Weiteres Ober die Lymphe nach Injection von Tetanusgift.

Von
Dr. F. Ransom.

(Aus dor Abtheilung fur experimentelle Therapie
des Instituts fur Hygiene und experimentelle Therapie der Universitat Marburg.)

(Der Redaction zugegangen am 2H. Mai 1SHXM

In einer in der vorigen Nummer dieser Zeitschrift erschie-
nenen Arbeit sind die Versuchsergebnisse mitgetheilt worden,
welche ich bei einer vergleichenden Untersuchung des Blutes
und der Lymphe von Hunden nach intravendser Injection von
Fetanusgift bezw. Tetanusantitoxin erhielt. In dein folgenden
Bericht mochte ich zundchst die oben erwédhnte Arbeit in
einem Punkte erganzen und dann einige Versuche, welche die
Besorptionswege des Tetanusgiftes sowie des Tetanusantitoxins
nach subcutaner Verabreichung ermitteln sollten, besprechen.

Zu den Untersuchungen uber die Verkeilung des Tetanus-
antitoxins zwischen dem Blute und der Lymphe iin Hunde-
korper nach intravendser Injection hatte ich das Antitoxin in
der Form von Serum eines irnmunisirten Pferdes, also eine
dem Hundesystem fremde Serumart, angewandt. Damals stand
mir kein anderes hochwertiges Serum zur Verfugung. Jedoch
ware es moglich, dass das Antitoxin in der Form von Serum
eines irnmunisirten Hundes sich anders als ein fremdartiges
antitoxisches Serum im Hundekorper verhdlt. Eine Erganzung
der Versuche in dieser Richtung schien mir daher erforderlich
und st jetzt ausgefihrt worden. Ein mir von Professor
Behring zur Verfiigung gestellter Hund, welcher gegen Tetanus
isopathisch immunisirt worden war, lieferte ein Serum, dessen
Antitoxinwerth etwas mehr als Us A. E. (— 8 Millionen — Ms)
en 1 ccm. betrug. Von diesem Serum habe ich 15 ccm. in die
Blutbahn eines anderen Hundes gebracht, dessen Blut und



Lymphe Hann in bestimmten Zeitabschnitten auf Antitoxin Ge-
priaft wurden. Die Lymphe ist von dein geOffneten Duetm
thoracicus, das Mut von der rechten Arteria femoralis ent-

nommen worden.
Die Prufungen sind mit dem Serum der Lymphe bezw.

des Blutes ausgeftihrt worden.

Versuch 1.

EinfUhrung von antitoxischem Hundeseruin
Blutbahn eines Hundes.

Protokoll 1.

Hund 11 v« 1l 1900. | BUel)
7200 g 10 | hr 45 Min. Ductus thoracicus geoffnet. | gesund.
v— » 57 » 15ecin. antitoxisches Hundeseruin |

intravenos. |
11 I hr Injection fertig. |
»2 » Blutentnahme.

5 » »

Die Lymphe floss continuirlich in geeignete Behalter ab.
welche zundchst hd4stindlich, nachher 1,2stiindlich gewechselt
wurden. Einige von diesen Lymph- sowie die beiden Blut-
proben untersuchte ich auf ihren Antitoxinwerth. Die Ergeb-
nisse der Prifungen sind in Tafel 1 wiedergegeben.

1.1/ Hund 1L
Lymphseruin.

Zeit nach der Gepriift auf Antitoxinwerth
L _ Verlauf
Injection in 1ccm. in 1 ccm. circa
Kol _
Erste 121)00 — Ms @)

20000 —Ms -f-4'(t Tage 15000 — Ms
40099 - Ms ~ 4-36 Stunden

Vs
Viertelstunde

Zweite 100000 — Ms 0O

Viertelstunde 200000 — Ms 4_36 Stunden 1000100 - Ms

Was die Erklarung der Zeichen und Abkirzungen u. s. w. b*
triflt.. verweise ich auf die Anmerkung zu der vorigen Arbeit.



