene im hochsten Masse zweckmissig ist. Nach
alledem hitte sich dieser Teil der Bang-Forssmannschen Aus-
filhrungen bei einiger Durchsicht der einschligigen Literatur wohl
eriibrigen lassen.

Der andere Punkt, mit dem sich Bang und Forssmann be-
schiftigen, betrifft die Frage, ob das Antitoxinmitden Zell-

%) Handbuch der

Biochemie
1. Hilite, S: 523 (1909).

(Oppenheimer),

Bd. 2,

-

rezeptoren identisch ist Die Beantwortung dieser Frage
ist bei der mangelhaften Kenntnis der chemischen Individualitdt der
Antitoxine natiirlich nur im funktionellen Sinne moglich, und in diesem
Sinne wird sie bekanntlich von der Seitenkettentheorie befaht. Bang
und Forssmann beschéftigen sich, um diese Anschauung zu wider-
legen, lediglich mit dem bekannten Versuch von Wassermann
und Takaki, der die Neutralisation des Tetanustoxins durch Ge-
hirnmasse betrifit. Die Kritik der Autoren stiitzt sich auf zwei Ar-
beiten, diejenige von Landsteimer-Botteri®®) und Takaki®).
Landsteiner und Botteri haben gezeigt, dass Tetanustoxin durch
Lipoide und besonders das Protagon entgiftet werden kann. Wenn
Bang und Forssmann berichten, dass nach Landsteiner
und Botteri der Tetanustoxin neutralisierende Kérper des Gehirnes
Protagon darstellt, so ist das eine nicht ganz richtige Wiedergabe.
Landsteiner und Botteri beriicksichtizen vielmehr den Um-
stand, dass die Lipoide im Gewebe des Nervensystems nicht als sclche
vorhanden sind, vielmehr ,wahrscheinlich in irgend einer Art von
Verbindung mit den iibrigen Bestandieilen die Zellsubstanz mitkonsti-
tuieren. Es wire danach anzunehmen, dass die Zusammensetzung der
Nervensubstanz aus fettreichen Lipoidproteinverbindungen fiir die
Affinitdt zum Toxin massgebend ist.” Wenn man aber auch zugibt,
dass unspezifische Lipoidwirkungen bei der antitoxischen Funktion
des Gehirnes interferieren konnen, so schliesst das doch keineswegs
aus, dass die antitoxische Funktion bei der nativen Gehirnmasse
wesentlich durch Rezeptoren im Sinne Wassermanns bedingt
ist. Uns selbst ist es schwer verstindlich, wie man {iberhaupt aus
dem Umstande, dass man aus dem Gehirn Lipoide von antitoxischer
Funktion darstellen kann, also aus einer formalen Analogie der Wir-
kung auf eine Identifizierung mit der Funktion des Ausgangsmaterials
schliessen kann. Man konnte mit demselben Rechte folgern, dass
die Himolysine des Blutserums, aus dem man bekanntlich Seifen-
mengen von erheblicher hidmolytischer Wirkung gewinnen kanm,
Seifen sind. o

