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Die Impedinerscheinung des Toxins von 
WELCH-FRAENKELschen Gasbacillen 
bei der Phagocytose in vitro (I. Teil) 

Von 

Dr. S. Yamane. 
(Aus der chirurgischen Klinik der Mandschurischen Me<lizinischen Fakultaet, M叫eden)

I. Mitteilung. Nachweis des in dem Toxin enthaltenen 
lmpedins, das die normale Phagocytose hemmed wirkt. 

Testmaterialien : 

1) FN. Eine 14-taegige Leber-Leber-Buillonkultur von WELCH-FRAENKELschen Gas司

bacillen (Stamm“Pekin " von der Militaeraerztlichen Bi~dungsanstalt, <lessen Toxitaet mittels、
Meerchweinchenpassage erhoeht worden war) wurde durch eine Filterkerze getrieben und das 

, Filtrat (FN) in 0.5% Karbolsaeure versetzt und mit Natrium carbonicum die Reaktion schwach 

alkali写hgemacht. 

2) FK. Das native Filtrat (FN) wurde in einem bei 100° C siedenden Wasserbade 30 

Minuten Jang abgekocht, wobei eine Truebung noch ein Niederschlag entstand. 

3) Staphylokokken. Die Aufschwemmung der 24-stuen<ligen Agarkultur auf physiologischer. 

Kochsalzloesuhg (Kokkengehalt 0.00245 cc in Praezipitometer nach Prof. R. Torikata) wurde, 

sterilisiert bei 60° C, 30 Minuten Jang abgekoc.ht und mit 0.5% Karbolsaeure versetzt. 

4) Leukozyten. Wir bra:uchen Ascyte~， die 4 Stunden nach der In jektion von 10 cc 

neutra:Ier Bouillon in, die Bauchhoehle <ler Meerschweinchen abpunktiert wir<l. 

Versuchsordnung. 

Wir pruefen nach WRIGHT die die normale Phagocytose in vitro foerdemde Wirkung der 

Testmaterialien. Dabei variierten wir die Menge der Te3tmaterialien von 0.1, 0.2, 0.4, ¥lnd1 0.8cc, 

um ihre Phagocytose foerdernde Eigenscha仕 inihrem maximalen Wert miteinander vergleichen 

zu koennen. 

Ergebnisse der Versuche : 

Die Versuchsergebnisse sind in folgender Tabell巴 zusammengestellt: 

Testdosis 0.1 0.2 0.4 0.8 

Art des Antigen / FN / FK / FN I FK / FN / FK / FN I FK / Bouillon 

Phagocytat I 73.3 I 8a.9 I 78.2 ! 1加.6 I 67 .. 6 I so I 58.6 I伺｜必

1) Der Grad der Phagocytose, der sich叩 Phagocytatdβkumentiert, ist immer gro間 erhei 
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FK als bei FN, ohne Ruecksicht auf die Menge des Antigens. Dies zeigt das Vorhandensein 

des Impedin im nativen Filtrat (FN). 

2) In Bezug auf die Menge des Antigens konstatierten wir das Phagocytat sowohl bei FK 

als auch bei FN mit 0.2 cc immer als am staerksten und mit 0.l_cc als naec:hst stark, aber mil_ 

0.4 und 0.8 cc als vermindert. 

3) Die Phagocytose ist immer bei beiden Testmaterialien (FN, FK) groes妃ra:ls bei Bouillon. 

II. Mitteilung. Die optimale Abkochungszeit der T oxine 

zur totalen Vernichtung des lmpedin. 

Es steht fest, dass die Toxine das Impedin enthalten・ Imfolgenden soil die optimale 

Abkochungszeit der Toxine zur voelligen Vemichtung des Impedin festgestellt werden. 

T estmaterialien. 

1) FN, wie in der I. Mitteilung angegeben. 

2) FK. Das native Filtrat wurde in einem bei 100° C siedenden Wasserbad stufenweise 

verschieden lange Zeit (von 10 Minuten an bis 60 Minuten) abgekocht. Dabei entstand weder 

eine Truebung noch ein Niederschlag. 