Zeit nach der Gepruft auf i Ahtitoxinwerth

o _ \'erlauf
Injection in 1 ccm. in 1 ccin. circa
1 Stunde 40000 — Ms 0 v
bis 1(H) 000 — Ms -f"1* Tage 95000 — Ms
1 v* Stunden 200000 — Ms  4-30 Stunden
3 Stunden 40 000 — Ms O
bis 100 000 — Ms + «». Tage 90000 — Ms
*
3*t Stunden 200000 — Ms  4- 30 Stunden
5 Stunden
bi 100000 — Ms 4- 3 Tage
is
HO (HX) — Ms
5% Stunden 200000 — Ms 4- 30 Stunden ()
6 Stunden
N 40 000 — Ms o
is
75000 —Ms
£>\* Stunden 100 000 — Ms 4- 2 *a Tage
Blutserum.
2 Stund 200 000 —Ms 9]
unden
240000 — Ms 4- 4 V* Tage 220000 M
2(H) 000 — Ms 0]
0 Stunden 240000 — Ms 4" 3 V* Tage 200000 —Ms
300 000 — Ms 2 Tage

Die Zeiten der Blutentnahmen sowie die Zeitabschnitte
fur die Lymphe sind vom Moment der fertigen Antitoxinen”
Verleihung berechnet.

Aus der Tafel ersehen wir, dass das Antitoxin sehr bald
nach der Injection in der Lymphe zu finden war. Schon in
der Probe, welche wéhrend der ersten Viertelstunde nach der
Injection aufgefangen wurde, konnte ich zwischen 12000 und
20000 — Ms und in der Lymphe von der zweiten Viertel-

stunde etwa 1000000 — Ms in 1 ccm. nachweisen. Die
Lymphe, welche in dem Zeitraum von 1 bis 11/* Stunden nach



«ler Injection abfloss, halte einen etwas niedrigeren Wertli
Dieses Sinken des Antifoxingehalts der Lymphe setzte sich’
wie ein Blick auf die funf Prifungen auf 100000 — Ms in
| ccm. deutlich beweist, bis zum Ende des Versuches fort’

Demnach hatte der Antitoxingehalt der Lvmphe ziemlich
schnell em Maximum erreicht, dem bald ein Antitoxinverimt
lolgte. Blut wurde drei und sechs Stunden nach der Anti-
toxininjection entnommen. Betrachten wir die Prifungen der
beiden Blutproben, so ersehen wir, dass das Serum des erst-
genommenen Blutes einen etwas hoheren Antitoxinwerth zeigte
als bei der zweiten Probe gefunden wurde.

Sehr interessant ist ein Vergleich zwischen dem Blute
und der Lymphe in Bezug auf Antitoxinwerth ; hierbei erfahren
wir, (lass, wie in meinen friiheren Versuchen, wozu ich mich
eines antitoxinhaltenden Pferdeserums bediente, so auch hier
ids ich dem Hundekoérpor tlundoseriim beibrachte, der Anli-
loxmwerth des Blutes mm Ende des Versuches ,0 Stunden
nach der Injection) erheblich hoher als der der Lvmphe war
Die Zahler, sind ilOOOon Ms in 1 ccm. Blutserum und
JotHKI - Ms in | ccm. Lymphsernm, ein Verhiiltniss vor,
ca. 2> . ™

Vom physiologischen Standpunkt aus und in Anbetracht
der nahen Beziehungen zwischen dem Antitoxin und der Pro-
temsl6lfe des Serums ist diese Beobachtung von gewisser
Bedeut,,ng. Alle unsere bisherigen Erfahrungen machen es
unwahrscheinlich. dass das Antitoxin allein fir sich aus dem
Blute in die Lymphe Ubergeht, vielmehr dirfen wir annehmen
dass es wenigstens zu einem Theil des Serumproteins in
inniger Beziehung steht.s) und mit diesem Ubertritt. Reines
bezw. proteinfreies Antitoxin zu bekommen, ist bis jetzt Nie-
mandem gelungen. Wenn wir nun ein so zu sagen mit einem
Stempel versehenes Protein in die Blutbahn einflihren und
linden,jinss es sich zwischen Blut und Lymphe in einem Ver-

Seng. Zoitschr. f. Hygiene und Infectionskrankh. Bd. XXXI
Marcus. Diese Zeitschr. Bd. XXVIII., Heft 5 und 6
I<<rankt,S‘er"ber™ = = Hygiene und Infections-



» von ca. i«, im Ulme zu | in .ler Lymphe verllieilt

V ' gli,,I'e k- ,|n ni<l‘t unwesentlicher lieilra« zur
Ti"'fF lw der Lymphe gebracht. Auf .ler andern
\ V Befund fir die Vermutimng, dass das

