Die Atiologie der Milzbrand-Krankheit, begriindet auf die
Entwicklungsgeschichte des Bacillus Anthracis. "

Von

Dr. R. Koch,
Kreisphysikus in Wollstein.

Hierzu Tafel I,

I. Einleitung. Seit dem Auffinden der stdbchenformigen Kérper im Blute der an
Milzbrand gestorbenen Tiere hat man sich vielfach Mithe gegeben, dieselben aly die Ur-
sache fiir die direkte Ubertragbarkeit dieser Krankheit ebenso wie fiir das sporadische
Auftreten derselben, also als das eigentliche Kontagium des Milzbrands nachzuweisen.
In neuerer Zeit hatte sich hauptsichlich D avaine mit dieser Aufgabe beschéftigt
und, gestiitzt auf zahlreiche Impfversuche mit frischem oder getrocknetem stébchen-
haltigen Blute, mit aller Entschiedenheit dahin ausgesprochen, daf die Stédbchen Bakterien
seien und nur beim Vorhandensein dieser Bakterien das Milzbrandblut die Krankheit
von neuem zu erzeugen vermdge. Die ohne nachweisbare direkte Ubertragung entstande-
nen Milzbranderkrankungen bei Menschen und Tieren fithrte er auf die Verschleppung
der, wie er entdeckt hatte, im getrockneten Zustande lange Zeit lebensféhig bleibenden
Bakterien durch Luftstrémungen, Insekten und dergleichen zuriick. Die Verbreitungs-
weise des Milzbrandes schien hiermit vollstindig klar gelegt zu sein.

Dennoch fanden diese von Davaine aufgestellten Sitze von verschiedenen
Seiten Widerspruch. Einige Forscher wollten nach Impfung mit bakterienhaltigem Blute
tédlichen Milzbrand erzielt haben, ohne daB sich nachher Bakterien im Blute fanden,
und umgekehrt lief sich wieder durch Impfung mit diesem bakterienfreien Blute Milz-
brand hervorrufen, bei welchem Bakterien im Blute vorhanden waren. Andere machten
darauf aufmerksam, daBl der Milzbrand nicht allein von einem Kontagium abhinge,
welches oberhalb der Erde verbreitet werde, sondern daBl diese Krankheit in einem
unzweifelhaften Zusammenhange mit Bodenverhéltnissen stehe. Wie wiirde sonst zu
erkldrven sein, daB das endemische Vorkommen des Milzbrandes an feuchten Boden,
also namentlich an FluBtidler, Sumpfdistrikte, Umgebungen von Seen gebunden ist; daf3
ferner die Zahl der Milzbrandfille in nassen Jahren bedeutender ist und sich hauptséch-
lich auf die Monate August und September, in welchen die Kurve der Bodenwérme ihren
Gipfelpunkt erreicht, zusammendrangt, daB in den Milzbranddistrikten, sobald die Herden
an bestimmte Weiden und Trinken gefithrt werden, jedesmal eine gréBere Anzahl von
TErkrankungen unter den Tieren eintritt.

1) (ohns Beitrige zur Biologie der Pflanzen, Bd. 11, Heft 2, p. 277. Breslau 1876, J. U. Kerns
Verlag.
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Diese Verhiltnisse sind allerdings durch die Annahme Davaines nicht zu
erkliren und das Ungeniigende derselben hat zur Folge gehabt, daB von vielen die Be-
deutung der Bakterien fiir den Milzbrand ganz geleugnet ist.

Da ich einige Male Gelegenheit hatte, Tiere, welche an Milzbrand gefallen waren,
zu untersuchen, so benutzte ich diese zu einer Reihe von Versuchen, welche zur Auf-
klarung der eben angedeuteten dunklen Punkte in der Milzbrandétiologie beitragen sollten.
Hierbei kam ich sehr bald zu der Uberzeugung, da die D a v a in e sche Theorie iiber
die Verbreitungsweise des Milzbrandes nur zum Teil richtig ist.

Es zeigte sich ndmlich, dall die Stdbchen des Milzbrandblutes bei weitem nicht

so resistent sind, als D a v ain e seinen Versuchen entnehmen zu miissen glaubte. Wie
ich spéter nachweisen werde, bewahrt das Blut, welches nur Stibchen enthilt, seine
Impffahigkeit im getrockneten Zustande nur wenige Wochen und im feuchten nur einige
Tage. Wie sollten also so leichtvergéngliche Organismen das oft wihrend des ganzen
Winters und im feuchten Boden vielleicht jahrelang schlummernde Kontagium des
Milzbrandes bilden ? Hier blieb, wenn die Bakterien wirklich die Ursache des Milzbrandes
abgeben, nichts anderes iibrig, als anzunehmen, daB sie durch einen Generationswechsel
in einen anderen, gegen abwechselndes Eintrocknen und Anfeuchten unempfindlichen
Zustand libergehen konnen oder, was weit mehr Wahrscheinlichkeit hat und was von
Prof. C o hn schon im zweiten Hefte, Band I dieser Beitrdge p. 145, angedeutet wurde,
dafl die Bakterien Sporen bilden, welche die Fahigkeit besitzen, nach lingerem oder
kiirzerem Ruhezustande von neuem zu Bakterien auszuwachsen. '
‘ Alle meine weiteren Versuche gingen nun dahin, diesen vermuteten Entwicklungs-
zustand der Milzbrandbakterien aufzufinden. Nach manchen vergeblichen Bemiihungen
gelang es denn auch schlieBlich, dieses Ziel zu erreichen und damit die wahre Milzbrand-
atiologie in ihren Grundziigen festzustellen.

Da die Entwicklungsgeschichte der Milzbrandbakterien nicht nur botanisches
Interesse bietet, sondern auch manches Licht auf die bis jetzt so dunkle Atiologie der vom
Boden abhéingigen Infektionskrankheiten zu werfen imstande ist, so habe ich es jetzt
schon, obwohl meine Versuche noch nicht abgeschlossen sind, unternommen, die wich-
tigsten Resultate derselben zu verdffentlichen.

II. Entwicklungsgeschichte des Bacillus Anthracis. Die Milzbrandbakterien ge-
héren nach Prof. F. Cohns System der Schizophyten') zur Gattung Bacillus und sind
mit dem speziellen Namen Bacillus Anthracis belegt, dessen ich mich im folgenden statt
des viel umfassenden Ausdrucks Bakterien bedienen werde. '

1.Im Bluteund inden Gewebssédftendeslebenden Tieres
vermehren sich die Bazillen auflerordentlich schnell in
derselben Weise, wie es bei verschiedenen anderen Arten
Bakterien beobachtet ist, ndmlich durch Verldngerung und
fortwihrende Querteilung.

Es ist mir allerdings nicht gelungen, diesen Vorgang direkt zu sehen; derselbe 148t
sich aber aus den schon hiufig vorgenommenen und von mir in folgender Weise wieder-
holten Impfversuchen schliefen. Als sehr bequemes und leicht zu habendes Impfobjekt
benutzte ich meistens Méuse. Anfangs impfte ich dieselben an den Ohren oder in der
Mitte des Schwanzes, fand aber diese Methode unsicher, da die Tiere durch Reiben und
Lecken das Impfmaterial entfernen kénnen; spéter wéhlte ich als Impistelle den Riicken
der Schwanzwurzel, wo die Haut schon verschiebbar und mit langen Haaren bedeckt
ist. Die in einem verdeckten groBen Glase sitzende Maus wird zu diesem Zwecke mit

1) Cohns Beitrige zur Biologie der Pflanzen, Bd. I, Heft 3, p. 202.
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einer langen Pinzette am Schwanze gefaBt und letzterer aus einer schmalen Spalte zwischen
Deckel und Glasrand so weit hervorgezogen, daB bequem cin flacher querverlaufender
Tinschnitt in die Haut des Schwanzwurzelriickens gemacht und ein moglichst kleines
Trépfchen der bazillenhaltigen Fliissigkeit in die kleine Wunde gebracht werden kann.
In dieser Weise ausgefilhrte Impfungen, welche ich in groBer Zahl gemacht habe, hatten
ausnahmslos ein positives Resultat, sobald ganz frische Milzbrand-
substanzen angewandt wurden; und ich glaube deswegen eine derartige Impfung, je nach
ihrem Erfolg, als ein sicheres Reagens auf das Leben oder Abgestorbensein der Bazillen
ansehen zu konnen: eine Ansicht, welche durch andere, spater zu erwéhnende Versuche
als richtig erwiesen wird.

Teils nun, um immer mit frischem Material versehen zu sein, teils aber auch um
zu priifen, ob nicht nach einer bestimmten Zahl von Generationen die Bazillen in eine
andere Form iibergehen, wurden mehrere Male M#use in aufeinanderfolgender Reihe
geimpit, so dal ohne Unterbrechung die folgende Maus immer mit der Milzsubstanz der
kurz vorher an Milzbrand gettorbenen infiziert wurde. Die lingste dieser Reihen betrug
zwanzig Méuse, so dafl also ebensoviele Bazillengenerationen vorlagen; aber bei sdmt-
lichen Tieren ergab sich derselbe Befund; immer war die Milz erheblich geschwollen
und mit zahllosen Mengen von glashellen Stdbchen gefiillt, welche geringe GroBendiffe-
renzen hatten, unbeweglich waren und keine Sporenbildung oder dergleichen zeigten.
Dieselben Bazillen fanden sich auch, aber bei weitem nicht so zahlreich als in der Milz,
im Blute. Bei diesem Versuche hatten sich also durch viele Generationen aus wenigen
Bazillen immer wieder bedeutende Massen ebenso gestalteter Individuen derselben
Art entwickelt, und da man unter diesen neu entstandenen Bazillen viele mit einer be-
ginnenden Querteilung in ihrer Mitte, manche an dieser Stelle geknickte und noch andere
unter einem Winkel lose zusammenhéngende erblickt, so 143t sich wohl eine andere Weise
ihrer Vermehrung als durch Verlingerung und Querteilung, nachdem sie ungefdhr die
doppelte Linge erreicht haben, kaum annehmen. Ks diirfte aber auch nach diesem Re-
sultat schwerlich zu erwarten sein, daB durch noch lingere Reihen von Impfungen eine
Formverdnderung der Bazillen' erreicht werden, oder dall man schliefilich auf einen
Generationswechsel derselben treffen kénnte. Auch in dem der Impistelle benachbarten
serds infiltrierten Unterhautzellgewebe und in den néchsten Liymphdriisen fand ich bei
Kaninchen und Meerschweinchen nur kurze und in der Teilung begriffene Stébchen.

Die Verteilung der Bazillen im Kdorper der geimpften Tiere ist nicht immer gleich-
méBig. Bei Meerschweinchen enthielt das Blut auBerordentlich viele Bazillen, so daf
ihre Zahl oft derjenigen der roten Blutkdrper gleichkam oder sie selbst iibertraf; im Blute
der Kaninchen sind sie erheblich weniger zahlreich, oft so selten, daB man mehrere Ge-
sichtsfelder durchmustern muf}, ehe man einige findet; bei Miusen enthilt das Blut
stets eine so geringe Zahl Bazillen, daB sie manchmal zu fehlen scheinen'). Dafiir findet
man bei Kaninchen die Bazillen um so reichlicher und sicherer in den Liymphdriisen und in
der Milz, und bei Mausen in erstaunlicher Menge in der Milz. Einige Male habe ich die Mark-
substanz der Tibia von Miusen untersucht, aber nur vereinzelte Bazillen darin gefunden.

Auf weitere hierhergehorige Details iiber die Lagerung der Bazillen im Gewebe der

- Milz, in den BlutgefaBen, iiber ihre Anhdufungen in den Kapillaren und kleinen Venen und
die dadurch bedingten lokalen Odeme, GefiBzerreifungen und Blutaustritte vermag ich
wegen des rein pathologischen Interesses dieser Verhiltnisse hier nicht weiter einzugehen.

1) Derartige Fille haben wahrscheinlich, wenn nur das Blut der mit Milzbrand geimpften
Tiere untersucht wurde, zur frither erwihnten Ansicht gefiihrt, daf Milzbrand, ohne daf Bazillen
im Blute sich finden, vorkomme und daB man durch Tmpfung mit bazillenfreiem Blute wieder Milz-
brand erzeugen kénne.
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Ebenso wiirde es zu weit fithren, die Frage nach der eigentlichen Todesursache der
an Milzbrand sterbenden Tiere zu erortern, ob dieselben durch die bei dem intensiven
Wachstum der Bazillen im Blute entwickelte Kohlensdure oder, was wohl wahrschein-
licher ist, durch giftig wirkende Spaltprodukte der von den Parasiten zu ihrer Erndhrung
verbrauchten Eiweilkérper getdtet werden.