3) Staphylokokken, wie in der I. Mitteilung angegeben. 

Yersuchsordnung. 

Als Testdosis zogen wir laut der I. Mitteilung 0.2 cc heran, weil sich bei dieser Dosis 

immer die maximale Antigenavitaet herbeifuehren liess. Sonstiges ist wie in der I. Mitteilung 

angegeben. 

Ergebnisse. 

Die Ergebnisse der Versuche sind in folgender Tabelle zusammengestellt: 

Abkochungszeit der 
Testmaterialien 

Phagocytat 73.6 

20 30 

80.2 95.0 108.6 86.3 

Zusammenfassung. 

B 

75.6 45.2 

1) Verglichen mit der Groe3se der Phagocytat, zeigte das abgekochte Filtrat immer groesser 

als das native Filtrat, dabei zeigte sich weiterhin, dass je laenger die Abkochungszeit bis zu 30 

Minuten ist, desto staerker die Phagocytose ist. Das 30 Minuten Jang abgekochte Filtrat zeigt 

die geroesste Phagocytose. 

2) Wenn die Abkochungszeit laenger als 30 Minuten ist, d. h. bei 40 und 60 Minuten, 

wird die Phagocytose schwaecher. Trotzdem zeigt das 60 Minuten Jang abgekochte Filtrat eine 

groessere Phagocytose als das native Filtrat. 

3) Daraus kann man schliessen, da5s das native Filtrat clas Impedin erhaelt und dieses durch 

30 Minuten lang Abkochung voellig vernichtet, wobei die Antigenavitaet voellig erhalten bleibt. 
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Die lmpedinerscheinung・ des Anatoxin von 

WELCH圃FRAENKELschenGasbacillen bei 

der Phagocytose in vitro (II. Teil). 

I. Mitteilung. Nachweis des in dem Anatoxin enthaltenen 

lmpedin, das auf die normale Phagocytose hemmend wirkt. 

In dem I. Tei! dieser Untersuchung haben wir nachgewiesen, <lass d~s Toxin von WELCH-

FRAENKELschen Gasbacillen <las Impedin erhalten bleibt. Im folgenden soil <las Anatoxin 

<las Impedin enthalten festgestellt. 

T estmaterialien. 

1) FN. 

2) FK, wie in dem I. Teil angegeben. 

3) AN. Das native Filtrat von Gasl;lacillenkultur ohne Karもolisierungwurde in 0.5%、
Formolloesung (die Formalin in 35 Volumprozent enth:-ielt) versetzt und 4 Wochen Jang bei 37°C 

gel age此， wobeiweder eine Truebung noch ein Niederschlag entstand. 

4) AK. Das native Anatoxin wurde in einem bei 100°C sieden<len Wasserbad 30 Minuten 

la.ng abgekocht, wobei we<ler eine Truebung noch ein Niederschlag entstand. 

町 Bouillon.Ein Tei! von Leber-Leber-Bouillon, der zur Kultur der WELCH咽FRAENKEL-

schen Gasbacillen gebraucht w_ird. 

6) Bouillon, in Formolloesung versetzt. Ein Teil von Leher司Leber-Bouillonin 0.5%• 

Formolloesung versetzt und 4 Wochen Jang bei 37°C gelagert, wobei weder eine Truebung noch 

ein Niederschlag entstanq. 

Experiment 1. Die. Toxizitaet der Testmaterialien durch die Dosis letalis 

minimalis fuer normale Manse ausgedrueckt. 

ausgedrueckt. 

Als Versuchstiere haben wir Maeuse, die unge「aehrgleiches Koerpergewicht I】at】e1】， verwen
－ 

<let,. ih1 

der Injektion beobachtet. 

Ergebnisse. 