Sih T™™I TN/ Jlonn in de»' Itlutlymphkreislauf
. . ' 1 'ue \lie darin enthaltenen normalen Proteine
als in JieT \/ T"T™M| * yi<*L«n Blute zuriiekbleiht’
| ~ -\mphe ubergeht. Im lebrigen geht aus diesem und
len vorigen \ ersuchen hervor, dass die Vertheihmg des Anti!
\\>i"e vor """/ 1 " mjri'vendser Injection in &hnlicher

einem Pferde stamm’, e n = = H""|le '«er

Jel* gehe jetzt Uber zu der Krorterung der Frage- Ui,

~» -l« Verbreitung des Tetanus-
A m | ‘I(s letanusantitoxms nach subcutaner InjectionV

Versueli 2.
Lroffnung des Ductus Ihoracicus und bald daraut
Atgil,” t"'rnf ,nie(li'"n ei»er grosseren Meilgc

Protokoll 2.
Hund 15 10. iv. \irm
NfOO g. I 1 111, IV. Q
I,Ir *" *lln  Er6trnnng des Ductus t'Imracicus. 12- IV. —
il Uhr. 15 ccm. Vlanusgift Xr V. ... IH 1V,
ltt n v

Mihrutan in. der linken Inguinalfreund,

circa »HM) -L Ms [
11 UJir 15 Min. Pdutentnalimo.

15. IV.

11 3 HO » s

2 . 00 #
1 *00 > :

~h B oy . N
5 » 00 » B l

rtas Illut wurde aus der redden Arleria femoralis ent

-'»'»'en.  Sodann erfolgte die Feststellung des (oflwertbe-
I Lymphe und des Ulules. Die Krgebnisse der verschiede,,-,

| rulungen sind in Tafel 2 wir.-d,-,-gegeben.



Tafeln Kami 15.

Lymphserum.
| I
Zeit narb der Gepruft auf W'Mth in
Verlauf
Inje*<t i« in 1 Irin. I rem. cura
Zweite N ,
21 -r Ms !
Viertelstunde € OI ! !' Y ’O'
1 Slun»le
bis 27 + Ms io — Ms
12 Mumien
2 Stunden S I2
25 -f Ms -= [ Tare
bis " 100 — Ms
112 —M ==
2!s Stunden S f 4 / Taue
M Stunden
Ml — Ms — 2“a Taue
bis 2<m) -u Ms
_ — Bl a tajie
d!l u Sinoilen 2HU Ms J
. 4 Stunden . .
. 1 Kio -j- Ms — Hfl Stunden
>V 500 -f- Ms
| “/a SIHilden ==wo-T Ms —2°2 Tain-
0 Stunden; 20 —Ms -f-20 Stunden
vy’ bis d20 — . Ms - — H(> Stunden 1280 4- Ms
5+« Stunden 1280 — Ms —4 Tajie
Blutserum.
1*1 MV
20 — Ms . (@)
Viertelstunde ee . O
2S 4-Ms
1 Stunde J > — Ms
\ *10 -Ms Spur
‘W) 4-Ms
4 Stunden ! 25 — Ms
! 100—Ms
—d 18 Tage

(»Stunden d5 — Ms
({0 — M's O
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Hie liesnltnte sind ganz unzweideutig. Das fetanus-
jillt Giesst mit «ler Lymphe ans dem sahentanen Ge-
\veh(; in die Lymphgetasse Uber und erreicht so die
I‘/ulDahn. \on den Dlutcapillaren wird es nicht oder
mu in kleinen Mengen aufgenommen, Das (lift war
zwar m kleinen Ouantitdten in den Dlutprohen nachweisbar,
Jedoch «ist eine Stande nach der Injection und rlann mir
spurweise. Vier Stunden nach der Injection: waren etwa
2.)—Ms und noch zwei Stunden spater etwa dd — Ms in
[ ccm. Dlutserum.

Diese kleinen Giftmcugen, welche, sieh in <lor lilitlbahn
befanden, sind aller Wahrscheinlichkeit nach dahin .Hangt,
entweder durch Verbindungen zwischen der lLvni|>h-.und Ilinl-
l,.,I'n Inl'THLI] LICr Einmindung des Ductus thoracieus, oder
durch direkte Anastomose« zwischen den Hint- und Cyinpli-
captHaren, die ja thatsachlich exisliren sollen. Wie dem auch
sei. es kann keinem Zweifel unterlieget», dass, wenn nicht die
ganze, so doch die Hauptmongc des resorbirten Giftes das
I»lut via der Lymphhahn erreichte.