2.Im Blute des toten Tieres oderin geeigneten anderen
Nihrfliissigkeiten wachsen die Bazillen innerhalb ge-
wisser Temperaturgrenzen und bei Luftzutritt zu aufler-
ordentlich langen, unverzweigten Leplothrizx -dhnlichen Fiaden
aus, unter Bildung zahlreicher Sporen.

Am einfachsten iiberzeugt man sich von der Richtigkeit dieses Satzes durch fol-
gendes Experiment:

Auf den Objekttriger wird ein Tropfen von moglichst frischem Rinderblutserum
oder Humor aqueus von Rinderaugen gebracht, in diesen ein kleines Stiickchen frische
bazillenhaltige Milzsubstanz eingetragen und das Deckgldschen so darauf gelegt, daf}
die Bazillenmasse ungeféhr in die Mitte des Préparates zu liegen kommt. Hierauf wird
der Objekttrager, um die Verdunstung der Fliissigkeit zu verhiiten, sofort in einen feuchten
Raum gebracht und mit diesem in den Briitkasten gestellt').

Der Wassergehalt der Luft in dem feuchten Raum muf} so reguliert werden, dal3
die Fliissigkeit nicht unter dem Deckglase hervordringt und daf das Serum am Rande
des Deckglases nicht eintrocknet. Im ersteren Falle werden die Bazillen unter dem
Deckglédschen weggeschwemmt und entgehen der Beobachtung, im letzteren wird durch
die trockne Randschicht des Serums die Iaift von den Bazillen abgesperrt und jede
weitere Entwicklung derselben damit verhindert.

Die so zubereiteten Préparate bleiben 15—20 Stunden im Briitapparat bei einer
Temperatur von 35°—37°. Bei einer alsdann vorgenommenen Untersuchung finden sich
in der Mitte des Praparats (Taf. I, Fig. 1) zwischen den noch gut erhaltenen Zellen der
Milzpulpa und den Blutkdrperchen (a, b) noch viele unverdnderte Bazillen, jedoch in
geringerer Zahl als im frischen Pridparate. Sobald man aber die Mitte des Préparates
verlaBlt, trifft man auf Bazillen, welche um das 3—8 fache verlingert sind und dabei
einige leichte Knickungen und Kriimmungen zeigen (Fig. 2). Je néher man nun dem
Rande des Deckglases kommt, um so léngere Faden findet man, welche vielfach gewunden
sind und schlieBlich die hundert- und mehrfache Linge der urspriinglichen Bazillen er-
reichen (Fig. 3). Viele dieser langen Faden haben ihre gleichmifBige Struktur und ihr
glashelles Aussehen verloren, ihr Inhalt ist fein grinuliert und stellenweis treten in dem-
selben kleine, stérker lichtbrechende Kornchen in regelmiBigen Abstdnden auf (Fig. 3a).
In den dicht am Rande befindlichen Féden, welche also in bezug auf den Gasaustausch
in der N#hrflissigkeit am giinstigsten liegen, ist die Entwicklung am weitesten vor-

') Als feuchten Raum benutzte ich flache mit nassem Sand gefiillte Teller; auf dem Sand lag
eine Schicht Filtrierpapier und auf diesem die Pridparate. Der Teller wurde mit einer Glasplatte
bedeckt. Wenn die Sandschicht so hoch ist, daB der Abstand zwischen der Oberfliche der Priparate
und der unteren Seite der Glasplatte 1% bis 1 cm betriigt, dann bleiben die Préparate geniigend feucht.
Der von mir angewandte Briitapparat, welcher 6 aufeinandergestellte Teller mit Préaparaten aufnehmen
konnte, wurde in Ermangelung von Gas durch eine mit Zylinder versehene Petroleumlamype erwirmt.
Allen, welche ohne Gas oder ohne Regulator derartige Versuche mit dem Briitapparat unternehmen
wollen, kann ich diese Methode der Heizung nicht genug empfehlen. Da man mit einer kleinen Flamme
einen grofen Apparat geniigend erwérmen kann, so ist bei einem einigermafen grofien Petroleum-
reservoir der Lampe nur notig, dieselbe ungefihr tidglich einmal zu fiillen und die IIéhe der Flamme
fiir die gewiinschte Temperatur richtig auszuprobieren, um ohne besondere Mithe oder Aufsicht fort-
wihrend eine kaum um 1° bis 2° schwankende Temperatur zu haben.
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geschritten; sie enthalten vollstdndig ausgebildete Sporen, welche in der Gestalt von
etwas linglich runden, stark lichtbrechenden Korpern in ganz regelmiBigen kurzen
Abstinden der Substanz der Fiden eingelagert sind (Fig. 4a). In dieser Form gewihren
die Faden, namentlich wenn sie in vielfach verschlungenen und umeinander gewundenen
Linien gruppiert sind, einen iiberraschenden Anblick, der sich am besten mit demjenigen
héchst zierlicher, kiinstlich angeordneter Perlschniire vergleichen 140t.

Manche Fiden sind auch schon in der Aufldsung begriffen und ihre frithere Gestalt
nur noch durch die reihenférmige Lagerung der von einer schleimigen Bindesubstanz
zusammengehaltenen Sporen angedeutet. Dazwischen liegen dann bisweilen einzelne
freie und kleine Haufchen zusammengeballter Sporen (Fig. 4b). In einem einzigen solchen
gut gelungenen Préparate sind also alle Uberginge von dem kurzen Bazillusstdabchen
bis zu langen sporenhaltigen Fiden und freien Sporen vertreten und es kdnnte damit
schon der Beweis dafiir gebracht sein, daB letztere aus ersteren hervorgegangen sind.
Trotzdem ich anfangs diesen Versuch mehrfach wiederholte und immer wieder zu dem-
selben Resultate kam, stiegen mir doch verschiedene Bedenken gegen die Richtigkeit
dieser Annahme auf. Wie kamen die Bazillen, an denen ich bis dahin keine selbsténdige
Bewegung wahrgenommen hatte, an den Rand des Praparates, wihrend die Blutkoérper-
chen in der Mitte liegen blieben ? Konnten die langen sporenhaltigen Faden nicht moglicher-
weise am Rande der Fliissigkeit durch aus der Luft dahin gelangte Keime entstanden
sein? Denn gegen eine derartige Verunreinigung aus der Luft waren die Praparate
nicht geschiitzt und in der Tat wucherten neben den Féden auf diesem Wege oft die
schénsten Kolonien von Micrococeus und Bacterium in das Priparat hinein; einige Male
erschien auch eine der unsrigen #hnliche Bazillusart. Hier kam also alles darauf an,
vollstandige Sicherheit zu erlangen und nicht in einen Fehler zu verfallen, welcher leider
schon g0 oft bei Kulturversuchen mit den niedersten Organismen von erfahrenen Forschern
begangen ist und durch welchen die Untersuchungen auf diesem Gebiete in meuerer
Zeit etwas in MiBkredit gekommen sind. Ich meine den Fehler, ahnliche Formen, welche
in derselben Nahrfliissigkeit zu gleicher Zeit oder kurz nacheinander entstanden und
zugleich mit scheinbaren Ubergangsformen vermischt sind, ohne weiteres als verschiedene
Entwicklungsstadien desselben Organismus zu erkléren.

Da mir die Bedingungen fiir die Entwicklung des Bacillus Anthracis bekannt
waren, namlich die Nahrfliissigkeit, die Temperatur, bei welcher er wichst, und die Not-
wendigkeit der Luftzufuhr, so versuchte ich auf dem Mikroskoptisch diese Erfordernisse
herzustellen, um so direkt die Verfinderung der Bazillen beobachten zu konnen.

So schwierig ich mir anfangs die Ausfiihrung dieses Versuches vorgestellt hatte,
so einfach gestaltete er sich in der Wirklichkeit. Nach manchem mifigliickten Experiment
fand ich folgende Methode als die zweckméaBigste:

Als Warmequelle diente ein M. S ¢ch ulz escher heizbarer Objekttisch, welchen
ich, ebenso wie frither vom Briitapparat angegeben ist, mit einer Petroleumlampe erwirmte.
Das Mikroskop muB allerdings auf einen Untersatz gestellt werden, um die Lampe, welche
mit einem flachen, aus Blech gearbeiteten Petroleumreservoir versehen ist, mit ihrem
Zylinder unter den Arm des heizbaren Objekttisches zu bringen. Eine einzige kleine
Tlamme, ungefihr unter der Mitte des einen Arms stehend, geniigte bei meinem Apparat,
um tagelang den Objekttisch auf der erforderlichen Temperatur zu erhalten. Der feuchte,
lufthaltige Raum wurde von einem durch das Deckglas geschlossenen hohlgeschliffenen
Objekttriger ersetzt (Fig. 6). Das den Bazillen hierdurch fiir ihre Entwicklung gewéhrte
Luftquantum ist sehr gering, aber wie die Erfahrung lehrt, geniigh es zum Gelingen des
Versuches. Um nun die richtige Temperatur fiir die von mir angewandte Sorte von
hohlgeschliffenen Objekttrigern zu finden, benutzte ich den Schmelzpunkt von Rinder-
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talg, welcher im Wasserbade auf ziemlich genau 40° bestimmt war. Von diesem vorher
gepriften Rindertalg wurde ein Tropfchen auf ein Deckglas gebracht und dieses durch
eine rings um die Hohlung des Objekttrigers gepinselte Schicht Provenzersl luftdicht,
und zwar mit dem Talgtropfchen nach unten gerichtet, auf den Hohlraum des Objekt-
trigers aufgesetzt. Is ergab sich dabei, dal der Objekttisch auf 45° erwidrmt werden
mufite, um den Tropfen unter dem Deckglase eben zum Schmelzen zu bringen. Fiir diezu
meinen Versuchen erforderliche Temperatur geniigte es also, den Objekttisch so zu heizen,
daB sein Thermometer dauernd auf 40° zeigte. Zu gleicher Zeit muBte es auffallen, daB
eine Anndherung des Tubus, wie sie zur Einstellung eines Objektes fiir Hartnack
Obj. 7 Okul. 3, welche ich bei diesen Untersuchungen benutzte, erforderlich ist, jedesmal
stark abkiithlend wirkte und die Temperatur in dem Tropfen um 5° bis 8% herabsetzte.
Nach diesen Ermittelungen brachte ich auf die untere Seite des Deckglases einen Tropfen
frisches Rinderblutserum oder, was sich fiir diesen Versuch noch viel besser bewihrte,
einen Tropfen ganz frischen und mdglichst reinen Humor agueus von Rinderaugen. Der
Tropfen darf natiirlich nur so dick sein, dall man noch alle seine Schichten mit dem
Mikroskop durchmustern kannt). Hierauf wurde in den Rand des Tropfens eine moglichst
geringe Menge ganz frischer bazillenhaltiger Milzsubstanz eingetragen und das Deck-
glischen sofort auf den mit Ol bestrichenen Objekttriiger gelegt. Der kleine Hohlraum
fiillt sich schnell mit Wasserdampf und die anfingliche Verdunstung des Tropfens ist
so gering, daB nur am #uBersten Rand einige Bazillen vertrocknen; spiter behslt der
Tropfen tagelang unverdndert seine Gestalt. Das so hergerichtete Préparat wurde nun
auf den geheizten Objekttisch gebracht, und nachdem die Stromungen in der sich erwér-
menden Fliissigkeit sich gelegt hatten, einige mehr nach dem Innern des Tropfens zu ge-
legene Bazillen fixiert, rasch noch ihre Form und Lage gezeichnet und dann der Tubus
hinaufgeschroben, um eine ungleichméfige und zu lange Abkithlung des Priparates zu
vermeiden. Bei der nun folgenden, alle 10 bis 20 Minuten vorgenommenen Untersuchung
wurde wahrgenommen, dafl die Bazillen anfangs etwas dicker werden und anscheinend
aufquellen, sich aber in den ersten beiden Stunden kaum merklich &ndern. Dann aber
beginnt ihr Wachstum. Schon nach 3 bis 4 Stunden haben sie die 10- bis 20 fache Linge
erreicht, sie fangen sich an zu kriimmen, gegenseitig zu verdréingen oder geflechtartig
" durcheinander zu schieben. Nach einigen weiteren Stunden sind die einzelnen Fiden
schon so lang, daB sie durch mehrere Gesichtsfelder reichen; sie gleichen einem Haufen
Glastiaden, welche nach Art von Schlingpflanzen sich in der verschiedensten Weise bald
zu langen parallelen Ziigen oder zu &uBerst zierlichen spiralformig gedrehten Biindeln
vereinigen, bald aber in den unregelm&figsten Figuren zu einem unentwirrbaren Kniuel
verschlingen, so dafl es ganz unméglich wird, den einzelnen Faden in seiner ganzen Linge
weiter zu verfolgen.