Art des Antigen FN FK AN AK B B(F) 

D. 1. m. 1.0 1.2 2.3 2.5 6.0 5.0 

Die Toxizitaet wurde bei FK in der Ratio 1.00 : 0.83, bei AN 1.00 : 0.43, bei AK 1.00 

0.40 reduziert. Die3 zeigt, dasョdieToxizitaet・ <lurch die Form主linmetho.iein einem groesseren 

Masse als <lurch die Kochmethode vennindert wird. 
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E玄perim~nt. 2. 

Testmaterialien. 

1) AN. 

2) AK. wie in der I. Mitteilung angegehen. 

3) Leukocyten, wie in der I. Tei! angegeben. 

4) Bouillon, w.ie in rler Experiment I {I. Mitteilung) angegeben. 

Versuchsordnung. 

Wie in dem I. Tei! angegeben, nur anstatt FN uncl FK das native und gekochte Anatoxin 

(AN, AK) als Antigen verwendet. 

Ergebnisse. 

Die Versuchsergebnisse sin<l in folgender Tabelle zusammengesteHt: 

Antigendosis 

Antigenarten AN 

0.2 0.4 0.8 

AN I AK I AN I AK I AN I AK 

Kon.I ml 

B 

Phagocytat 57.~ －－－－；：；－－－は7円7日7日7日：τ「「
Daraus kann man konstatieren : 

1) Bei dem 30 Minuten Jang abgekochten Anatoxin sind die Phagocytate immer gmesser als 

oei dem nativen Antigen. 

2) Die Amigenav託aetist bei der Testdosis 0.2 cc am groessten un<l zwar bei AN 67.2 bei 

AK 88.3, d. h. 100 : 131. 

Aus den Versucnsergebnissen der bisherigen Ex.perii;nente k:mn man folgende, Tabelle 

zusammengestellen : 

Art des Antigen FN FK AN AK 

Toxizitaet nach D.l.m. fuer Maeuse 1.0 0.833 0.4.'34 0.400 
一一一－－

’'festdos1s , 0.1 162.0 195.2 133.2 179.5 
J.ei der 0.2 186.8 235.4 lii7.2 205.3 
Phagocytose (79.9) (100) (76.5) (100) 
m 0.4 153.1 181.1 132.5 172.0 
:vitro (ccm) 0.8 133.l 156.8 126.2 150.9 

Maxirnale. Impediner>cheinung 20.3 23.5 

Die maxi!llale Antigenavitaet ohne 
100 126 84.l 109.9 Beruecbichtigung der Toxizitaet 

Die maximale Antigenavitaet bei 
gleicher Toxizitaet 100 151.2 193.7 274.7 

Betreffend die WELCH-FRAENKELschen Gasbacillen stellt sich folgendes heraus: 
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l) Durch die Anatoxinmethode wurde <lie Toxizitaet des Primaertoxins (AN) auf 0.43 

re<luziert. 

2) Bei rler Anatoxinmetho<le wird nicht nur die Toxizitaet, sondern aqch di'e Antigenavitaet 

re<luziert, waehren<l aller<lings <lie Toxizitaet in vie! groesserem Masse bee nflusst wir<l. 

3) Ohne Beruecksichtigung der Toxizitaet liess sich <lie maxiめaleAntigenavitaet folgender-

massen ordnen : 

FN (1.00), FK (1.26), AN (0.84), AK (1.10). 

4) Bei der Beruecksichtigung der Toxizitaet liess sich die Antigenavitaet <ler Testmaterialien 

folgen<lem1assen or<lnen : 

FN (1.00), FK (1.51) AN (1.94), AK (2.75). 

5) Das Impe<lin wird <lurch die Anatoxinmethode nicht vemichtet. 

6) Durch das Abkochen des Anatoxin 30 Minuten Jang in sieden<lem Wasserba<l gewinnt 

man <lie besten antigenen Materialien, die einerseits die groesste Antigenavitaet un<l an<lererseits 

die kleinste Giftigkeit haben. 