Vom Ende der ersten .Stunde nach der Injedion an
stieg der Giftwerth der Lymphe fortwahrend bis zum Schluss
des Versuches, zu welcher Zeit ich ca. GMNt -Ms in L ccm
fand, also ungleich mehr, als zur entsprechenden Stunde im
Linie vorhanden war.

Immerhin ist die Deforderung des Giftes die Lymphwege
entlang keine schnelle gewesen. Ks wurden ca. i> » Millionen
— M> in .o ccm. Flussigkeit suheutan gegeben und dennoch
enthielt die ol » Stunden nach der Injection aus dem Ductus
thoracciis aldliessende Lymphe nur etwa LIOO -Ms in iVcrn.
In der Lymphe, welche wahrend der zweiten Viertelstunde
nach der Injection ahfloss/war noch immer kein (lift naeli-
vveishar. ein Lrgehniss. welches nicht allein durch die natir-
liche Langsamkeit des Lymphstmmes L zu-erklaren ware/
Andererseits hat eine Stockung in der Canale nicht' stattge-
inndmi, im Gogentheil, der Abfluss aus dem Dudus betrug

[ Ts« hirwinsky. Zur. Fnec* Uber die Srimdlijiknt «b-s Lvmpli-
slioums. r.enloilhlaH f." l'livsiol." Js;*) pd. « i<y



ziwnli. li i-ogdiniWig fir .lie ganze Dauer des Veisnelies s bis
lii eem. in ;je einer halben Sinnde.: [I'nler iliesen rmstiimicn

111 der H.ilVnung, die Sachlage etwas mein aulzukliren.
nmctile i.-li folgenden Versuch:

Versuch i,
Kr<illiiiina des Dneliis thoraei.iis und bald daran!

snbetilaiie injeetiun einer kleineren Menge T,dann>gilt

_ _ Protokoll 3. |
u <. TV.,IWN», |
~ I 1-J. Min. broilnung des Ductus th.uacicu*.  1**tuiiHs;
Il rin- i:. Min. ,,,, T Xro' v

! subeutan in d<*r linken Inguinalgegond.
j 1= L' — Ms pro 1 g.

a Wahrend 5 Minuten leichte Massage der
j Injotionsstelb-.

Obschon die Lymphe. welche ohne Unterbrechung ahflos>.
halbstiindlich bis zu na12 Stunden nach der Injection geprift
wurde, habe ich kein Gift darin nachweisen kdnnen und ?leich-
lall™ keines in dem zu 1, H und 5 Stunden nach der Inje<-
limi untersuchten Illute. Trotzdem starb der Mund spéater an
letanus. Dieses Ergebnissmachte es erforderlich,die Lymphe
l&ngere Zeit nach der Injection zu prfen.

Versuch 4.
Subeutane Injection eiiur kleineren Monge Te-
tanusgilt und tinf Stunden spater Eroffnung des Ductus

racicus.
Protokoll 4
Hund 17 I v i\ Starb an
Linon ¢ T.-cmu-'itt Nr. > v i iv ibu* Tetanus.

7 LIn* Morgens. Iﬁ cem. \

sulieutan in der linken Inguinalgcgend.
— KU 4-\Js |*ro Ig.
| 12 Uhr 15 Min. Er6ffnung des Ductus thoraci* us.
Zwiscbeu der Kintilmmg des (litres und der Lritimm;
des Ductus konnte der Hund sich frei im Zimmer bewogen
Die Lymphe, welche in dem Zeitraum von 10 bis 10!
Stnden nach der Injection aufgetangen wurde, enthielt ca
1)  Ms in I ccm. Das Illut. welches 10 Stunden nach de



Injection entnommen winde, hatte etwa 8 — Ms in |
Von ,Iw ' »is ZI" !"e Stunde nach der Injection wurden in

«ler Lymphe sowie im dilute hei den verschiedenen I'rdl....... .
",r *anz kk'tm> Mengen (lift gefunden _ keine Maus starl,.’