Betrachtet man das freie Ende eines Fadens andauernd durch lingere Zeit, etwa
15 bis 20 Minuten, dann vermag man leicht die fortwdhrende Verlingerung desselben

') Unter verschiedenen Arten hohlgeschliffener Objekttrager fand ich am bequemsten einen
von 3 mm Dicke, welcher, beildufig bemerkt, 60 mm lang und 20 mm breit ist. Seine obere Fliche
ist matt geschliffen; der Hohlraum hat die Form eines Kugelabschnittes, einen Durchmesser von 14 mm
und eine Tiefe von 1,5 mm. Hartnacksche Deckglischen von 18 mm Quadrat und 0,15 mm
Dicke lassen sich auf solchen Objekttriigern sehr gut durch Ol luftdicht befestigen. Dem Tropfen
auf der unteren Seite des Deckglases gab ich einen Durchmesser von ungefdhr 5 bis 7 mm, so daB er
vom Ol ringsum ungefihr noch 8 bis 5 mm entfernt bleibt und dieses ihn, selbst wenn es unter dem
Deckglas etwas nach innen flieBt, nicht leicht erreichen kann. Zu Kulturversuchen im Briitapparat
habe ich Objekttriger mit einem darauf befestigten Paraffinring sehr praktisch gefunden, man kann
sich dieselben in jeder beliebigen GrofSe und Form leicht selbst anfertigen und ganz in derselben
Weise wie hohlgeschliffene Objekttriger beniitzen.
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direkt wahrzunehmen und kann sich so das merkwiirdige Schauspiel von dem sichtbaren
Wachsen der Bazillen verschaffen und die unmittelbare Uberzeugung von ihrer Weiter-
entwicklung gewinnen. Schon nach 10 bis 15 Stunden erscheint der Inhalt der kriftigsten
und am iippigsten gewachsenen Fiden fein granuliert und bald scheiden sich in regel-
méfigen Absténden sehr kleine mattglinzende Kornchen ab, welche sich nach einigen
weiteren Stunden zu den stark lichtbrechenden eirunden Sporen vergrofiern. Allmihlich
zerfallen dann die Féden, zerbrdckeln an ihren Enden, die Sporen werden frei, sinken,
dem Gesetze der Schwere folgend, in die unteren Schichten des Tropfens und sammeln
sich hier in dichten Haufen an. In diesem Zustande bleibt dann das Préparat wochen-
lang unverindert. Die auf der Tafel I befindlichen Abbildungen geben ein méglichst
getreues Bild (Fig. 1—4) von den eben geschilderten verschiedenen Entwicklungsstufen
des Bacillus Anthracis.

Auch in den Préparaten, welche nach dieser Methode angefertigt und behandelt
wurden, traten bisweilen %erschiedenartige Bakterien in groflen Schwirmen und ruhenden
Kolonien als ungebetene Giste auf und stérten die Beobachtung der spateren Entwick-
lungsstadien des Bacillus Anthracis. Sobald man aber eine groBere Anzahl von Praparaten
mit einiger Sorgfalt unter Anwendung von méglichst frischem, reinem Humor aqueus oder
Blutserum und unmittelbar dem toten Tierkérper entnommener Milzsubstanz anfertigt
und in den Briitapparat bringt, wird man mindestens in der Hélfte, 6fter in allen, bei
wiederholter Untersuchung eine vollkommene reine Kultur von Milzbrandbazillen finden.
Bleibt unter den im Vorhergehenden angegebenen Bedingungen die Entwicklung der
Bazillen ganz aus, oder wachsen letztere nur kiimmerlich und kommen nicht zur Sporen-
bildung, dann liegt irgendein Fehler in der Anordnung des Experimentes vor.
Auf welche Kleinigkeiten es hierbei unter Umsténden ankommt, mag man daraus ersehen,
daf mir anfangs manche Kulturen mifigliickten, weil ich alle Deckglischen nach dem
Gebrauch in eine Karbolsiurelosung legte und trotz sorgfdltiger Reinigung durch den
Geruch erkennbare Spuren von Karbolséiure bisweilen an den Glischen haften blieben.
Irst nachdem ich mich durch Kontrollversuche davon iiberzeugt hatte, dafl schon so
duberst geringe Mengen der Karbolsdure gentigten, um die Kultur der Bazillen zu stéren
und demgemdl die Glischen immer durch mehrfaches Abspiilen von der Karbolsiure
vollstdndig gereinigt hatte, blieb ich von diesen MiBerfolgen verschont. Spéter wollte
es mir einmal durchaus nicht mehr gelingen, die Faden zur Sporenbildung zu bringen;
sie wuchsen in eigentiimlichen gekréuselten, ziemlich langen Formen, verkiimmerten
aber schlieflich, nachdem sie nur vereinzelte oder gar keine Sporen angesetzt hatten.
Ich suchte vergeblich den Grund in fehlerhafter Beschaffenheit des Warmeapparates,
der Nahrfliissigkeit und dgl. Endlich fiel es mir auf, dafl das zum Schliefien des Pripa-
rates benutzte 01 nach fliichtigen Fettséuren roch, und als ich nun zu gleicher Zeit mehrere
Priparate genau in gleicher Weise anfertigte, aber fiir einige ranziges O, fiir andere
tadelloses Provenzerdl zum Befestigen des Deckglases gebrauchte, kamen die Bazillen
in letzteren zur vollkommensten Sporvenbildung, in ersteren zeigten sich nur spérliche
Sporen. Da mir diese Wirkung der fliichtigen Fettséuren, oder vielleicht nur einer be-
stimmten S#iure, welche nicht einmal direkt mit dem die Bazillen enthaltenden Tropfen
in Beriihrung kamen, sondern nur durch ein sehr geringes Quantum ihrer Démpfe darauf
einwirken konnten, sehr merkwiirdig erschien, so wiederholte ich diesen Versuch zu ver-
schiedenen Zeiten und erhielt immer dasselbe Resultat.

3. Die Sporen des Bacillus Anthracis entwickeln sich unter
gewissen Bedingungen (bestimmte Temperatur, Nahrflis-
sigkeit und Luftzutritt) wieder unmittelbar zu den ur-
springlich im Blute vorkommenden Bazillen. DaB die in den
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langen Faden gebildeten glinzenden Kdrperchen in der Tat Sporen sind und nicht etwa
zufillige Zersetzungsprodukte oder Riickstinde der absterbenden ausgewachsenen
Bagzillen, lieB sich wohl schon von vornherein nach Analogie der Entwicklungsgeschichten
anderer Organismen aus der Reihe der Pilze und Algen mit Bestimmtheit annehmen.
Spiter zu erwidhnende Impfversuche mit Fliissigkeiten, welche nur Sporen von Bacillus
Anthracis und keine Spur von Bazillen oder Fiden mehr enthielten und doch imstande
waren, mit derselben Sicherheit wie mit frischen Bazillen Milzbrand zu erzeugen, besté-
tigen diese Vermutung. Um aber einen vollstindigen Einblick in den Lebenslauf des
Bacillus Anthracis zu gewinnen und namentlich zu erfahren, ob die Sporen durch eine
Zwischenform, etwa eine im Wasser lebende Schwirmspore, oder direkt und in welcher
Art und Weise wieder in die Bazillen iibergehen, war es das Geratenste, den einmal
vetretenen Weg weiter zu verfolgen. Womdglich mulite erreicht werden, die Keimung
der Sporen kiinstlich unter Verhdltnissen vor sich gehen zu lassen, welche eine direkte
mikroskopische Beobachtung gestatten. '

Alle Bemiihungen, die Sporen in destilliertem Wasser und Brunnenwasser zur
Fortentwicklung bei gewohnlicher Temperatur oder bei 35° zu bringen, schlugen fchl.
In Blutserum oder Humor agueus nach der frither beschriebenen Methode in geschlossenen
Zellen und im Briitapparat versuchte Kulturen fiihrten nur zu unvollkommenen Resul-
taten; es entwickelten sich unzweifelhafte Bazillen, welche zu langen Faden auswuchsen
und Sporen ansetzten; aber ihre Zahl war gering und der Ubergang einzelner Sporen
in die Bazillen lieB sich in dem Sporenhaufen nicht mit geniigender Sicherheit verfolgen.
SchlieBlich schlug ich folgendes Verfahren ein, welches zum Ziele fiihrte. Es wurden
aus Priparaten, welche nach mikroskopischer Priifung eine ganz reine Kultur von Bacillus
Anthracis enthielten und nachdem die langen Fdden ganz oder griBtenteils zerfallen
waren, Tropfchen mit Sporenmassen entnommen, auf ein Deckglas gebracht und teil-
weise dicht neben dem Rande desselben, teilweise mehr nach der Mitte zu schnell ein-
getrocknet. Dieses Eintrocknen hat den Zweck, daf die Sporenhiufchen zusammen-
gehalten und nicht von der Nahrfliissigkeit auseinandergeschwemmt und zu sehr zerstreut
werden. Die Sporenmassen blieben einige Stunden oder selbst Tage trocken; alsdann
wurde auf einen gewShnlichen (nicht hohl geschliffenen) Objekttriger ein der GroBe des
Deckglases entsprechender Tropfen Humor agueus gebracht und das Deckglas so auf-
gelegt, dal die Sporenmassen von der Fliissigkeit benetzt wurden. Das Priparat, welches
also nicht mit O] abgeschlossen wird, kam in den frither beschriebenen feuchten Raum
und mit diesem in den Briitapparat, welcher eine Wirme von 35° hatte.

Nach einer halben Stunde fingen die hier und da noch zwischen den Sporen liegenden
Reste der ausgewachsenen Faden an vollstdndig zu zerfallen und nach ungefihr 1145 bis
2 Stunden waren sie verschwunden. '

Schon nach 3 bis 4 Stunden war eine Entwicklung der Sporen zu bemerken.

In den Sporenhéufchen am Rande des Deckglases war sie am weitesten fortgeschrit-
ten; denn sie hatten sich schon fast ganz in Faden verwandelt; withrend nach der Mitte
des Priiparates zu alle Ubergiinge von diesen Faden bis zu den einfachen Sporen sich
fanden. Nach Beobachtungen an zahlreichen derartigen Priparaten gestaltet sich der
Vorgang bei der Sporenentwicklung folgendermaBen:

Bei genauer Untersuchung mit stdrkeren VergréBerungen (z. B. Hartnack
Immers. 9) erscheint jede Spore von eiférmiger Gestalt und in eine kuglige glashelle
Masse eingebettet, welche wie ein heller schmaler, die Sporen umgebender Ring aussieht,
deren kuglige Form aber beim Rollen der Sporen nach verschiedenen Richtungen leicht
zu erkennen ist. Diese Masse verliert zuerst ihre Kugelgestalt, sie verlingert sich in der
Richtung der Ldngsachse der Sporen nach der einen Seite hin und wird langgezogen
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eiférmig. Die Spore bleibt dabei in dem einen Pol des kleinen walzenférmigen Korpers
liegen. Sehr bald wird die glashelle Hiille ldnger und fadenférmig, und zu gleicher Zeit
téngt die Spore an, ihren starken Glanz zu verlieren, sie wird schnell blai und kleiner,
zerfillt wohl auch in mehrere Partien, bis sie schlieBlich ganz verschwunden ist. In Fig. 5
ist ein solcher Sporenhaufen mit den Ubergiingen zu Fiden nach einem solchen Priparate
wiedergegeben. '

Spéter ist es mir auch oft gelungen, in demselben Priaparat und in demselben Tropfen
Humor agueus aus den Bazillen die Sporen und sofort aus diesen wieder eine zweite Gene-
ration von sporenhaltigen Féden zu erzichen. Wenn némlich nur wenige Bazillen in den
Tropfen gelangten, hatte sich, wie auch sonst, ungefihr nach 20 bis 24 Stunden die
Sporenbildung vollzogen; das Nihrmaterial war aber noch nicht verbraucht und einige
Stunden spiter wuchsen die Sporen schon wieder zu Bazillen und diese zu Faden aus.