7) Das Anatm:in, trora<lem seine Giftigkeit ZID ! re<luziert ist, erhielt meh:r Impe<lin als 

<las Primaetoxin. So ist die Impedinwirkung ganz anders als <lie Toxinwirkung. 

II. Mitteilung. Die optimale Abkochungszeit des 

Anatoxin zur totalen Vernichtung des lmpedin. 

Es s~eht fest, <lass das Armtoxin trotz der betraechtlichen Reduzierung <ler Giftigkeit noch 

immer das Impe<lin. in vollem Masse wie beirn Primaertoxin erhaelt. Im folgen<len soil <lie 

optimale Abkochungszeit des Anatoxin zur totalen Vernichtung des Impe<lin festgestellt werden. 

T estmaterialien. 

, 1) AN, wie in <ler I. Mitteilung angegeben. 

2) AK. Das An11toxin wir<l in einem bei 100。csie<len<len Wa.sserba<l stufenweise vers-
chie<len lange Zeit (von 10 Minuten his 60 Minuten) abgekocht. Dabei ent邑tanぺwe<lereine 

Truebung、nochein Niederschlag: 

3) Staphylokokken, wie im Experiment 1 angegeben. 

Versnchsor<lnup.g, wie im I. Tei! angegeben. Als Testmaterial zogen wir jetzt das Anatoxin 

he ran. 

Die Er.gebnisse cler Versm;:he sind in folgender Tabelle zusammengestellt : 
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Primaertoxm 4 Wochen ngC~~）es Art des Antigen (FN) Anatoxi 

Toxizitaet nach D.1.m. fuer Maeuse (30 Minuten 
0.833 0.400 gekochte Filtrat) 
162.8 137.1 。
(67.7) (64.1) 
177.4 159.9 

10 (73.8) (73.8) 
210.1 172.9 

20 (87.4) (80.4) 
Abkochungszeit (Minuten) 

240.2 213.7 
30 (100) (100) 

190.9 167.6 
40 (79.4) (78.8) 

167.2 148.7 
60 (69.6) (69.5) 

Maximale lmpedinwirkung 32.3% 35.9% 

Maximale Antigenavitaet nach Vernichtung des 
100* 88.9* Jmpedin 

Maximale Antigenavitaet bei Vernichtung des 
100榊 185.9** lmpedin sowie bei gleicher Toxizitaet 

本 Prozentwe巾 derin 30 Minuten Jang abgekoahten Te山田le巾 lienenhaltenen Phagocytaや

料 Prozentwerteder nach der Toxizitaet des gekochten Toxin und des gekochten Anatoxin gez~ehlten 

Phagocytate. 

Zusammenfassung. 

1) Das 4 Wochen gelagerte Anatoxin enthielt das gleichartige lmpedin wie das Primaertoxin 

2) Diese Impedinwirkung wird durch 30 Minuten langes Abkochen total vernichtet, wobei 

das gekochte Anatoxin die maximale Antigenavitaet darstellt. 

3) Durch die Anatoxinmethode faellt die Toxizitaet des Primaertoxin von 100 auf 48, 

gleichzeitig die maximale Antigenavitaet von 100 auf 88.9 ab. 

4) Die Vem1inderung der Antigenavitaet ist viel geringer als die Herabsetzung der. Toxizi司

taet, so duerfte bei gleichen Toxizitaet die immunologische Wirkung des Anatoxin (evzl. gekochtes 

Anatnxin) groesser sein als die des gekochten Toxins. 

5) Das lmpedin wird durch die Anatox!nmethode ,keineswegs vernichtet, also gilt die 

Impedintheorie auch fuer das Anatoxin. 

Der Unterschied der immunologischen Wirkung bei 

dem Anatoxin und dem Toxin von WELCH-

FRAENK.ELschen Gasbacillen (III T eil). 

I. Mtteilung. Die immunisierende Wirkung bei gleicher 

T estdosis und ungleicher T oxizitaet. 