Am 0. \. 1900. f x -4 Stunden nach der Injection,
uurde etwas lilut aus einer Arterie entnommen, die I'ruinin’
ergab ca. 20 _ Ms m | ccm. Also mehr als nach 10 Stunden:
Am 0. V. lotto :r. 8 X 2d Stunden nach der Injet tion nahm
t'li nochmals lilut ah und land in 0.5 ccm. desselben genic-
I'lU. um eine Maus von Ili g (iewicht deutlich krank zu mache,
I'etunaeh dauerte die liiitzniulir aus dem (lewehe nach dem
lilute mindesten« 1 X 2i Stunden. Ls geht aus diesen Ver-
suchen hervor, dass das Tetanusgill (J,oi den. ange-
wandten Dosen) nur langsam aus dem subcutanea Ge-
wehe in den Blutkrei™jiut (Tolniiird.

Wir wenden uns jetzt zu der Drage: Wie erreicht das
Icianusantitoxin die Blutbahn. wenn es subeutan gegeben wird '
Die Einzelheiten in Bezug auf die Schnelligkeit, mit welcher
da> Icianusantitoxin nach suheulaner Injection in der lilnl-
hahn erscheint und wieder aus derselhen verschwindet. sind

genugend bekannt und ich hé&tte mich daher nur mit der Dra-e
" »*=*«m?«». Wie gelangt das Tetauusantiloxin aus dem

sul>eutanen Ueweébi* in die BlntjjeliissoV
VersiiHi
El "'I,n"'nS des Ductus tlioraciciis und bald darauf
-"beutane Injection von Tetanusantitoxin.

Protokoll 5.
Hund Id 20. 1. 1900. f

*/UU 11 1'In- Ah Min. Er6ffnung dos Ductus thnracicus. suinl
J2 Thr 5 ccm. Tel. A, X« \r. < P

subculan in der linken In”~uinal”™end-
= d(MMHM) — Ms pro |V

I I’hr Dlutenlnalmif
o

Ein Blick auf Tafel :t geniigt, um die Tliatsaelien zu
Nikonnen.



Talci 8. Hhml 13.
Lymphserum.
Z**it uach der (jepruft auf Wertli in
, : Verlauf
|ﬂj'—CtiOii in 1 mn. 1 can. circa
mm
le rstir 1(H)—Ms — 8< Stunden |
v
Vieértelstunde ., j »H) — Ms — 80 Stunden !
-vj S I<H* — Ms --2S Tage
v. Zweite ' 1]/, .. 7® 1
. . V. * ' *>0<)—Ms — 8(1 Stunden 50- — Ms
\ ni n-i>tunde D)
8<mm) — Ms — al Stunden
7 ' /1
1 =>t""nile ' it *«<h> — Ms Vv (@)
I< Jimvilen 1 ;HinU, —Jdis (1LO(H) — Ms
~ Munden | ~oonO —Ms  ® 'V AT, ;
Ids \ f— e 7] =25 0(H) — Ms
‘ , Munden 2t MI< — 1* Stunden '
5 Stunden 80000 — Ms o Y A
lis ao Ou«) — Ms - 55000 — M
8' * Stunden ¢ 200000 — Ms - 80 Stunden
m Siund*n 1(H)O(H) — Ms Q V
lis 1] 120 (MX) -r- Ms \ Spur 100000 — Ms
Stunden {(Muhm) — Ms — ;u; Stunden
Blutserum. |
X — Ms — 81« Taue
1 Munde luO _ Ms
8 (mm) — Ms —88 Stunden
5(H) — Ms S ,
i Munden 1 Vv | tHHI — Ms | SiVLY; e ., 200 — Ms
8 (H*0 — Ms 8“ -fanden
[
5(H) — Ms — |
*; Munden i «mm — Ms 77-1 7 8(h)— Ms
I 8(joo —MIs’, + — 2 i Taue |



Das Antitoxin wird mittelst (ler Lymphbahneu in
den Blutkreislauf gefuhrt. Die Blutcapillaren nehmen
das Antitoxin nicht oder nur in sehr kleinen Mengen
unmittelbar aus dem suheutanen liewebe auf.