Dass Bang und Forssmann als weitere Arbeit auf diesem
Gebiete diejenige K, Takakis als vollgiiltigen Beweis gegen die
Ansicht Wassermanns zitieren, ist recht merkwiirdig und die Art,
wie es geschieht, wohl nur anf eine mangelhafte Kenntnis des Ori-
ginals zuriickzufithren. Takaki hat nimlich pachgewiesen, dass
Cerebron Tetanustoxin entgiftet. Bang und Forssmann halten
es fiir wichtig, zu bemerken, dass es ,eben Takaki" ist
Jwelcher mit Wassermann die gifthindende Fahigkeit des
Gehirns fand*. Dieser iiberfliissige Zusatz soll vielleicht die
Sensation ihrer XKritik etwas steigern. Die Autoren sind
aber auch in dieser Folgerung wie in vielen
anderen, etwas unvorsichtig gewesen Denn
der Verfasser bemerkt in den ersten Zeilen der
Arbeit, um die es sich hier handelt, dass Was-
sermanns Mitarbeiter T. Takaki hiess, wohl um den
Unterschied zu seiner Péerson (K. Takaki) kennt-
lichzumachen. Im iibrigen sind aber die Angaben von Bang
und Forssmann, dass K. Takaki die giftbindende Fahigkeit
des Gehirnes mit derienigen des Zerebrons identifizierte, so falsch,
dass die Finschiebung des Wortes ,nicht” den Sachverhalt weit
richtiger wiedergeben wiirde. In Wirklichkeit hat némlich Takaki
in Bestatigung der 4lteren Angaben.von D6 nitz gefunden, dass die
grane Hirnsubstanz weit stirker Tetanustoxin bindet als die weisse.
Da nun aber die Zerebroside vorwiegend in der weissen Substarz
vorkommen, schliesst Takaki mit Recht — wir zitieren wortlich:
Jchbindaher geneigt, anzunehmen, dass die Wirk-
samkeit der grauen Substanz von anderen Mo-
menten als dem Vorhandensein von Zerebrosiden
abhingi® Die giftbindende Wirkung der weissen Substanz bezieht
Takaki zwar grossenteils auf den Gehalt an Zerebron. Er fihrt
aber am Schlusse der Arbeit — wiederum wortliches Zitat — fort:
Jochistnichtausgeschlossen dasssieimitischen
ngtan.de noch andere antitoxische Stioffe ent-
hélt, die bei der Extraktion zerstéri werden. Da
die graue Substanz, obgleich sehrarman Zerebro-
SL'd'en, noch stirker giftbindend wirkt als die
weisse, muss sie noch unbekannte, in gleichem
Sinne wirksame Stoffe enthalten” Und diese Aus-
fuhrul]get} werden von Bang und Forssmann als zwingender
Beweis f}ir die Identitit des Zerebrons mit der giftbindenden Substanz
des Gehirns wiedergegeben! Wir begniigen uns damit, auf die von
Bang und Forssmann angefithrten Punkte einzugehen, da das
iiber den Wassermannschen Versuch vorliegende Material erst
kiirzlich durch den einen von uns [S.%)] erdrtert worden ist. Wir
konpgm aber nicht verschweigen, dass bei einer nicht auf eigener ex-
perimenteller Arbeit, sondern nur auf Literaturstudien basierenden
Kritik, wie sie' hier Bang und Forssmann tiben, die einseitige
Auswahl des Materials besonders befremdend erscheinen muss. Man
wird zwar nicht fehl gehen in der Annahme. dass den -Autoren
z. B. die Arbeiten von Marie und Tiffeneau?®) unbe-

%) Zentralbl. f. Bakt., Bd. 42, S. 562 (1906).

“:) Beitr, z. chem. Phys. u. Path.,, Bd. 11, S. 288 (1908).

*) Handbuch der Biochemie (Oppenheimer), Bd. 2, L. Hilfte,
S. 275 (1909).

%) Ann. Inst. Pasteur T. 22, S. 289 u. 644 (1908).
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kannt waren, dann ist wohl aber die unzureichende Umschau
die sie gehalten waren, ein Grund genug, der sie sie etwas mehr
guriickhaltung  hiitte mahnen sollen. Die Arbeiten von Marie
und Tiffeneau sind in den Annales de Ulnstitut Pasteur, April und
August 1908 crschienen.  Thr Inhalt gibt ganz im Cegensatz
qu den erorterten Untersuchungen die Schlussfolgerung, dass das
Neutralisationsvermdgen des Gehirns im wesent-
lichen (“w) ciweissartigen thermolabilen Kom-
ponenten zukommt Den geringen thermostabilen Rest be-
giehen Marie und Tiffeneau auf das Protagon, dessen Wirkung
sie fibrigens geneigt sind, im_ Sinne einer Zerstdrung aufzufassen,
wihrend sie den albuminoiden Stoffen auf Grund mannigfacher Belege
eine neutralisierende Funiition zuschreiben. Nach diesen neuesten
Untersuchungen erscheint also die Rolle der Lipoide in der Frage
der Toxinbindung durch (ehirn eine sehr geringe zu sein, und die
erwihnten Einwiinde sind umso weniger geeignel, eine Divergenz
swischen der Seitenkettentheorie und den tatsichlichen Verhiltnissen
zu konstruieren 7).

