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concentration of paraoxon is maintained in the blood for
a longer period.
J. KuBiSTovi

Institute of Industrial Hygiene and Occupational Dis-
eases, Praha, January 31, 1956.

Zusammenfassung

Es werden quantitative Angaben iiber die Bildung von
Paraoxon aus Parathion und seine weitere Aufspaltung
durch Inkubation mit Leber- und Nierenschnitten und
Rattendarm gemacht. Unter der Voraussetzung, dass
die Inkubation der Gewebeschnitte im wesentlichen den
Verhdltnissen im Organismus entsprechen, wiirde das
die Umwandlung bewirkende Enzymsystem im Verlaufe
von 24 h etwa 759, des anwesenden Parathions zu Para-
oxon berfiihren.

Antiallergische Wirkung bakterieller
Polysaccharide

In fritheren Arbeiten unseres Laboratoriums wurde
die spezifische Wirkung bakterieller und anderer Poly-
saccharide auf die Chemotaxis der Leukozyten?, die ent-
ziindlichen Reaktionen des Bindegewebes in Form des
Fremdk&rpergranuloms? und auf verschiedene Infek-
tionsphdnomene® beschrieben. Auf Grund der vorliegen-
den Befunde schien es angezeigt, festzustellen, ob der-
artige Polysaccharide imstande sind, andere Reaktionen
des mesenchymalen Apparates, besonders anaphylakti-
sche Phianomene, ebenfalls zu beeinflussen.

Esergab sich, dass in bestimmter Weise aufgearbeitete
Polysaccharide aus Bakterien die Erscheinungen eines
typischen anaphylaktischen Schocks beim Meerschwein-
chen (Eieralbumin als Antigen, intravents verabreicht)
hemmen. Im allgemeinen wurden die Polysaccharide
eine Stunde vor Auslésung des Schocks intraperitoneal
injiziert. Einzelne der im anaphylaktischen Schock des
Meerschweinchens wirksamen Praparate unterdriicken
{iberdies das beim sensibilisierten Kaninchen durch
Pferdeserum ausgeléste Arthusphidnomen (intravendse
Injektion 1 h vor der intrakutanen Injektion des Anti-
gens). Zwischen der Wirkung in beiden Testen scheinen
in dem verwendeten Dosenbereich keine gesetzmissigen
Wechselbeziehungen zu bestehen, indem gewisse Poly-
saccharidpriparate entweder im einen Falle wirksam
waren und nicht im andern, dagegen andere in beiden
wirkten.

Die fiir eine Hemmung der allergischen Phianomene
benditigten Dosen von Polysacchariden sind gering, in-
dem 0,1~0,5 mg/kg i.p. und 0,1-1 y/kg i, v. beim ana-
phylaktischen Schock und nur 0,01-0,05 mg/kg i. v.
beim Arthusphidnomen geniigen. Sie sind wirksamer
als bekannte Antiallergika, da Pyribenzamin als ein
typischer Vertreter der Antihistaminika erst in etwa 10
bzw. 1000mal hoheren Dosen den anaphylaktischen
Schock hemmt und auch in noch hheren Dosen bei
Priifung am Arthusphinomen wirkungslos ist. Die Auf-
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klirung ihres Wirkungsmechanismus erscheint deshalb
von besonderem Interesse.

Eine direkte Wirkung gegeniiber dem beim Schock
freigesetzten Histamin oder eine Anderung der Histamin-
reaktivitit ist auszuschliessen, da mit Polysacchariden
behandelte Meerschweinchen wie auch die isolierten
Organe solcher Tiere die gleiche Histaminempfindiich-
keit wie unbehandelte aufweisen. Es ist jedoch nicht
auszuschliessen, dass andere mit der Anaphylaxie
moglicherweise in Zusammenhang stehende humorale
Faktoren wie 5-Hydroxytryptamin? durch Polysaccha-
ride beeinflusst werden; so wird das durch 5-Hydroxy-
tryptamin-Aerosol erzeugte Asthma beim Meerschwein-
chen?® abgeschwicht. Die Wirksamkeit der Polysaccha-
ride in diesem Test geniigt jedoch nicht zur Erkldrung.
der antianaphylaktischen Wirkung.