Es steht fest, dass wie in elem Toxin auch in dem Anatoxin <las Impedin erhalten ist und 
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<lass diese Impedinwir】rnngdur℃h 30 Minuten langes Abkochen total vernichtet wird. 

Im folgenden sollen die Einflusse auf die allgerneine Irnrnunitaet des nativen und nbgeko・

chten Toxins und Anatoxins miteinander verglichen werden. 

T estmaterialien. 

1) FN. 

2) FK, wie in elem I. Teil angegeben.. 

3) AN. 

4) AK, wie in dem II. Teil angegeben. 

Experiment 1 : Te、.tdosis0.5 cc 
Die Versuchskaninchen wurden in 4 Gruppen zu je 2 eingeteilt. Man injiziert FN (Gruppe A), 

FK (Gruppe B), AN (Gruppe C), AK (Gruppe D) je 0.5 cc in die Auricularvenen. Blutentzieh-

ung 10 Tage nach der Injektion aus den HaJsarte巾nund <las Blut民rumausscheiclen las悶 1・

Das Blutserum wurde in 0.5% Karbolsaeure versetzt und im Wasserbad 30 Minuten Jang bei 

56。cerhitzt, d. h. inaktiviert. Wir haben jeden Morgen die Koerpergewichtsschwankung der 
Versuchstiere gemessen. 

Das Serum wurcle nach multipler Verduennung, d. h. 2・fach,4-fach, 8-fach usw. verduennt. 
Eine Mischung von 1 cc jedes verduennten Serums und 1 cc Primaertoxin wurde gut umgeruehrt 

und in den Brutofen bei 37°C 45 Minuten Jang aufbewahrt. 0.1 cc von dieser Mischung wurde 

den Meerschweinchen intracutan eingespritzt. 24 Stunバennach der Einspritzung pruefen wir den 

Grad der Roetung oder der Nekrose・ der Injektionslokalitaet. 

Der Titel des Immunserums wurde mit dem Verduennungsgrad, der Nekrose nicht entstehen 

taesst, gezeigt, waehrend eine Mischung von Primaertoxin und physiologischer Kochsalzlocsung 

oder eine von Primaertoxin und normalem Kaninchenserum immer 24 Stunden nach der Injektion 

eine Nekrose verursacht. 

Experiment 2 : Testdosis 1.5 cc ． 
Den Versuchstieren wurde zuerst 0.5 cc, eine Woche spaeter 1.0 cc von jedem Testmaterial 

eingespritzt und sie wurden so im~unisiert. 

Sonstiges wie in Experiment 1 angegeben. Diesmal wurde das Immunserum bis zu 16-

fach verduennt. 

Experiment 3 : Testdosis 3.5 cc 

Immunisierung <lurch die Injektion woechentlich je 0.5, 1.0 und 1.5 cc. Das Imrnunserum 

wurde diesmal bis zu 32-fach verduennt. 

Experiment 4 : Testdosis 7.5 cc 

Immunisierung <lurch die Injektion der Testmaterialien woechentlich je Oム 1.0,2.0. und 
4.0 cc. Das Immunserum wurde bis zu 64-fach verduennt. 

Experiment 5 : Testdosis 15.5 cc 
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Injektion der Testrnaterialien woechentlich je 0;5, 1.0, 2.0, ・4.0 und 8.0 cc. 

Die Versuchsergebnisse dieser 5 Experimente sind in folgender Tabelle zusammengestellt. 

Art <ler Antigen FN FK AN AK 

Testdosis Jndex K.G.-schw. Index K.G.-schw Index K.G.-schw. Jndex K.G.-schw. 

0.5 1(4/4)* 0.99 1(2/4) 0.92 1(3/4) 1.03 。 1.02 
1.0 4(3/4)** 0.96 4(1/4) 弓 0.93 2(2/4) 0.99 2(2/4) 1.10 

3.5 8(3/4) 1.04 4(1/4) 0.83 4(2/4) 1.06 2(2/4) 1.14 

7.5 32(1/4) 0.98 8(1/4) 1.19 4(3/4) 1.15 4(2/4) 1.09 

15.5 32(1/4) 1.10 16(1/4) 0.95 8(1/4) 1.09 8(2/4) 1.07 

!¥fittelwert der Zu-und 
Abnahme des 1.01 0.97 1.06 1.08 
Koerpergewichtes 

K.G.-schw., Koerpergewichtsschwankung. 