Schliesslich miissen wir daran erinnern, dass der Wasser-
mann-Takalische Versuch zwar der erste Beweis gewesen,
aber durchaus nicht, wie Bang ud Forssmann meinen, der
einzige Beweis fiir dic Anschauung, dass Antitoxine und Zellrezep-
toren- gleichsinnig wirken, geblieben ist. Die Einfithrung des Re-
agensglasversuches in die Immunititsforschung hat das Studium in
dieser Richtung wesentlich gefordert und die Versuchsbedingungen
zugleich iibersichtlicher gestaltet. Die zahlreichen Erfahrungen iiber
spezifisch wirkende normale und immunisatorisch erzeugbare Zell-
gifte haben das Beweismaterial ganz erheblich gehduft und immer
von Neuem den engen Parallelismus zwischen Empiindlichkeit und
Bindungsvermégen einerseits, zwischen Bindungsvermdgen und
antitoxischer Funktion andererseifs dargetan, Man vermisst bei
Bangund Forssmann jeden Hinweis darauf, der allerdings ihrer
Kritik nicht sehr zutrdglich gewesen wire.

Wenn schiiesslich Bang und Forssmann noch diktatorisch

erkliren, dass die Bindung bei den Immunitatsreaktionen eine dis-
soziable, ganz wie die Bindung der Alkaloide" ist, und wenn sie in der
Frage der Bedeutung der Rezeptorfunktionen fiir Assimilations- und
Stoffwechselvorginge mit dem ver#chtlichen Urteil: .Also eine aus-
gezeichnete Assimilationstheorie, welche fir die eine Nahrungsgruppe
passt, fiir die zwei anderen aber nicht”, einen Trumpf auszuspielen
glauben, so diirfte es sich nicht verlohnen, hierauf néher einzugehen.
Dass die Bindung bei den Reaktionen der Immunitétsiehre ausser
durch die spezifische Aviditit durch das Moment der .sekundéren
Festigung" charakterisiert ist, ist gerade durch die zahlreichen Ar-
beiten, welche die von Arrhenius versuchte Betrachtungsweise
angeregt hat, von Neuem erwiesen worden, und das Verlangen der
Autoren nach einer einheitlichen Erklirungsweise fiir den Assimi-
lationsmechanismus wiirde etwa, der Forderung entsprechen, fiir die
Verdauung von Eiweissstoffen, Fetten und Kohlehydraten ein ein-
heitliches Ferment ausfindig zu machen. ]

Wir sind am Ende unserer Ausfithrungen und haben fast den Bin-
druck, dass die Auseinandersetzung bei der volligen Haltlosigkeit des
von den Kritikern der Seitenkettentheorie vorgebrachten Mgtenals
tiberliissig erscheinen konnte. Wir glaubten aber doch bei der Husser-
————

%) Gegniiber den von Marie und Tiffeneat gezogenen
Schlussfolgerungen haben fibrigens Landsteiner und Raubi-
tschek [Biochemische Zeitschrift, Bd. 15 S. 38 (1909)] Be-
denken gedussert, diese Autoren finden es schwer beg{mfht;h,
dass Marie und Tiffeneaun enen Znsammenhang -mit derm
Protagon einfach ablehnen, obwohl dieser Stoff gerade nachweis-
lich im Gehirn vorkommt. Ganz abgesehen daven aber, dass Marie
ind Tiffeneau im Gegensalz zu Landsteiner und Botterx
die antitoxische Wirkung des Protagons nur vorl relativ unter-
geordneter Bedeutung fanden, so wiirde es dieser Art der Schluss}
folgerung durchaus entsprechen, wollte man, Ul nocheinmal aﬁ‘
en bereits berithrten Vergleich zuriickzukommen, die hamolytische

irking der Blutsera auf deren Sel
‘;‘éltutng von Marie wnd Tif {1 e ndeail, ddassvgis