Namentlich in derartigen Praparaten konnte der Ubergang der Sporen zu den Bazillen
mit Sicherheit beobachtet werden; die Fig. 5b ist einem solchen Préparat entnommen,
und Herr Prof. F. C o h n hatte die Giite, diese Zeichnung unter Anwendung einer Ver-
groBerung mit Seibert Immers. VIIT selbst anzufertigen. Aus diesen hochst einfachen
Formverinderungen der Spore bei ihrer Keimung geht also hervor, da sie aus einem stark
lichtbrechenden Tropfchen, vielleicht einem Ol, besteht, welches von einer diinnen Proto-
plasmaschicht eingehiillt ist. Letztere ist die eigentliche entwicklungsfihige Zellsubstanz,
wihrend ersteres vielleicht einen bei der Keimung zu verbrauchenden Reservestoff bildet.

Mit dieser letzten Reihe von Untersuchungen ist der Kreis, welcher von den Form-
verinderungen des Bacillus Anthracis gebildet wird, geschlossen und damit die vollstin-
dige Entwicklungsgeschichte desselben gegeben.

Da in den letzten Jahren oft die wunderbarsten Beobachtungen und die wider-
sprechendsten Ansichten iiber krankheitserregende Schizophyten verdfentlicht sind und
deswegen, wie ich schon frither andeutete, Arbeiten dieser Art sowohl von Botanikern
als Arzten mit einem wohl berechtigten Miftrauen aufgenommen werden, so ‘mache ich
nochmals besonders darauf aufmerksam, daB es sich bei meinen Untersuchungen nicht
um eine zufsllige, vereinzelte Beobachtung, sondern um mdglichst oft wiederholte, mit
vollsténdig sicherem Erfolg zu jeder Zeit anzustellende Experimente handelt.

Um jeden, der ein Interesse fiir die Sache hat, in den Stand zu setzen, ohne Schwierig-
keit sich selbst durch den Augenschein von der Richtigkeit des Resultates meiner Unter-
suchungen zu iiberzeugen, habe ich die oft durch miihevolle und zeitraubende Versuche
gewonnenen Methoden, nach denen ich gearbeitet habe, moglichst genau beschrieben.
Ganz besonderes Gewicht lege ich iibrigens noch darauf, da Herr Prof. F. Cohn sich
auf meine Bitte der mich zu besonderem Danke verpflichtenden Mithe unterzog, meine
Angaben iiber die Entwicklungsgeschichte des Bacillus Anthracis eingehend an einer
Reihe von Priiparaten und von mir im pflanzenphysiologischen Institut zu Breslau
angestellten Experimenten zu priifen und in allen Punkten zu bestétigen.

Die auf die Anthraxbazillen beziigliche Literatur ist mir nur teilweise zuginglich
gewesen und ich muB daher auf eine vollstindige Angabe derselben verzichten. Nur
einige Arbeiten, welche mir erst nach Auffindung der Entwicklungsgeschichte des Bacillus
Anthracis zur Kenntnis kamen, méchte ich mit einigen Worten berithren. Bollinger?)
meint, daB die Bazillen aus Reihen von Kugelbakterien zusammengesetzt sind, in welche
' sie gelegentlich zerfallen, und daf diese Kugelbakterien allein im Blute vorkommen, sich
durch Teilung vermehren und zu Reihen vereinigt wieder Stabchen bilden konnen. Fast
kénnte es hiernach scheinen, als ob Bollin g er auch die Sporenbildung gesehen hatte.

1y Ziemssens Handbuch der speziellen Pathologie und Therapie, Bd. III, p. 464,
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Doch ist dies nicht der Fall, denn er gibt an, nur einmal Bazillen von 0,05 mm Lénge
gesehen zu haben, eine GréBe, bei welcher die Bazillen noch nicht zur Sporenbildung
kommen. Auch die . ¢. p. 465 gegebene Abbildung enthélt nur abgestorbene Bazillen.
auf deren Form ich spédter zurlickkomme.

Im dritten Heft des ersten Bandes dieser Beitrige p. 200 dullert F. Coh n bei
der Besprechung der eben angefiihrten Angaben Bollingers, dall er die Milzbrand-
stibchen dennoch fiir Bazillen halte und dall man nach Analogie anderer Bazillen eine
Fortpflanzung derselben durch kugelige Dauersporen erwarten miisse; eine Vermutung,
welche sich sehr bald verwirklicht hat. Die neueste Vertffentlichung iiber Milzbrand-
bakterien, welche von C. O. H ar z herriihrt, enthélt nach dem mir vorliegenden Referat
(Allgem. med. Centralzeitung 1876, Nr. 33) nur negative Resultate, welche den von mir
erhaltenen positiven gegeniiber ihre Bedeutung verlieren miissen.

ITI. Biologie des Bacillus Anthracis. Die Moglichkeit, den Bacillus Anthracis
unter kiinstlichen Verh#ltnissen zu sporenhaltigen Fidden und seine Sporen wieder zu
Bazillen zu entwickeln, beweist natiirlich noch nicht, dafl das Vorkommen des Milzbrandes
unter allen Umstinden auf die verschiedenen Entwicklungsformen dieser Balcterienart
zuriickgefithrt werden miisse. Da er im lebenden Organismus, wie frither gezeigt wurde
(allerdings vorldufig nur fiir die Tierspezies, mit welcher experimentiert wurde, beweisend),
sich nicht weiter entwickelt, so kann nur durch Versuche iiber das Verhalten des Bacillus
Anthracis unter Bedingungen, welchen er auf seinem mutmaBlichen Wege nach dem
Absterben des von ihm bewohnten Tieres unterworfen ist, eine Aufklirung hieriiber
gesucht werden.

Um nicht zu ausfiihrlich zu werden, mufl ich die sehr umfangreichen, in dieser
Richtung angestellten Versuchsreihen kurz zusammenfassen.

Substanzen, welche Milzbrandbazillen enthalten, konnen in trockenem Zustande oder
in Fliissigkeiten suspendiert verbreitet werden. Daf sie eingetrocknet lange Zeit wirksam
sein kdnnen, war schon bekannt; doch schwanken die Angaben iiber die Dauer dieser Wirk-
samkeit. Um diese letzteren genauer zu bestimmen, wurden folgende Versuche gemacht:

Milz, Lymphdriisen, Blut von Miusen, Kaninchen und Meerschweinchen wurden
sofort, nachdem sie dem Tierkérper entnommen waren, an einem schattigen luftigen
Ort getrocknet, und zwar in grofleren Stiicken, in kleineren, ungefdhr erbsen- bis hirse-
korngrofen Massen und in am Deckglase eingetrockneten diinnen Schichten. Mit diesem
Material wurde anfangs téglich, spéter von zwei zu zwei Tagen zu gleicher Zeit, nachdem
eine entsprechende Menge in Humor aqueus aufgeweicht war, eine oder mehrere Miuse
geimpft und ein Kulturversuch in einer Paraffinzelle gemacht. Die in sehr dinnen Lagen
eingetrockneten Bazillenmassen verloren, je nach ihrer Dicke, nach 12 bis 30 Stunden
ihre Impffahigkeit und ebenso auch die Moglichkeit, im Briitapparat zu langen Faden
heranzuwachsen. Unmittelbar nach dem Anfeuchten hatten die Bazillen dasselbe Aus-
sehen wie im frischen Zustande; aber sie zerfielen sehr bald unter spiter genauer zu be-
schreibenden Verénderungen, sie waren also, nachdem sie einen gewissen Teil ihrer Feuch-
tigkeit verloren hatten, abgestorben.  Dickere getrocknete Stiicke hielten sich 2 bis
3 Wochen impf- und entwicklungsfahig. Noch gréBere behielten ihre Wirksamkeit,
offenbar, weil sie langsamer vollkommener lufttrocken werden, gegen 4 bis 5 Wochen.
Aber langere Zeit hindurch frisch getrocknete bazillenhaltige Massen impffihig zu er-
halten, ist mir nie gelungen, obwohl ich diese Versuche in der verschiedensten Weise
modifiziert und wiederholt habe, weil ich, auf D avaines Angaben mich verlassend,
anfangs bestimmt glaubte, mir auf diese Weise frisch erhaltene Milzbrandsubstanzen
tiir spitere Versuche sichern zu kdnnen; doch wurde ich stets auf das empfindlichste
getduscht und mufBte meine Arbeiten deswegen mehrfach unterbrechen, bis es mir spiter
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- gelang, in anderer Weise einen stets wirksamen Impfstoff zu gewinnen und mich da-
durch vom Zufall unabhéngig zu machen.

Auf eine Erscheinung, welche bei dieser Versuchsreihe recht auffallend hervortrat,
muB ich noch besonders aufmerksam machen, daf nimlich nur solche ge-
trocknete Substanzen Milzbrand hervorriefen. aus welchen
bei den gleichzeitig angestellten Kulturversuchen sich

sporenhaltige Faden entwickelten und umgekehrt. Es wiirde
diese Beobachtung allein schon geniigen, um die direkte Ubertragharkeit des Milzbrandes
als von dem Vorhandensein lebensfihiger Bazillen abhiingig zu beweisen.

Ehe ich zu den Versuchen iiber Milzbrandfliissigkeiten tibergehe, mull ich eine
Reihe von Kulturversuchen bei verschiedenen Temperaturen erwihnen. HKs war mir
hauptsichlich darum zu tun, die unterste Temperaturgrenze zu finden, bei welcher der
Bacillus Anthracis noch keimfahige Sporen zu entwickeln vermag. Es wurden also eine
Anzahl Paraffinzellen in der frither beschriebenen Weise mit Nahrfliissigkeit und frischen
lebenskriftigen Bazillen beschickt und bei verschiedenen Temperaturen aufbewahrt.
Da, dieses Experiment wihrend des Winters angestellt wurde, so war es mir leicht, einzelne
Priparate in einem bis auf 5° abgekiihlten Raum zu halten. Die htheren Temperaturen
(iiber 40%) wurden vermittels des heizbaren Objekttisches erhalten. Hierbei stellte sich
heraus, dafl die Faden am schnellsten bei 35° wachsen; schon nach 20 Stunden kénnen
sie bei dieser Temperatur mit den schonsten Sporen versehen sein. Bei 30° zeigen sich
die Sporen etwas spéter, nimlich nach ungefihr 30 Stunden. Bei noch niedrigerer Tem-
peratur wird auch die Entwicklung der Bazillen entsprechend langsamer. Bei 180 bis
20° (Cels.), also gewohnlicher Zimmertemperatur, brauchen sie ungefihr zwei und einen
halben bis drei Tage zur Sporenentwicklung. Unter 18° kommt es nur noch ausnahms-
weise zur Sporenbildung und unter 12° habe ich iiberhaupt kein Wachstum der Faden
mehr beobachtet. Uber 40° wird die Entwicklung der Bazillen kiimmerlich und schien
mir bei 45° aufzuhéren; doch habe ich die Versuche iiber die oberen Temperaturgrenzen
fiir das Wachstum der Bazillen nicht oft genug wiederholt (da der heizbare Objekttisch
immer nur die Beobachtung eines einzelnen Priparates zulaB8t), um dieselbe ganz genau
angeben zu kénnen.

Ich komme nun auf das fiir die Atiologie des Milzbrandes so duBerst wichtige Ver-
halten der Bazillen in verschiedenen Fliissigkeiten und unter mdéglichst natiirlichen Bedin-
gungen. Da von dem mir zu Gebote stehenden Versuchstier, der Maus, nur ein sehr geringes
Quantum Blut zu erhalten war und dieses Blut aulerdem noch sehr wenige Bazillen ent-
h#lt, so nahm ich frisches Rinderblut oder den von mir mit Vorliebe gebrauchten Humor
aqueus, einige Male auch Glaskérper von Rinderaugen und zerrieb in diesen Fliissigkeiten
frische bazillenhaltige Mausemilz, so daf das Gemenge in der Zusammensetzung ungefahr
dem Blute, sersen und schleimigen Fliissigkeiten von an Milzbrand gefallenen Tieren glich.