Schon in der Lymphe, welche wahrend der zweiten
\ iertelstunde nach der Injection aufgefangen wurde.” war die
Degenwart von Antitoxin durch die Verzogerung des Todes
bei der Maus, die zur Prifung auf pm) — Ms diente, ange-
deutet. Der Antitoxinwerlh der Lymphe stieg dann wahrend
der n&chsten. Stunden, so dass zwischen 1 und TVs”Stunden
nach der Injection etwa 120noo~ Ms in | ccm. Lymphscrum
gefunden wurden. Ls ist anzunohmen. dass die Stemerun”
des Antitoxinwerthes der Lymphe zum Tlieil auf der all-
mahlichen Ausbreitung des Serums in dem subcutanea Gewebe
beruht, wobei immer mehr Lymphwcge in Betracht kommen
W

Im Vergleich zu der Lymphe halte das Blut sehr wenig
Antitoxin aulzuweisen. \ior Stunden nach der Injection, zu
einer Zeit, als die Lymphe 120(MI0 — Ms in 1 ccm. enthielt,
waren in derselben Menge Blutserum nur etwa 150 bis 200
— Ms, zwei Stunden spater war der Werth des Blutserums
nur wenig hoher. In der That enthielt das Blut eine so kleine
Menge Antitoxin, dass wir wohl annehmen dirfen, ihre Lr-
khirung sei in unbedeutenden Verbindungen und Anastomosed
zwischen Blut- und Lymphbalm zu linden.

Aus den Versuchen an den Hunden Nr. 18 und 15 haben
wir erfahren, dass das Tetanusgift sowie das Tetanusantitoxin
\on dem suheutanen liewebe aus, wenigstens was 'den weitaus
grossten 1 heil betrifft, mittelst der Lymphwege die Blufbahn

erreicht. Ls schien mir noch von Nutzen, zu ermitteln, wo
und wann sich die beiden Korper im Hundesvstem neutra-

lisiren. In diesem Gedanken habe ich folgenden Versuch aus-
gefihrt.



Versuch fti.

Intravenos
Munden spiifer ‘ ] L oo
cn e 3 J (‘tamisantitoxin gleich

fulls intravenos
Protokoll 6.
Hund IDI 17 | IO | ||t' Moﬁgens Starb in
IIH .

0.7 ecm. ») Folge der
in die Uhrvene links. operation.

" ca. M 1 Ms uro 1 g.
1H- IV. UHki. lo Hu- Morgens

Eiljinung des Duetus:thoracicus.
Hiutentnahme v. Artmia femoralis.

lo Vlir H& Min. 1 ccm. T,:t-A *-)0 *r-

,n 'le v, jugul. ext. rechts.
v=Prd M) — Ms pro | g.

ficthoaeh hekam der Hund intravends e
M,o iMs [Vtunusioxi,. ilcc -o Stundon spater dio
P o " " = nothin* Antitoxindosis nil,-hj.v,, |,i, kI wurde
In«e \ prttkwhon* dor Hint- und Lymph,robo, von kurz vor
und kurz navi, dor Injochon dos Antitoxins orjrab die intor-

ossunton Itosultnio. wolvbo in Taloi r aulgostollt sind.
hatel 1. Hand 13,
v Lymphserum.

Zeit iilt auf '
_ Verlauf Werth in
In t ecm. 1 ecm. eirca
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Lymphserum.

Zeit | Verlauf |, werth in
m | ccm. i | 1 ccm. circa

Erst** Viertel- |

stunde nach ; 9, |, ..
der Antitoxin- | ' xS - (> Tage 15 4- Ms

injection

Zweite Viertel-

stunde nach o8 _f M
— S I

der Antitoxin- S +Ms

injection

Dritte Viertel- I

Oo%

stunde nach
) ) 23 -f Ms o o
der Antitoxin-

injection
j

Blutserum

Eine Viertel-

stunde nach
} R 2+ —+ Ms (@) O
der Antitoxin-

injection

Eine Halbe*

stunde nach
) ) 22 -F Ms (@) '®)
der Antitoxin-

injection

Zunachst musste der Toxinstand des Blutes und der
Lymphe so kurze Zeit als mdglich vor der Antitoxininjection
ermittelt werden. Zu diesem Zweck Offnete ich 24 Stunden
nach der Einfihrung des Giftes den Ductus thoracicus, um
Lymphe zu bekommen, und entnahm zu gleicher Zeit Blut aie
der Arteria femoralis. Eine halbe Stunde spater injicirte ich
das Antitoxin in die rechte Vena jug. ext. Die Lymphmengen.
welche wéhrend der ersten, zweiten und dritten Viertelstunde
inch der Antitoxininjection abflossen, wurden einzeln aufge-
langen. Eine Viertel- und eine Halbestunde nach der Anti-



toxininjoction entnahm ich je eine Blutprobe aus der Arteria
femoralis.