Wie andere bakterielle Polysaccharide bewirken auch
die von uns untersuchten am Kaninchen eine nach
relativ kurzer Zeit einsetzende Leukopenie, die durch
relativ hohe Dosen eines Sympathikolytikums (Regitin)
ebensowenig gehemmt wird wie die bekannte ErhShung
der Rektaltemperatur; von HuMPHREY® ist gezeigt
worden, dass eine allerdings auf andere Weise (Anti-
Leukozyten-Serum) erzielte Leukopenie fiir die Hem-
mung des Arthusphinomens verantwortlich ist. Die
Leukopenie kann aber kaum die alleinige Ursache der
Wirksamkeit der Polysaccharide sein, indem nach weni-
gen Stunden eine Leukozytose mit Neutrophilie folgt,
trotzdem eine einmalige Behandlung mit wirksamen
Polysacchariden das Arthusphinomen widhrend 48 h
unterdriickt, das heisst wihrend der vollen Dauer sciner
mbglichen Ausbildung.

Dass andere bekannte Auswirkungen der Polysac-
charide, wie etwa Blutdrucksenkung oder Stimulation
der Nebennierenrinde fiir die Schutzwirkung gegeniiber
den anaphylaktischen Reaktionen verantwortlich sind,
erscheint vorliufig unwahrscheinlich, weil weder das
blutdrucksenkende Hydralazin noch Corticosteroide
eine vergleichbare Wirkung entfalten. Es erscheint da-
gegen nicht unwahrscheinlich, dass Beziehungen zu dem
durch Typhusbazillen hervorgerufenen Zustand der
¢« Promunitdts? und zum sogenannten Properdinsystem?®
bestehen.

Polysaccharide diirften somit einen besonderen und
komplexen, aus variablen Einzelkomponenten resul-
tierenden Wirkungsmechanismus besitzen. Dies diirfte
sich auch in ihrem Verhalten am Arthusphinomen zei-
gen, indem einzelne Polysaccharide nur einzelne Kom-
ponenten dieser besonderen Form der allergischen Ent-
ziindung (zum Beispiel Odem, Blutung) hemmen oder
sekundir zu einer Verstirkung fithren kénnen.

Ebenso komplexer Natur erscheint die Wirkung der
Polysaccharide bei Priiffung am sogenannten Shwartz-
man-Phinomen (Kaninchen), indem sie je nach den
Versuchsbedingungen sowohl priparatorische als auch
provokatorische Eigenschaften besitzen und zudem das
Phinomen selbst hemmen kdnnen. (Vgl. ALECHINSKYS
Versuche mit Filtraten von Colikulturen.?)

Eine einfache ¢«Immunisierungsreaktion» kann ebenso
nicht die Ursache der antianaphylaktischen Wirkung
sein. Die Polysaccharide sind in Dosen, die ein Vielfaches
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der antianaphylaktisch wirksamen
Meerschweinchen nicht antigen.

Die verschiedenen Polysaccharide fiihrten beim Ka-
ninchen in den verwendeten Dosen ebenfalls nicht zum
Auftreten von in heparinisicrtem Plasma in der Kilte
ausfallendem Fibrinogen, wie es von anderer Scite!® nach
sehr hohen Tosen von Polysacchariden aus Seyrafia
marcescens beschrieben wurde; eine Verdnderung dieses
Gerinnungssystems diirfte somit kaum fiir die beobach-
tete Hemmung verantwortlich sein.

Auf Grund unserer Befunde erscheint die Annahme
berechtigt, dass sich die Wirkung der Polysaccharide auf

darstellen, beim

1 1, Tuoxas, R. T. Syt und R, von KorrF, Proc. Soc. exper.
Biol. Med. 86, 813 (19h4).
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ein neuartiges und eigenartiges physiologisches System
erstreckt, welches die mesenchymale Abwehrreaktion
entscheidend beeinflusst.

R. Me1egr, H. J. BErv und R. JaQues

Biologische Laborvatorien, CIB.4 Aktiengesellschaft,
Basel, den 28. Mdéyz 1956.
Summary

It is shown that certain bacterial polysaccharides
possess marked antianaphylactic properties. These
hitherto unknown effects, which are not due to a change
in sensitivity to histamine, result from a complex and
peculiar mechanism of action.