Derartige Fliissigkeiten, in ein gut verkorktes Glas gefiillt, nehmen im Briitapparat
sehr schnell einen hochst penetranten Faulnisgeruch an. Die Bazillen sind schon nach
24 Stunden verschwunden, ohne daf sie zu Féden ausgewachsen wéren, und es gelingt
dann nicht mehr, damit Milzbrand zu erzeugen. Davon, dafl das Absterben der Bazillen
in diesem Falle weniger von dem Einfluf der sich entwickelnden Féulnisgase, welche
nicht entweichen kénnen, sondern von dem Mangel an Sauerstoff abhéngt, kann man
sich leicht durch folgendes Experiment iiberzeugen. Kin zwischen einem gewdéhnlichen
Objekttrager und Deckglas ohne Luftblasen befindlicher bazillenhaltiger Blutstropfen
wird durch eine auf den Rand gepinselte Olschicht luftdicht eingeschlossen und auf dem
heizbaren Objekttisch erwiirmt. Das Blut zeigt mit dem Mikrospektroskop untersucht
anfangs die beiden Streifen des Oxyhdmoglobin; dabei fangen die Bazillen ganz wie in
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den Zellenpriparaten an sich zu verlangern und erreichen nach ungefihr 3 Stunden
die 4- bis 5fache Linge. Dann ist der Sauerstoff verbraucht, es verschwinden die beiden
Streifen und es erscheint dafiic der zwischen beiden liegende Streifen des reduzierten
Himoglobin, Von diesem Zeitpunkte an hort auch das weitere Wachstum der Bazillen
vollsténdig auf, obwohl noch keine Faulnisbakterien bemerkt werden und die eigentliche
Fiulnis noch nicht eingetreten ist!'). An einem solchen Priéparate kann man, wenn es
bei niedriger Temperatur gehalten wird, in vorziiglicher Weise die Verdnderungen der
Bazillen beim Absterben studieren. Dieser Vorgang gestaltet sich folgendermalen.
Wihrend frische Bazillen und im kraftigen Wachstum befindliche (mit Ausnahme des
Zeitpunktes dicht vor der Sporenbildung) imwmer einen homogenen glashellen Inhalt
haben und nur ganz vereinzelt eine sonst nur durch winklige Knickungen angedeutete
Gliederung zeigen, erkennt man in den absterbenden Bazillen als erstes Symptom eine
Tribung des Inhalts und eine Sonderung desselben in kiirzere Abteilungen. Die Bazillen
erscheinen dann mehr oder weniger deutlich gegliedert, namentlich solange noch die
dulerst feine Zellenmembran diese Teile scheidenartig umhiillt und zusammenhilt.
Aber sehr bald verlieren die Bagzillen ihre scharfen Konturen, sie scheinen aus kurzen,
rundlichen, lose zusammenhéngenden Stiickchen zu bestehen und zerfallen schliefSlich
vollstandig. Die mir vorliegende Abbildung Bollingers (. c. p. 465) ist eine ziemlich
getreue Darstellung solcher abgestorbener Bazillen. Ich habe einzelne in dieser Weise zerfal-
Iende Bazillen in den verschiedensten Préparaten oft tagelang von Zeit zu Zeit beobachtet,
habe aber niemals einen Ubergang derselben in Mikrokokken oder dergleichen gesehen.
Ganz andere Bilder gewdhren dagegen bei Gfters wiederholter Untersuchung die
genannten bazillenhaltigen Fliissigkeiten, wenn der Zutritt von Sauerstoff, und sei es
auch nur in sehr geringer Menge, gestattet wird und ihre Temperatur nicht dauernd
unter 18° herabsinkt. Sehr gut lassen sich die hierbei eintretenden Verinderungen ver-
folgen, wenn ungefihr 10 bis 20 g der Fliissigkeit in einem Uhrglase, auf welches eine
nicht festschlieBende Glasplatte aufgelegt wird, mehrere Tage bei Zimmertemperatur
bleiben. Die Fliissigkeit nimmt schon nach 24 Stunden Faulnisgeruch an, der nach
weiteren 24 Stunden gewdhnlich sehr penetrant ist. "Dementsprechend finden sich auch
sehr bald Mikrokokken und Bakterien in groBer Menge. Daneben aber gedeiht der Bacillus
Anthracis so gut, als ob er der alleinige Bewohner der Néhrfliissigkeit wire. Seine Faden
erreichen schon nach 24 Stunden eine betréchtliche Linge und haben ofters schon nach
48 Stunden und selbst noch zeitiger Sporen in grofler Menge angesetzt?®). Nach der Sporen-
entwicklung zerfallen die Faden und die Sporen sinken zu Boden. Die Vegetation der
iibrigen Schizophyten, welche zufillig in die Fliissigkeit eindrangen und sich darin ver-
mehrten, geht noch tagelang in iippigster Weise weiter. Allmédhlich aber verschwinden
auch diese, der charakteristische Faulnisgeruch nimmt ab, schlieBlich bildet sich ein
schlammiger Bodensatz und die dariiber stehende Fliissigkeit wird arm an geformten
Bestandteilen und fast klar. Sie hat zuletzt einen schwachen Geruch nach Leim oder
Kise, verdndert sich, wenn sie bisweilen durch den Zusatz von destilliertemn Wasser
vor dem Austrocknen geschiitzt wird, nicht mehr und ist vollsténdig ausgefault.
Wurden bazillenhaltige Substanzen mit destilliertem oder Brunnenwasser maBig
verdiinnt, dann verhindert das die Sporenbildung nicht; aber bei stdrkerer Verdinnung

1) Im nicht gedflneten Korper eines an Milzbrand gestorbenen Tieres verlingern sich die
Bagzillen, auch wenn der Kadaver ldngere Zeit bei einer Temperatur von 18° bis 20° gelassen wird,
nur sehr wenig oder gar nicht; offenbar weil der Sauerstoff des Blutes nach dem Tode schnell durch
Oxydationsprozesse verbraucht und nicht wieder ersetzt wird.

) In Paraffinzellen zu gleicher Zeit und unter denselben Verhiltnissen geziichtete Bazillen
wuchsen langsamer und kiimmerlicher. Vielleicht wegen des erheblich geringeren Sauerstoffvorrats.
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entwickeln sich die Bazillen nicht mehr!), sie sterben bald ab und erzeugen ungefihr
nach 30 Stunden eingeimpft keinen Milzbrand mehr. Die Nahrfliissigkeit mufl also eine
gewisse, noch néher zu bestimmende Menge an Salzen und Eiweil enthalten, damit
die Bazillen bis zur Sporenbildung kommen kénnen.

Es unterliegt wohl keinem Zweifel, dafl die meisten Kadaver der an Milzbrand

gefallenen Tiere, welche im Sommer mifBig tief eingescharrt werden oder lingere Zeit
auf dem Felde, im Stalle, in ‘Abdeckereien liegen, ebenso die blut- und bazillenhaltigen
Abginge der kranken Tiere im feuchten Boden oder im Stalldiinger mindestens ebenso
giinstige Bedingungen fiir die Sporenbildung des Bacillus Anthracis bieten, als es in den
vorher geschilderten Versuchsreihen der Fall ist. Durch diese Experimente wiirde also
der Beweis geliefert sein, dafl nicht bloB durch kiinstliche Ziichtung im Ausnahmefalle
die Sporen des Bacillus Anthracis entstehen, sondern dafl dieser Parasit in jedem Sommer
im Boden, dessen Feuchtigkeit das Austrocknen der den Héhlungen des noch lebenden
oder schon abgestorbenen milzbrandigen Tieres entstrémenden Néhrfliissigkeit ver- -
hindert, seine Keime in unzdhlbarer Menge ablagert. :
' DaB sich diese Keime im Wasser nicht verdndern, aber in Humor agueus und Blut-
serum wieder zu Bazillen heranwachsen, haben wir frither gesehen. Da lieBe sich wohl
schon von vornherein annehmen, daB, wenn von diesen Sporen auf irgendeinem Wege
eine oder auch mehrere in den Blutstrom eines fiir Milzbrand empfinglichen Tieres
gelangt, hier eine neue Generation von Bazillen erzeugt wird. Um diese Annahme auch
experimentell zu priifen, wurden noch folgende Versuche angestellt.

Von zwei mit bazillenhaltigem Blutserum gefiillten, verdeckten Uhrglisern blieb
das eine im Zimmer, das andere wurde in einem kalten Raume (8% aufbewahrt und von
beiden téiglich 2 Tiere geimpft. Im Blutserum, welches kalt stand, fingen die Bazillen
am dritten Tage an kérnig und gegliedert zu werden, bis dahin war es wirksam ; die spéter
damit geimpften Tiere blieben gesund. Die Impfungen mit dem warmstehenden Blut-
serum waren vor und nach der Sporenbildung in den Faden des Bacillus Anthracis wirk-
sam; selbst nach 14 Tagen lie} sich mit solchem gefaulten Blute, welches Bazillensporen
enthilt, noch mit derselben Sicherheit Milzbrand erzeugen, wie mit frischer stdbchen-
haltiger Milz. Die Sporen scheinen sich sehr lange Zeit in faulenden Fliissigkeiten ebenso-
gut wie in nicht faulenden keimffhig zu erhalten. Denn mit Glaskdrper von Rinder-
augen, in welchem ich bei ungefiihr 20° Bazillen aus einer Mausemilz zur Sporenbildung
kommen lieB und welcher nach 3 Wochen vollstindig ausgefault war, konnte noch nach
11 Wochen mit absoluter Sicherheit durch Impfung Milzbrand hervorgerufen werden.
Der Bodensatz dieser ausgefaulten Fliissigkeit enthielt sehr viele von kleinen Schleim-
flocken zusammengehaltene Bazillensporen, wihrend man in der fast klaren Fliissigkeit
bei mikroskopischer Untersuchung oft mehrere Gesichtsfelder durchsuchen muflte, ehe
man einige vereinzelte Sporen fand. Von Féden war natiirlich nicht das geringste mehr
vorhanden. Bei den Impfungen mit dem sporenreichen Bodensatz und mit der sporen-
armen Fliissigkeit stellte sich die interessante Tatsache heraus, daf mit ersterem,
‘also mit vielen Sporen geimpite Mause nach 24 Stunden,
mit letzterer, also mit weniger Sporen geimpfte Méuse nach
3 bis 4 Tagen an Milzbrand starben. Ich bemerke mnoch besonders,
daB ich diesen Versuch mehrere Male und immer mit demselben Erfolg wiederholt habe.

Sporenhaltige Flocken derselben Fliissigkeit wurden 3 Wochen in einem mit Brunnen-
wasser gefilllten offenen Reagenzglase aufbewahrt; trotzdem blieben dieselben wirksam

bei der damit vorgenommenen Impfung.

Y Z. BTBaziHen in Mausemilz mit dem zwanzigfachen Quantum destillierten Wasgsers ver-

diinnt, wuchsen nicht.

Koch, Gesammelte Werke. 2
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Ebensolche sporenhaltige Substanzen wurden getrocknet, nach einiger Zeit mit
Wasser wieder aufgeweicht und dieser Prozedur wiederholt unterworfen: aber sie ver-
loren ihre Fihigkeit, Milzbrand zu erzeugen, dadurch nicht.

Hiernach wird es nun auch leicht erkldrlich, warum die Meinungen der Experimen-
tatoren iiber die Wirksamkeit des getrockneten Milzbrandblutes so weit auseinander-
gehen; da der eine frisches, schnell getrocknetes Blut benutzte, welches keine Sporen
enthielt und, wie ich frither gezeigt habe, sich hchstens 5 Wochen wirksam erhdlt; von
anderen dagegen wurde mit Blut geimpft, das langsam bei Zimmer- oder Sommertemype-
- ratur eingetrocknet war und in welchem sich Sporen gebildet hatten. Ich besitze eine
kleine Sammlung von Milzbrandsubstanzen, welche unter den verschiedensten Umstéinden
und zu verschiedenen Zeiten getrocknet und in unverstdpselten, enghalsigen Glisern
auftbewahrt sind. Als ich auf die Bedeutung der Sporen in getrockneten Milzbrandmassen
aufmerksam wurde, untersuchte ich diese getrockneten Blut-, Milz- und Driisenstiickchen
nochmals genau auf ihre Fahigkeit, mit Humor aqueus aufgeweicht in Glaszellen die
charakteristischen sporenhaltigen Féden des Bacillus Anthracis und bei der Impfung
Milzbrand entstehen zu lassen. Hierbei stellte sich heraus, daBl die in kleinen Stiicken
schnell getrockneten Teile keine Sporen enthielten und weder Faden noch Milzbrand
hervorzubringen vermochten. Schafmilz dagegen, welche in groBeren Stiicken im Zimmer
langsam getrocknet war, und einige Blutproben, welche in gréfleren Quantititen auf-
gestellt gewesen waren und mehrere Tage zum vollstindigen Eintrocknen gebraucht
hatten, enthielten zahlreiche mehr oder weniger freie Sporen und Bruchstiicke von sporen-
haltigen Faden. Alle diese sporenhaltigen Substanzen riefen nach der Einimpfung Milz-
brand hervor und entwickelten in N&hrfliissigkeiten oft die schonsten sporenhaltigen
Tdden von Bacillus Anthracis. Wie lange sich die getrockneten Sporen keimfihig halten,
148t sich zurzeit nicht mit Bestimmtheit angeben; wahrscheinlich wird dieser Zeitraum
eine lingere Reihe von Jahren umfassen; wenigstens habe ich mit Schafblut, welches
vor fast 4 Jahren getrocknet ist, noch in letzter Zeit vielfach Impfungen ausgefiihrt,
welche ausnahmslos tédlichen Milzbrand bewirkten?).