Istdre, scheir 15 auch micht durch den ‘
und Ra’ubitls]ct; h“ék angefiihrten Umstand unhaltbar  zu werlglen,
dass mit Toxin beladenes Protagon Tiere tdten kann. .DennddasT ro-
tagon kdunte ja in doppelter Weise wirken, indem s qmmal as Toxin
enigiftet (Zerstorung?), dann aber auch adsorpiiy wirkt, ohne elsn r%t_l
Newiralisieren, Dass die Mischungen giftiger sind, als die 63 er-
tagon abfiltriérten Losungen wirde sich dant auch ohne c\lvelR eres of-
lidren, Im ibrigen aber geben Landstelnss uné, d %’l}ches
tschelk auch von fhrem Standpunkie aus 2t dass € 1ten0§ by
erhalten von Hirnsubstanz und daraus extrahierten Pcrlo a%’n dEng
Nicht 7y erwarten jst. Nach ihrer Ansicht muss die Art etr i o
des Protagons an Eiweissstoffe von wesentlicher Bede ungc b am
ie von Landsteiner veriretene Anschauung, dass €S SI

Protagen Toxin
Landsteiner

o : un
ipoideiweissverbindungen handele, ist auchM ionmul‘sfis Al
iffenean in Betracht gezogen wordet. ssentlichen

Nach jhren Untersuchungen der Eiweisss
uteil vindizieren, und es liegt dann freil A

Drinzipiellen Scheidung von antitoxischer un

Funktion, . B o :

fengehalt Deziehen. Die Ver- | scheinungen. Zu diesen

lichen Sicherheit, mit der Bang und Forssmann i

hre Sc! -
fqlgerungqp ausgestattet haben, nicht darauf verzichten zuS s}gﬂg
die Unzulqnghchkgnt ihrer experimentellen Arbeiten, sowie die elek-'
tive Art ihrer Literaturausziige zu charakierisieren, Die miih-
seligen Versuche der Autoren, die Seitenketten-
theorie ad absurdum zu fiihren miissen inihrer Ge-
samtheit als missgliickt betrachtet werden, und
a.ucl.l nlcl;t eine Tatsache konnten wir bei ihnen
finden, mit der die Seitenkettentheorie nicht ver-
ginbarwiédre Und wen es den Autoren so bedauerlich erscheint,
dass aus der Hypothese ein Dogma emporzuwachsen droht, so hitte sie
§chon dieser Umstand zur Vorsicht malnen kénnen. Denn er zeigt woht
immerhin, dass die Seitenkettentheorie es verstanden hat, die mannig-

fachen Erscheinungskomplexe derart zusammenzufassen, dass die sich

ergebende.Kgnzeption als noch immer bestes und einfachstes Er-
k}arungsprmzm das Verstindnis ermoglicht, und dass sie sich, wie
dies Bang und Forssmann selbst zugeben, ,in hohem Grade
anregend erwiesen hat. Es wire eine ungebiihrliche Forderung,
wollte man von der Theorie verlangen, dass sie starr wie Tatsachen
wnverdnderlich persistiere. Auch die Seitenkettentheorie hat manchen
Zusatz, manche Modifikation erfahiren, nicht als Dogma sich iiber
ch.e T:atsachen grhebend, sondern den Fortschritt der Erkenntnis be-
rhck.smhtigend und zusammenfassend. Aber die wesentlichen Kon-
zeptionen, die sie schuf, werden auch heute noch der Summe aller
Tatsachen gerecht, indem sie zu dem filbren, was Justus v. Liebig
einmal als letzten Teil der Aufgabe des Chemikers bezeichnete,
Lzt einem geistigen Ausdruck der Erscheinungen, zu einer Theorie".
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Epikritische Betrachtungen zum Lourdesprozess.
Von Dr. Julian Marcuse.