Informations - Informationen - Informazioni - Notes

COGITATIONES

Die Tuberkulose in ihrer Beziehung
zu Individuum und Gesellschaft

Von H. BIRKHAUSER, Dasel*

Alles, was wir bei wachem Bewusstsein vor uns schen,
zeigt zunichst eine helle, klare Seite, welche sich der
rational-naturwissenschaftlichen Analyse zuganglich er-
weist. Es bewahrt aber auch stets einen dunklen, unzu-
ganglichen und deshalb unverstindlichen Anteil, wobei
es gleichgiiltig ist, ob wir ihn fiir «noch nicht» aufgeklirt
halten, oder ob wir der Meinung sind, er berge Realiti-
ten, welche dem Verstand verschlossen bleiben. Im
ersten, iiberblickbaren Feld zeigen sich regelmissige
Beziehungen zwischen den Dingen und ihren Bestand-
teilen. Diese Relationen lassen sich bisweilen zu Ge-
setzen verdichtien, welche zutreffende Voraussagen ge-
statten und uns sogar das Recht verlcihen, in den Gang
der Ereignisse einzugreifen, wenn sich bedrohliche Ent-
wicklungen anzeigen.

Auch die menschliche Gestalt ist zu einem Teil iber-
blickbar, und wenn sich in diesem hellen Bezirk Regel-
maissiges, Arttypisches herausstellt, so nehmen wir uns
das Recht heraus, es gleichfalls in Gesetze zu fassen und
.allenfalls darauf zu dringen, dass sich jedermann in ihren
Grenzen halte. Innerhalb dieses gesetzmissig abgesteck-
ten Raumes muss das Individuum auf TFreibeit verzich-
ten, wenn es sich in Gegensatz zu wichtigen, allgemein
verbindlichen Forderungen stellt. Jenscits dieser Zone
liegt jedoch sein rational unbestimmbarer Anteil — der
unerhellte Bezirk seiner Personlichkeit, der vor allem
ihm selbst gehort. Weil niemand stichhaltige Aussagen
iiber seine Inhalte zu machen vermag, verfiigt auch nie-

* ‘Puberkulosefiirsorgestelle.

mand iiber das Recht, unmittelbar in diesen Raum der
persénlichen Freiheit einzugreifen.

Es kénnte die Frage erhoben werden, was diese all-
gemein gehaltene Einleitung mit dem Thema der Tuber-
kulose zu schaffen habe. Es ist darauf zu antworten,
dass die Medizin, in deren Rahmen unser Gegenstand
gchért, obnehin eine Stufe der Entwicklung erreicht hat,
anf welcher sie sich in vermehrtem Masse mit solchen
Allgemeinheiten beschéftigen muss, und es ist iiberdies
zu hoffen, dass dic Antwort aus den folgenden Ausfiih-
rungen hervorgehen wird.

Nachdem Wissen und Unwissen sogar in der vornehm-
sten der exakten Naturwissenschaften — der Physik -
hart aufeinanderstossen und mancher dariiber beun-
ruhigt ist, dirfen wir uns um so freimiitiger gestehen,
dass das seit jeher in ausgesprochener Weise fiir die
Medizin gegolten hat, insbesondere fiir ihr Teilgebiet der
Infektionskrankheiten und in diescm natiirlich auch fiir
die Lehre von den tuberkulosen Erkrankungen.

Bis weit in die zweite Hélfte des letzten Jahrhunderts
blieb sowohl dem Tuberkuldsen als auch seinem Arzt
nicht viel mehr iibrig, als den Verlauf der Krankheit als
ein unverstandencs Schicksal abzuwarten. In der grossen
Zeit der Bakteriologie wurde jedoch ein sdurefester
Bazillus als ihr Erreger entdeckt, und man hatte damit
zwar eine elementare, aber doch grundsitzlich wichtige
Stufe der Kenntnis erreicht: ohne Tuberkelbazillus
gibt es keine Tuberkulose.

Als eine negative Aussage fordert dieses Gesetz zur
Umkehr in eine positive auf, die folgendermassen
lautet: diec Gegenwart von Tuberkelbazillen im Organis-
mus bedingt regelmissig Erkrankung an Tuberkulose.
Man scheint wirklich mit einer solchen direkten Kausal-
beziehung gerechnet zu haben, denn anders wire das
grosse Aufsehen nicht verstindlich, welches im Jahre
1900 die bekannte PPublikation von NAGELI! machte.
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