, Mehrfach ist die Identitdt der durch Impfungen mit Milzbrandblut hervorgerufenen
Krankheit mit Septicimie und ebenso das umgekehrte Verhéltnis behauptet worden.
Um diesen Einwand, der méglicherweise auch meinen mit faulenden Milzbrandsubstanzen
angestellten Impfversuchen gemacht werden kénnte, zu begegnen, habe ich mit faulendem
Blute von gesunden Tieren, mit bazillenfreiem faulenden Humor agueus und Glaskdrper
Mause mehrfach geimpft. Dieselben blieben fast immer gesund, nur 2 Miuse starben
von 12 geimpften, und zwar einige Tage nach der Impfung; sie hatten vergrdBerte Milz,
aber diese sowohl wie das Blut waren vollstdndig frei von Bazillen. Ferner wurden Tiere
mit faulendem Glaskdrper geimpft, in welchem sich eine dem Bacillus Anthracis sehr
dhnliche Bazillusart spontan entwickelt hatte. Die Sporen der beiden Bazillusarten waren
weder in Grofle noch sonstigem Aussehen voneinander zu unterscheiden; nur die Fiden
des Glaskdrper-Bazillus waren kiirzer und deutlich gegliedert. Alle Impfungen mit diesen
mehrmals von mir auf Glaskorper gefundenen Bazillen und mit ihren Sporen vermochten
* keinen Milzbrand zu erzeugen. Auch solche Tiere, welche mit Sporen der im Heu-Infus
von Prof. F. C o h n gezsiichteten Bazillen geimpft wurden, blieben gesund. Dagegen habe
ich mehrfach mit Sporenmassen, welche in Glaszellen gezfichtet waren und, wie ich mich
vorher durch mikroskopische Untersuchungen versicherte, aus ganz reinen Kulturen von
Bacillus Anthracis stammten, geimpft und jedesmal starben die geimpften Tiere an Milz-

') Die beim Bearbeiten von Héuten, Haaren und dgl. entstandenen Milzbranderkrankungen
bei Menschen kinnen, wenn diese Gegenstéinde schon vor Jahren getrocknet sind, nur durch sporen-
haltige Staubteile veranlalt sein.
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brand. Es folgt hieraus, daf nur eine Bazillusart imstande ist, diesen spezifischen Krank-
heitsprozeB zu veranlassen, wihrend andere Schizophyten durch Impfung gar nicht
oder in anderer Weise krankheitserregend wirken. Ks kionnte auffallend erscheinen,
daB von meinen mit faulendem Blute geimpften Versuchstieren nur ausnahmsweise
eins an Septicdmie zugrunde ging; demgegeniiber bemerke ich, dal ich nicht, wie es
gewshnlich iiblich ist, das faulende Blut nach Kubikzentimetern einspritzte, sondern nur
eine verschwindend kleine Menge desselben dem Kérper des Tieres einimpfte und damit
natiirlich die Wahrscheinlichkeit, die im Blute vielleicht sparsam vorhandenen septisch
wirkenden Formelemente in den Blutstrom zu bringen, sehr verringert wird.

DalB die Sporen des Bacillus Anthracis Milzbrand hervorrufen, wenn sie direkt in
den Siftestrom des Tierkdrpers gebracht werden, ist durch die zuletzt besprochenen
Versuche wohl hinreichend bewiesen. Die Sporen miissen also wirksam werden, sobald
sie in getrocknetem Zustande als Staubpartikelchen oder in Fliissigkeiten suspendiert
auf Wunden, wenn diese auch noch so klein sind, gelangen. Man diirfte wohl kaum eines
unserer Haustiere finden, dessen Haut nicht mit einigen Kratzwunden oder kleinen,
durch Scheuern, Reiben und dgl. entstandenen Hautabschiirfungen versehen ist und
damit dem gefshrlichen Schmarotzer einen bequemen Eingang darbietet. Trotzdem ist
damit noch nicht gesagt, daf} die Milzbrandsporen nur auf diesem Wege einzuwandern
vermdgen. Es miissen, um die Milzbrand&tiologie vollstéindig zu haben, auch die Ver-
dauungswege und die Respirationsorgane auf ihre Resorptionstihigkeit fiir Milzbrand-
bazillen und deren Sporen untersucht werden.

Um zu sehen, ob das Milzbrandkontagivm vom Verdauungskanal aus in den Kérper
eindringen kann, habe ich zuerst Méuse mehrere Tage lang mit frischer Milz von Ka-
ninchen und vom Schaf, welche an Milzbrand gestorben waren, gefiittert. Mause sind
auBerordentlich gefréBig und nehmen in kurzer Zeit mehr als ihr Kérpergewicht betrégt
an milzbrandigen Massen auf, so daf also ganz erhebliche Mengen von Bazillen den Magen
und Darm der Versuchstiere passierten. Aber es gelang mir nicht, dieselben auf diese
Weise zu infizieren. Dann mengte ich den Tieren sporenhaltige Fliissigkeit unter das
Futter; auch das fraBen sie ohne jeden Nachteil; auch durch Fiitterung groBerer Mengen
von sporenhaltigem, kurz vorher oder schon vor Jahren getrocknetem Blute konnte
kein Milzbrand bei ihnen erzeugt werden. Kaninchen, welche zu verschiedenen Zeiten
mit sporenhaltigen Massen gefiittert wurden, blieben ebenfalls gesund. Fir diese beiden
Tierspezies scheint demnach eine Infektion vom Darmkanal aus nicht mdglich zu sein.

Uber dag Verhalten der mit Staub in die Atmungsorgane gelangten Sporen vermag
ich bis jetzt nichts anzugeben, da es mir noch nicht méglich war, darauf beziigliche Ver-
suche anzustellen.

Ich schlieBe hier noch einige Versuchsreihen und Beobachtungen an, welche nicht
direkt mit der Atiologie des Milzbrandes in Verbindung stehen, aber doch Interesse genug
bieten, um mitgeteilt zu werden.

Den schon von Brauell gemachten Versuch, sowohl mit dem bazillenhaltigen
Blute trichtiger Tiere, als mit dem bazillenfreien Blute des Fotus derselben zu impfen,
habe ich mit einem trichtigen Meerschweinchen und 2 tréchtigen Méusen wiederholt.
Das Resultat war das namliche wie bei dem Experiment von Brauell; die mit dem
miitterlichen Blute geimpften Tiere starben an Milzbrand, die mit dem fdtalen. Blute
geimpften blieben gesund. Um zu sehen, wie hald nach der Impfung die ersten Bazillen
im Blute oder in der Milz der geimpften Tiere sich einfinden, wurden 9 Mause zu gleicher
Zeit geimpft. Nach 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14 und 16 Stunden wurde jedesmal eine dieser Mause
durch Chloroform getdtet und Blut sowohl als Milz sofort untersucht. In den 6 ersten

Tieren wurden keine Bazillen gefunden. Erst in der Milz der 14 Stunden nach der Impfung
2%
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getoteten Maus zeigten sich vereinzelte Bazillen. Bei der Maus, welche 16 Stunden ge-
lebt hatte, fanden sich schon mehr Bazillen und die Milz war vergrofert. Die letzte starb
nach 17 Stunden unter den gewdhnlichen charakteristischen Symptomen; ihre Milz war
erheblich vergroflert und vollgestopft mit dichten Bazillenmassen. Das Eindringen der
Bazillen in den Blutstrom scheint also langsam vor sich zu gehen, aber wenn sie erst
einmal hineingelangt sind und hier in ihver eigentlichen Heimat festen Ful} gefaft haben,
vermehren sie sich in der iippigsten Weise.

Auler an Miusen, Kaninchen und Meerschweinchen habe ich Impfversuche an
zwei Hunden, einem Rebhuhn und einem Sperling gemacht. Obwohl ich diese Tiere wieder-
holt mit ganz frischem Material impfte, so ist es mir doch nicht gelungen, sie mit Milz-
brand zu infizieren.

Auch Frosche sind ganz unempfénglich fiir Impfungen mit Bacillus Anthracis
oder dessen Sporen. Als ich einigen Froschen gréfere Stiicke Milz von an Milzbrand
gestorbenen Méusen unter die Riickenhaut brachte, die Tiere nach 48 Stunden t&tete
und untersuchte, stellte sich folgender bemerkenswerte Befund heraus. Das Blut der
Frosche war vollkommen frei von Bazillen. Die Mausemilz war mit ihrer Umgebung leicht
verklebt und hatte statt ihrer dunkelbraunroten Farbe eine mehr hellgraurote angenom-
men. Bei der mikroskopischen Untersuchung derselben finden sich in der Mitte noch
unverdnderte Bazillen in groBer Menge, aber in den &uBeren Schichten trifft man auf
viele Bazillen, welche dicker geworden sind und sich verlingert haben, und zwischen
diesen sieht man eigentiimliche Gebilde in grofler Zahl; némlich mehr oder weniger regel-
méfig spiralfdrmig gewundene Bazillen, welche teils frei sind, teils aber auch von einer
sehr diinnwandigen Kapsel eingeschlossen werden. Die Erklarung fiir diese ungew&hn-
liche Gestaltung der Bazillen ist leicht zu finden, wenn man die fast gallertartige, an-
scheinend von der Froschhaut ausgeschiedene &uBlerste Umbhiillungsschicht der Milz
untersucht (Fig. 7). Diese Schicht besteht aus groflen, in eine strukturlose zdhfliissige
Grundsubstanz eingebetteten Zellen, welche fast die GroBe der Froschblutkérperchen
erreichen (Fig. 7a). Dieselben sind trotz ihrer GréBe sehr blaB und zart, haben einen
sebr deutlichen Kern mit Kernkorperchen und enthalten viele sehr kleine, in lebhaftester
Molekularbewegung befindliche Kérnchen. In den meisten von diesen Zellen nun befinden
sich einzelne oder mehrere kurze gerade Bazillen, in anderen etwas gekriimmte, geknickte,
zu Haufen und Biindeln vereinigte und vorzugsweise spiralformig gedrehte Bazillen
(Fig. 7b). Sobald die Zellen mehrere Bazillen beherbergen, erscheinen die Molekular-
koérnchen in ihnen vergréBert, nimmt aber die Bazillenwucherung in ihnen {iberhand,
dann verschwinden diese Kérnchen und zuletzt auch der noch am lingsten zu erkennende
Kern. Dall die als kurze Stébchen von den Zellen aufgenommenen Bazillen in diesen
wachsen und, nachdem sie das Innere derselben unter Bildung von verschiedenen Knickun-
gen und Kriimmungen ausgefiillt haben, schlieBlich sprengen, geht daraus hervor, daB
man neben den freigewordenen Bazillen-Spiralen (Fig. 7g) und -Biindeln zusammen-
gefallene und leere Zellmembranen als letzten Rest der zerstérten Zellen findet (Fig.7c)b).