Die in den Tagen vom 20. und 22. November vor den Miinchener
Assisen  ausgefochtene formale Beleidigungsklage - des Kollegen
Aigner hat durch die Teilnahme_einer Reihe von Gutachtern, die
ihr Urteil fiber Lourdes und seine Inkarnation als Heilort abzugeben
hatten, eine Bedeutung erlangt, die es wohl rechtfertigen darf, noch
einmal auf diese denkwiirdige Verhandlung (ein . kurzer Bericht fiber
Verlauf und Endergebnis ist fa bereits in No. 48 der Miinch. med.
Wochenschr. erschienen) zuriickzukommen. Denkwiirdig einmal, weil
wohl zum ersten Mal seit der Existenz von Lourdes Wesen und Trei-
ben der dort agierenden Fakioren vor den Assisen eines weltlichen
Gerichtes itire Klarlegung. und Belenchtung fanden, denkwiirdig aber
auch, weil die Interpreten des Winders in der Heilkunde riickhaltlos
ihre Anschaumngen und ihren Standpunit bekennen konnten. ‘In diesem
Gegeniiberspiel von Meinung und CGegenmeinung wird es fiir den 0b-
jekfiv Pritfenden darauf ankommen, das Schwergewicht der Gru@nde
und Gegengriinde, des Beweismateriales und -der Tat&chenrenhpn
an sich voriiberziehen zu lassen, um zu entscheiden, auf wessen Seite
der Anspruch auf wissenschaftliches Gehdr und'y/1§sen.schafthche An-
erkennung liegt. Priifen wir also, soweit dies moglich ist, die Quellen,
auf die die Verteidiger von Lourdes sich stiitzten: und aus denen sie
den Schiuss auf das Zustandekommer: Wisgenschaftllch unerklirbarer
Heilungen zu ziehen sich fiir berechiigt hielten, :

Hierfiir kommt an vorderster Stelle in Frage das sog. Bureau de
renseignements in Lourdes, die Arztliche Konstatlerungsmstanz fiir
vollzogene Wunderheilungen, die urspriinglich von Patr§§ der uf-
beflekten Empfangnis — die ersten 20 Bande der ,Annalen", die auch
in den Prozessverhandlungen als offiziellste wissenschaftliche Quelle
bezeichnet wurden, sind von ihrer Hand zusammengeiragen — g€~
leitet, spater von Aerzten fibernommen wurde und ietzi unter der
Direktion des Dr. Boissarie steht. Dieses Burean setet sich —
ich folge hier den Aussagen der arztlichen Verfechier von Lgurdes —_
aus zwe i angestellten Aerzten zusammen und, wenn mai {iberhaupt
von einer Verantwortung hierbei sprechen kann, 50 smd es diese zwel,
die Haupt und Glieder der ,Klinik vor Lourdes® bilden. Was sich
ausserdem im Burean von Aerzten einfindet, sind Begleiter, . Neu-

gierige etc, kurzum je

Aerzten kommen nun vor cller teven}i‘w]alll k%lg-
L ‘ ! A 1 o
ierten plotzlichen Heilung nur in den vereinze testen Falien.
f:’t:ttilenten I;ur.Urn‘,ersuchung — Dr. v Westphalen, einer der
Kronzeugen, musste 2 seiner eigenen Uebgrraschung konstqtleéen,
dass er erst bei seinef dritten Lourdesfahrt einen Fall erlebte, 11}1l eg}
vorher untersucht wurde —, in delrbxxgelltgus’ gbgrl\\ﬁvgggngiré N\;;u ;g:r
melden sie sich erst, wenn sie selbst oder die ] for-
i hezu alle Heilungen werde
heilung festgestellt zu haben glauben. Na L e e e
also als solclie -vom Burcau s_an‘khomert auf c{lq Vo ben von

s, Lajenzengnissen, schriftlichen oder miindlichen n voi
gétgfeti%gersonen und zhnlichem mehr. Krankenges_chxch;clen igrgltgsﬁgﬁ-
schaftlichem Sitine werden nicht gefithrt, apgebllcg sollen - 4nd sie
biicher vorhanden’ sein, doch hat memahnd sczlﬁe%ﬁisrf Srel’r e ndhelts-
nie publiziert worden. Dann soll auch W i e auf seiite

b . Lou 3
gustand der angeblich Geheilten von fgnw‘?:rdzitgg B ot bei dem Nicht-

chtet werden, wo U ‘ : s
Sgggii%zﬁis%?gb?rgend einer klinischen Abteilung oder eincs ad h

g Verfligung gestellten Spifales f{fglgé.e nfaz:hlé?:;lzt e Lourdes,
werden. Das Buch von Bo BS00 " oyrdes”, das 2wat oy en

i fe Heilun . 2 ( der
g:tcl]ﬁérégﬁigggr? S;:Irl gegnerischen Seite als nur Tir gebildete Laien,

der direkten Verantwortung iberhobene Er-