Wie zu erwarten war, enthielt das Blut sowie die Lymphe
-1 Stunden nach der intraventsen Einfiihrung von ca. 8> -r- Ms
pro t g noch immer einen deutlichen Rest des verabreichten
Giftes in der Lymphe etwa 45 -f Ms, im Blutserum etwa
50 u- Ms. in 1 ccm.  Zu diesem Giftreste stdsst nun das nach-
geschickte Antitoxin und aus der Tafel ersehen wir, dass schon
nach einer Viertelstunde (friher ist nicht untersucht worden)
kein Gift mehr im Blute nachweisbar war. Auch zu der
Lymphe drangte sich das Antitoxin schnell durch. Wahrend
der ersten Viertelstunde nach der Einfihrung des Antitoxins
fiel der Giftwerth der Lymphe zu etwa 13 des Wertlies,
welcher kurz vor der Injection gefunden worden war. Die
Lymphe, welche wahrend der zweiten Viertelstunde nach der
Antitoxininjection aufgefangen wurde, enthielt in 0,5 ccm nur
eben genug Gift, um einer Maus von 11,5 g Gewicht einen
ganz leichten Tetanus zu geben. Schliesslich in der dritten
Viertelstunde waren schon alle Kennzeichen des Giftes auch
aus der Lymphe verschwunden.

Der Versuch beweist, dass nicht nur das sich im
Blute befindende, sondern auch das aus der Blutbahn
ausgetretene sich in der Lymphe aufhaltende Gifi

vorn nachgeschickten Antitoxin schnell erreicht und
neut ral isirt wird.

Schliesslich ware zu erwdhnen, dass die eben mitge-
theilten Resultate in einer Beziehung einen praktischen Wink
fir die Behandlung des Tetanus mit Antitoxin geben. Was
namlich die Wahl der Injeetionsstelle betrifft, so unterstiitzen
meine Versuche den schon von Tizzoni und Behring er-
theilten Rath: das Antitoxin mdglichst nahe an der inficirten
Wunde einzuspritzen. Wie wir gesehen haben, wird das
Tetanusgift hauptséchlich durch die Lymphgefasse nach der
Blutbahn befdrdert, und zwar ist diese Beftrderung eine auf-
fallend langsame; vielleicht setzen die Lymphdrisen gewisse



Hindernisse einem schnelleren Transport entgegen. Auch das
Antitoxin wird in die Lymphbahn aus dem subcutanen Gewebe
aulgenommen. Aus diesen Grunden empfiehlt es sich, um
eine moglichst schnelle Neutralisation des Giftes zu bewirken,
das Heilserum so einzuspritzen, dass es in diejenigen Lymph-

bahnen, welche die Abfuhr von der inficirten Wunde besorgen
kommt.

Fassen wir die experimentellen Ergebnisse dieser .\Versuche
kurz zusammen, so ergibt sich Folgendes:

Antitoxisches Hundeserum, einem Hunde intravents bei-
gebracht, vertheilt sich zwischen Blut und Lymphe nicht
wesentlich anders, als wenn man antitoxisches Pferdeserum
injicirt héatte, In beiden Féllen findet nach einiger Zeit eine
Ausgleichung statt, wobei etwa zweimal so viel Antitoxin in
dem Blute zurlckbleibt, als in die Lymphe Ubergeht.

Das letanustoxin sowohl wie das Antitoxin werden nach
subcutaner Injection zunéchst in die Lymphbahn ausgenommen
und erreichen auf diesem Wege die Blutbahn. Direkt aus dem
subcutanen Gewebe werden Toxin und Antitoxin nicht oder
nur in verhaltnissmassig kleinen Mengen in die Blutbahn aul-
nommen.

Die Ueberfilhrung des Tetanusgiftes mittelst der Lymphe
aus dem subcutanen Gewebe in die Blutbahn geschieht mit
bemerkenswerther Langsamkeit.

Ist das letanusgilt schon in der Lymphe und in dem
Blute wverbreitet, so wird es durch nachtraglich injieirtes
Antitoxin in der Lymphe ebensowohl wie im Blute schnell
neutralisirt.