Ganz besonders schon sind diese bazillenhaltigen Zellen zu sehen, wenn dem Pri-
parat etwas destilliertes Wasser zugesetzt wird. Die Zellen quellen dadurch etwas auf,
ihr Inhalt wird deutlicher, und wenn sie durch die Fliissigkeitsstromungen fortgerissen
in eine rollende Bewegung versetzt werden, kann man sich leicht die Uberzeugung ver-
schaffen, daB auch einzelne Bazillen wirklich im Innern der

1) Zu mehr als mittlerer Linge wachsen die Fidden unter der Froschhaut nicht aus, ich habe
auch niemals Sporenentwicklung in denselben gesehen. Nach mehreren Tagen wird ihre Zahl ge-
ringer, sie scheinen allmihlich zu zerfallen, doch habe ich bei einem Frosche 10 Tage nach Trans-
plantation der Mausemilz noch lange Fiden und bazillenhaltige Zellen gefunden.
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Zelle, und zwar gewdhnlich dicht neben dem Kern liegen und
nicht etwa nur in die weiche Zellen-Oberfliche eingedriickt sind. Man hat schon vielfach
die Vermutung ausgesprochen, dafl die amdboiden Zellen des Tierkirpers, also vor allem
die weillen Blutkorperchen, in derselben Weise, wie sie den leicht nachweisbaren kiinstlich
ins Blut eingefiihrten Farbekornchen den Bingang in ihr Protoplasma gestatten, so auch
die in die Blutbahn eingedrungenen Mikrokokken aufzunehmen vermégen. Soviel ich
weill, ist es jedoch bis jetzt nicht gelungen, die weder durch ihre Form noch durch ihre
Reaktionen von den Molekularkdrnchen dieser Zellen scharf unterschiedenen Mikro-
kokken als solche mit Bestimmtheit nachzuweisen. Auch scheint bis jetzt iiberthaupt
kein vollkommen sicheres Beispiel fiir das Vorkommen von schizophytenhaltigen lebenden
tierischen Zellen bekannt zu sein, und ich habe deswegen von den vorhin beschriebenen
Zellen in Fig. 7 eine Abbildung gegeben. Diese Beobachtung steht insofern nicht ver-
einzelt, als ich bei anderen Froschen, nachdem faules getrocknetes Blut unter die Riicken-
haut gebracht war, dieselben Zellen gefunden habe; aber in diesem Falle enthielten sie
ganz andere kurzgliederige Bazillen, welche meistens mit einer Dauerspore versehen
waren (Billroth s Helobakterien). Auch in der frisch untersuchten Milz eines an
Milzbrand gefallenen Pferdes (die einzige, welche ich zu untersuchen Gelegenheit hatte)
waren neben sehr zahlreichen freien Stébchen grofie blasse Zellen, meistens mit mehreren
Kernen vorhanden, von denen viele eine'), bis zehn und mehr Bazillen enthielten.

IV. Atiologie des Milzbrandes. Werfen wir nun einen Blick zuriick auf die bis jetzt
gewonnenen Tatsachen und versuchen wir mit ihrer Hilfe die Atiologie des Milzbrandes
festzustellen, so diirfen wir uns nicht verhehlen, dafl zur Konstruktion einer liickenlosen
Atiologie noch manches fehlt. Vor allem ist nicht zu vergessen, daB simtliche Tier-
experimente an kleinen Nagetieren angestellt sind. Es ist allerdings unwahrscheinlich,
dafl die Wiederkduer, die eigentlichen Wohntiere des uns beschéiftigenden Parasiten,
sich diesem gegeniiber sehr verschieden von Nagetieren verhalten sollten. Aber schon
bei den Impfversuchen besteht insofern ein Unterschied, daf kleine Tiere nach 24 bis
30 Stunden, grofe erst nach mehreren Tagen sterben. Koénnten nicht vielleicht wéhrend
dieser lingeren Zeit die Bazillen an irgendeiner Stelle des tierischen Korpers zur Sporen-
bildung kommen? Oder gelangen sie iiberhaupt niemals im lebenden Korper zur An-
setzung von Sporen? Ferner sind die Fitterungsversuche mit Bazillen und Sporen bei
Nagetieren mit ihrem negativen Resultat durchaus nicht mafBgebend fiir Wiederkéuer,
deren ganzer Verdauungsprozef doch wesentlich anders ist. Kinatmungsversuche mit
sporenhaltigen Massen fehlen noch ganz. Auch sind Versuche {iber das Verhalten gréBerer
Milzbrandkadaver bei verschiedenen Temperaturen, in verschiedenen Bodentiefen und
Bodenarten (Ton-, Kalk-, Sandboden, trockener Boden, feuchter Boden, Einflull des
Grundwassers) in bezug auf die Sporenbildung der Bazillen noch nicht gemacht und es
wiirde. doch von héchstem praktischen Wert sein, gerade hieriiber sichere Kenntnis zu
erlangen. Noch eine Menge Einzelheiten iiber das Verhalten der Bazillen und ihrer
Sporen gegen zerstérende oder ihre Entwicklung hindernde Stoffe, itber den Vorgang
ihrer Einwanderung in die Blut- und Lymphgefife miiten erforscht werden. Wenn aber
auch noch manche Frage {iber diesen bisher so réitselhaften Parasiten zu lsen ist, so liegt
sein Lebensweg jetzt doch soweit vor uns offen, dafl wir die Atiologie der von ihm ver-
anlaBten Krankheit wenigstens in den Grundziigen mit voller Sicherheit feststellen kénnen.

- Vor der Tatsache, daf Milzbrandsubstanzen, gleichviel ob sie verhiltnisméflig
frisch oder ausgefault oder getrocknet und Jahre alt sind, nur dann Milzbrand zu erzeugen
vermdgen, wenn sie entwicklungsfihige Bazillen oder Sporen des Bacillus Anthracis

1y Muf3 wohl ,,einen* heiBen. D. [erausgeber.
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enthalten, vor dieser Tatsache miissen alle Zweifel, ob der Bacillus Anithracis wirklich die
eigentliche Ursache und das Kontagium des Milzbrandes bildet, verstummen. Die Uber-
tragung der Krankheit durch feuchte Bazillen im ganz frischen Blut kommt in der Natur
wohl nur selten vor, am leichtesten noch bei Menschen, denen beim Schlachten, Zerlegen,
Abhguten von milzbrandigen Tieren Blut oder Gewebssaft in Wunden gelangt. Héufiger
wird wahrscheinlich die Krankheit durch getrocknete Bazillen veranlafit, welche, wie
nachgewiesen wurde, ihre Wirksamkeit einige Tage, im giinstigsten Falle gegen 5 Wochen
erhalten konnen. Durch Insekten, an Wolle und dergleichen haftend, namentlich mit
dem Staub, kdnnen sie auf Wunden gelangen und dann die Krankheit hervorrufen.
Bazillenhaltige Massen, welche in Wasser gelangen und dort stark verdiinnt werden,
verlieren sehr bald ihre Wirksamkeit und tragen zur Verbreitung des Milzbrandes wahr-
scheinlich nur ausnahmsweise bei.

Die eigentliche Masse der Erkrankungen aber, welche fast immer unter solchen
Verhiltnissen eintritt, daB die eben genannten Ubertragungsweisen ausgeschlossen werden
miissen, kann nur durch die Einwanderung von Sporen des Bacillus Anthracis in den
Tierkorper verursacht werden. Denn die Bazillen selbst kénnen sich in dauernd trockenem
Zustande nur kurze Zeit lebensféhig erhalten und vermdgen deswegen sich weder im feuchten
Boden zu halten, noch den wechselnden Witterungsverhaltnissen (Niederschligen, Tau)
Widerstand zu leisten, wihrend die Sporen dagegen in kaum glaublicher Art und Weise
ausdauern. Weder jahrelange Trockenheit, noch monatelanger Aufenthalt in faulender
Fliissigkeit, noch wiederholtes Eintrocknen und Anfeuchten vermag ihre Keimféhigkeit
zu stéren. Wenn sich diese Sporen erst einmal gebildet haben, dann ist hinreichend
dafiir gesorgt, dafl der Milzbrand auf lange Zeit in einer Gegend nicht erlischt. Dal} aber
die Moglichkeit zu ihrem Entstehen oft genug gegeben ist, wurde frither schon hervor-
gehoben. Ein einziger Kadaver, welcher unzweckmifig behandelt wird, kann fast un-
zéhlige Sporen liefern, und wenn auch Millionen von diesen Sporen schliefilich zugtunde
gehen, ohne zur Keimung im Blute eines Tieres zu gelangen, so ist bei ihrer grofien Zahl
doch die Wahrscheinlichkeit nicht gering, dafl einige vielleicht nach langer Lagerung
im Boden oder im Grundwasser, oder an Haaren, Hornern, Lumpen und dergleichen
angetrocknet als Staub, oder auch mit Wasser auf die Haut der Tiere gelangen und hier
direkt durch eine Wunde in die Blutbahn eintreten, oder auch spéter durch Reiben,
Scheuern und Kratzen des Tieres in kleine Hautabschilferungen eingerieben werden.
Moglicherweise dringen sie auch von den Luftwegen oder vom Verdauungskanal aus in
die Blut- oder LymphgefaBe ein.

Wenn es nun gelungen ist, die Art und Weise der Verbreitung des Milzbrandes
und die Bedingungen aufzufinden, unter denen das Kontagium sich immer wieder von
neuem erzeugt, sollte es da nicht méglich sein, unter Beriicksichtigung jener Bedingungen
das Kontagium, also den Bacillus Anthracis, in seiner Entwicklung zu hindern und so
die Krankheit auf ein moglichst geringes Mafl zu reduzieren, vielleicht sogar ginzlich
auszurotten ? DalB diese Frage ein nicht geringes Interesse beansprucht, mag daraus
hervorgehen, dafl mach Spinola?l) ein einziger preuBischer Kreis (Mansfelder See-
kreis) jahrlich fiir 180000 Mk. Schafe durch Milzbrand verliert, da8 allein im Gouverne-
ment Nowgorod in den Jahren 1867 bis 1870 iiber 56 000 Pferde, Kiithe und Schafe und-
auBerdem 528 Menschen an Milzbrand zugrunde gingen?).

Die jetzt bestehenden MaBregeln gegen den Milzbrand beschrénken sich auf Anzeige-
pilicht, Vergraben der Kadaver in m#Big tiefen Gruben, Desinfektion und Absperrung
des von der Seuche befallenen Ortes. Ganz abgesehen davon, daB erfahrungsgemi

) Pappenheim, Sanitédtspolizei, Bd. II, p. 276.
?) Grimm (Virchows Archiv, Bd. 54, p. 262) zitiert nach Bollinger, L c. p. 469.
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wegen der héchst listigen Sperrmafregeln die wenigsten Milzbrandfille angezeigt werden
und dafl der gerade unter den Schafen am meisten verbreitete Milzbrand fast ganz un-
beachtet bleibt und vernachlissigt wird, so muB offenbar das Eingraben
der Kadaver in den feuchten Erdboden die Bildung von
Sporen und damit die Fortpflanzung des Kontagiums eher
férdern als dieselbe verhindern. Bis jetzt ist es anscheinend auch
noch nirgends wo gelungen, auf diese Weise den Milzbrand dauernd zu beseitigen. Im
Gegenteil hat O emler ) seinen Schafverlust an Milzbrand von 219, pro anno auf 2%,
herabgebracht, nachdem er das Verscharren aller Kadaver ohne Ausnahme auf Feldern
und Weiden auf das strengste untersagt hatte.

Wir miissen uns also nach anderen Mitteln umsehen, um die Herden von diesem
Wiirgeengel zu befreien und Tausende von Menschen vor einem qualvollen Tode zu
schiitzen.

Das sicherste Mittel wire, alle Substanzen, welche Bacillus Anthracis enthalten,
zu vernichten. Da es aber nicht ausfithrbar ist, diese Menge von Kadavern, wie sie der
Milzbrand liefert, durch Chemikalien oder Siedehitze unschidlich zu machen oder gar
durch Verbrennen aus dem Wege zu schaffen, so miissen wir auf dieses Radikalmittel
verzichten. Wenn es aber auch nur gelinge, die Entwicklung der Bazillen zu Sporen zu
verhindern oder wenigstens auf ein Minimum zu reduzieren, dann miiBten schon die
Milzbranderkrankungen immer mehr und mehr abnehmen und schlieBlich verschwinden.

Da die Bazillen, wie wir geschen haben, zur Sporenbildung Luftzufuhr, Feuchtig-
keit und eine hohere Temperatur als ungefihr 15° ntig haben, so muB es geniigen, ihnen
eine dieser Bedingungen zu nehmen, um sie an der Weiterentwicklung zu hindern. Die
schnelle Austrocknung grofer Kadaver wiirde besondere Apparate erfordern und selbst
grofiere Schwierigkeiten machen als das Verbrennen. Dagegen kénnte man ohne er-
hebliche Mithe und Kosten die Milzbrandkadaver lingere Zeit, auch selbst im Sommer,
unter 159 abkiihlen, ihnen gleichzeitig den Sauerstoffzutritt beschrinken und auf diese
Weise die Bazillen zum Absterben bringen. Wenn man niimlich bedenkt, daB im mitt-
leren Europa, also namentlich in Deutschland, in einer Bodentiefe von 8 bis 10 Metern
eine fast konstante Temperatur herrscht, welche dem Jahresmittel sehr nahekommt,
also auf jeden Fall unter 15° C bleibt, so brauchte man nur geriumige Brunnen oder
Gruben von dieser Tiefe anzulegen und die Milzbrandkadaver darin zu versenken, um die
Bazillen zu vernichten und die Kadaver dadurch unschiadlich zu machen. Je nach der
Durchschnittszahl der Milzbrandfélle miiten derartige Gruben in geringer oder grofer
Zahl fiir bestimmte Bezirke gemacht werden. Dieselben wiirden sich in méfBiger Entfer-
nung von den Wirtschaftsgebduden befinden und natiirlich mit einem sicheren Verschluf
zu versehen sein. Man wiirde dadurch zugleich den nicht zu unterschitzenden Vorteil
erlangen, daB nicht, wie es jetzt gewdhnlich geschieht und wie ich aus eigener Erfahrung
weill, die vorschriftsmiBig oder auch vorschriftswidrig vergrabenen Milzbrandkadaver
regelméfig von Dieben (oft genug von denselben Leuten, welche sie am Tage eingescharrt
haben) des Nachts wieder herausgeholt, zerteilt und {berallhin verschleppt werden.

Vielleicht verhindert auch der EinfluB gewisser Bodenarten oder ein gewisser
Feuchtigkeitsmangel und tiefer Grundwasserstand die Sporenentwicklung, worauf das
an bestimmte Gegenden gebundene Vorkommen des Milzbrandes und die Abnahme
desselben nach ausgedehnten Meliorationen und Entwésserungen hindeutet.

Der von B u hl berichtete Fall®), daf Milzbrand unter Pferden auf dem Gestiite
Neuhof bei Donauwdrth vollkommen aufhorte, als manaufden Rat v.Pettenkofers

1y Bollinger, L. c. p. 453,
2y Bollinger L c. p. 455,
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den Stand des Grundwassers durch Drainage herabgesetzt hatte, wiirde gleichfalls hierher
gehoren.

Auf jeden Fall ist die Moglichkeit, die Entwicklung der Milzbrandsporen zu ver-
hiiten, gegeben, und das groBe Interesse, welches diese Angelegenheit beansprucht, miifite
zu weiteren Versuchen in der angegebenen Richtung auf geeigneten Versuchsstationen
dringend auffordern.

Eine Wahrnehmung, welche ich in hiesiger Gegend tiber das Vorkommen des Milz-
brandes gemacht habe, schliee ich hier noch an, weil dieselbe fiir die Milzbrandprophy-
laxis wohl zu beriicksichtigen ist. Es ist nimlich auffallend, daf der Milzbrand das
ganze Jahr hindurch fast ohne Unterbrechung unter den Schafen herrscht. In den grofieren
Herden fallen fast niemals viele Schafe auf einmal, sondern gewdhnlich einzelne oder
wenige in Zwischenrdumen von einigen Tagen oder Wochen. Rinder werden weit seltener
und nur in groflen Pausen befallen, so dafl 6fters mehrere Monate, ein halbes Jahr und
noch lingere Zeit zwischen den einzelnen Fillen liegen. Bei Pferden tritt Milzbrand hier
nur ganz ausnahmsweise auf. Es scheint demnach, daf das Schaf das eigentliche Wohn-
tier des Bacillus Anthracis ist und daB er nur unter besonderen Verhiltnissen gelegentlich
Exkursionen auf andere Tierarten macht. Fiir diese Ansicht spricht auch die Beobachtung
von Leonhardt?!), dafl in Bonstadt, welches sehr viel durch Milzbrand litt, derselbe
unter den Rindern fast vollkommen erlosch, nachdem man die Schafe abgeschafft hatte,
welche im Sommer massenhaft an Milzbrand fielen. Es folgt aber daraus, dal bei allen
MafBregeln gegen die Seuche der Milzbrand unter den Schafherden die meiste Beachtung
verdient. ‘

V. Vergleich des Milzbrandes mit anderen Infektions-Krankheiten. Damit, dafl der
Milzbrand auf seine eigentlichen Ursachen zuriickgefiihrt wurde, ist es gleichzeitig zum
ersten Male gelungen, Licht iiber die Atiologie einer jener merkwiirdigen Krankheiten
zu verbreiten, deren Abhiingigkeit von Bodenverhiltnissen geniigend aufzukliren weder
den Anstrengungen der Forschung, noch den kiithnsten und verwickeltsten Hypothesen
bislang moglich gewesen ist. - Es liegt deswegen sehr nahe, einen Vergleich zwischen Milz-
brand und den durch ihre Verbreitungsweise ihm nahestehenden Krankheiten, vor allem
mit Typhus und Cholera anzustellen.

Mit Typhus hat der Milzbrand Ahnlichkeit durch die Abhingigkeit vom Grund-
wasser, durch die Vorliebe fiir Niederungen, durch das iiber das_ganze Jahr verteilte
sporadische Auftreten und das daneben eintretende Anschwellen der Erkrankungsfille
zur Epidemie im Spitsommer. Die ersten der obengenannten Punkte treffen auch fiir
die Cholera zu; in einer Hinsicht aber stimmt das Kontagium der Cholera mit dem des
Milzbrandes in so eigentiimlicher Weise zusammen, dafl wohl die Annahme eines reinen
Zufalls ausgeschlossén werden muB. v. Pettenk ofer hat darauf hingewiesen, daf}
das Cholera-Kontagium auf Schiffen, wenn diese kein Land bertihren, meist in 3 bis
4 Wochen abstirbt, nur wenn dasselbe vor dieser Zeit wieder in geeigneten Boden gelangt,
vermag sich die Krankheit weiter zu verbreiten. Nehmen wir nun einmal an, daf der
Milzbrand eine Krankheit wire, welche in Indien heimisch ist, und dafl von dieser Krank-
heit befallene Tiere nur nach vier- bis fiinfwéchentlicher Seefahrt zu uns gelangen kénnten,
dann wiirde geradeso wie bei der Cholera eine Verschleppung auf dem Seewege nicht
* moglich sein, da sich aus Mangel an feuchtem Boden keine Sporen bilden kénnten und
die etwa an Gegensténden eingetrockneten Bazillen schon vor Beendigung der Fahrt
abgestorben wiren. Wiirden wir noch ferner annehmen, daf3 der Milzbrand eine Krank-
heit sei, die nicht durch groBe Bazillen, sondern durch andere auBerordentlich kleine,

') Bollinger, 1. c. p. 453.
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an der Grenze des Sichtbaren stehende Schizophyten erzeugt werde, welche nicht frei
im Blute, sondern (wie die Bazillen in der Pferdemilz) in den weifien Blutkérperchen,
in-den Zellen der Liymphdriisen und der Milz versteckt, ihre deletire Wirkung ausiibten,
dann miiite man diesen Schizophyten eine noch viel nihere Verwandtschaft mit dem
Kontagium der Cholera und des Typhus zugestehen. Keine Substanz kénnte in der Tat
eine gréBere Ahnlichkeit mit dem Kontagium dieser Krankheit besitzen, als ein der-
artiges Milzbrandkontagium. '

Bei solchen Betrachtungen regt sich unwillkiitlich die Hoffnung, daB auch das
Typhus- und Cholera-Kontagium in Form von Kugelbakterien oder &hnlichen Schizo-
phyten aufzufinden sein miisse. Dem stehen jedoch die erheblichsten Bedenken entgegen.
Vorausgesetzt ndmlich, daf diese Krankheiten von einem belebten Kontagium abhingen,
so muBl angenommen werden, dal dasselbe unsern optischen Hilfsmitteln schwer oder
gar nicht zugénglich ist, da viele der getibtesten Mikroskopiker es bis jetzt vergeblich ge-
sucht haben. Sollte ein derartiges Kontagium noch gefunden werden, dann wiirde uns
auBerdem, da Typhus und Cholera nicht auf Tiere zu iibertragen ist, das einzige Mittel
fehlen, um uns stets von der Identitdt der moglicherweise in ihrer dufleren Gestalt wenig
charakteristischen Schizophyten zu iiberzeugen. Also gerade das, was die Untersuchungen
tiber das Milzbrand-Kontagium so einfach und so sicher macht, némlich die unverkennbare
Form der Bazillen und die durch Impfung fortwihrend {iber sie ausgelibte Kontrolle,
wiirden fiir Typhus und Cholera fehlen. Trotzdem diirfen wir uns durch die fiir manche
Krankheiten vorldufig noch uniiberwindlich erscheinenden Hindernisse nicht abschrecken
lassen, dem Ziele, so weit als unsere jetzigen Hilfsmittel es zulassen, nachzustreben.
Nur darf man nicht, wie bisher, mit dem Schwierigsten beginnen. Erst mufl das Nahe-
liegende erforscht werden, was von unseren Hilfsmitteln noch erreicht werden kann.

Durch die hierbei gewonnenen Resultate und Untersuchungsmethoden miissen
wir uns dann den Weg zum Ferneren und Unzuginglicheren zeigen lassen. Das vor-
laufig Erreichbare auf diesem Gebiete ist die Atiologie der infektiosen Tierkrankheiten
und derjenigen menschlichen Krankheiten, welche, wie Diphtheritis, auf Tiere iibertragen
werden kénnen. Diese Krankheiten gestatten uns, die fiir diese Untersuchungen allein
nicht mehr ausreichende Kraft des Mikroskops durch das Tierexperiment zu ergénzen.

Nur mit Zuhilfenahme einer so gewonnenen vergleichenden Atiologie der Infektions-
krankheiten wird es mdglich sein, das Wesen der Seuchen, welche das menschliche Ge-
schlecht so oft und so schwer heimsuchen, zu ergriinden und sichere Mittel zu finden,
um sie fernhalten zu kénnen.

Wollstein, GroBherzogtum Posen, 27. Mai 1876.
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Tafel I.
Fig. 1—7 Milzbrandbazillen (Bacillus Anthracis).

Milzbrandbazillen vom Blut eines Meerschweinchens; die Bazillen als glashelle Stibchen,
zum Teil mit beginnender Querteilung oder geknickt, a weiBe, b rote Blutkorperchen (p. 8).
Milzbrandbazillen aus der Milz einer Maus, nach dreistiindiger Kultur in einem Tropfen
Humor agueus, in Fiden auswachsend; um das 3—8 fache verlingert, zum Teil geknickt
und gekrimmt (p. 8). .

Gesichtsfeld aus dem nidmlichen Préparat nach zehnstiindiger Kultur; die Bazillen in
lange Fiden ausgewachsen, die oft zu Biindeln umeinander geschlungen sind; a in einzelnen
Faden erscheinen stérker lichtbrechende Kérnchen in regelméBigen Abstidnden (p. 8).
Gesichtsfeld aus dem ndmlichen Priparab nach 24 stiindiger Kultur; a in den Fiden haben
sich ldnglich runde Sporen perlschnurartig in regelmiiBigen Abstinden entwickelt; b manche
Fiden sind in Auflésung begriffen, .die Sporen frei, einzeln oder in Hiufchen zusammen-
geballt (p. 9).

Keimung der Sporen; amit Hartnack 9 Imm.vonK och, bmit Seibert 8 Imm.
von Cohn gezeichnet (vgl. p. 18). Die Spore verlingert sich in ein walzenférmiges
Korperchen, die stark lichtbrechende Masse bleibt an einem Pole liegen, wird kleiner,
zerfillt in 2 oder mehr Partien und ist schlieflich ganz verschwunden.

Darstellung der Kultur der Milzbrandbazillen in einem hohlgeschliffenen, mit einem Deck-
glas bedeckten, vermittels Olivensl ringsum luftdicht abgeschlossenen und durch einen

heizbaren M. Schulzeschen Objekttisch auf Blutwidrme erhitzten Objekttriger;

natiirl. Grofle.

Die Bazillen befinden sich in einem Tropfen von frischem Humor aqueus; schon mit bloBen
Augen erkennt man die von der Stelle der Aussaat in den Tropfen hineingewucherten, leicht
flottierenden, duBerst feinen Fadenmassen (p. 9). .

Gesichtsfeld aus der Umbiillungsschicht eines unter die Riickenhaut eines Frosches ge-
brachten Stiickchens von der Milz einer milzbrandigen Maus; die Schicht besteht aus
groBen, kernhaltigen Zellen a; in einzelnen Zellen sind mehrere kurze, etwas geknickte
oder gekriimmte, zu Haufen vereinigte oder spiralig gedrehte Bazillen (b) aufgenommen,
welche in den Zellen weiterwachsen und diese zuletzt sprengen; ¢ zusammengefallene
Zellmembranen, g freigewordene Bazillenspiralen; e Blutkdrperchen des Frosches; auch
unverdnderte Bazillen sind sichtbar (p. 20).

Dié Figuren 1—7 sind mit‘ Vergrilerung = 650 (gezeichnet mit Hartnack Immers. 9), 5b = Ver-

gréferung 1650 (gezeichnet mit Seibert Immers. 8).
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