ム Durchdie Injektion des Jmmunserums entsteht keine Nekrose an den 4 Injektionsstellen. 

・H:  Durch. die lnjektion des 4-fach verduennten Serums entsteht keine Nekrose an <len 3 Injektions,. 

stellen (usw). 

Zusammenfassung. 

Man erkennt aus der Experirnenten folgendes : 

1) Die durch die Injektion des Prirnaertoxins gewonnene Irnmunitaet ist staerker als die durch 

Anatoxin ge'¥ onnene Immunitaet, <labei zeigt das native Antigen groessere Antigenavitaet als <las 

gekochte. 

2) Gemaess der Testdosis zunehmeml, d. h. nach <ler Reihenfolge von 0・5,1.5, 3.5, 7.5 

und 15.5 cc, ist die allgemeine Imrnunitaet staerker. 

3) Die mit <lem Toxin immunisierte Tiergruppe zeigt groessere Abnahme des Koerpergewi-

chts als die mit Anatoxin immunisierte Tiergruppe. Der Prozentsatz der Koerpergewichtsabnahme 

ist bei der mit dem Toxin immunisierten Tiergruppe groesser als bei der rnit Anatoxin immu・n-

1sierten・ 

II. Mitteilung. Die immunisierende Wirkung bei gleicher 

Toxizitaet und ungleicher Testdosis. 

Nach der I. Mitteilung steht fest, <lass die allgemeine Immunitaet bei ungleicher Toxizitaet 

uncl gleicher Testdosis <lurch <las Toxin staerker als elm℃h das Anatoxin entsteht. Dabei zeigt 

<las native Antigen grnessere Antigenavitaet als das gekochte. 

Im folgenden soil die Immunitaet bei gleicher Toxizitaet und ungleicher Testdosis geprueft werden. 、
Testmaterialien un<l Versuchsor<lnung entsprdchen denen in cler I. Mitteilung angegebenen. 
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Experiment 1. Test<losis i D. l. m., <l. h. FN (0.5 cc}, FK (0.6 cc). AN (l.15 cc), AK 
(1.25 cc) 

txperiment 2. Test<losis n D. 1. m., d. h. FN (l.5cc), FK (1.8 cc), AN (3.45 cc), AK 
(3.75 cc). 

’Expe.riment 3. Test<losis 3をD.1. m., <l. h. FN (3.5 cc), FK (4.2 cc), AN (8.05 cc), AK 
(8.75 cc) 

Experiment 4. Testclosis 7~ D. 1. m., <l. h. FN (7.5 cc), FK (9.0 cc), AN (17.2 cc), AK 

(1875 cc) 

Experiment 5. Testdosis 15~ D. l. m., d. h. FN (15.5 cc), FK (18.5 cc), AN (35.5 cc} 

AK (38.75 cc) 

Di巴 Versuchsergebnissedieser 5 Experimente sin<l in folgender Tabelle zusamn】engestcllt: ． 
Art der Antigen FN FK AN AK 

Testdosis Index K.G.- Index K.G.- Index K.G.- Index K.G.-schw. schw. schw. ． schw. 
をD.l.m. 1(4/4)* 0.99 ?l,2/4) 0.89 2(4/4) 1.04 I ?1,2/4) I.or 

1~ D.lm. 4.(3/4）柿 0.96 4(4/4) 0.92 4(1/4) 1.02 4(2/4) 1.06 

3~ D.l.m. 8(3/4) 1.04 16(1/4) 1.05 8(1/4) 1.08 8(1/4) 1.02 

7! D.I.m. 16(3/4) 0.97 16(3/4）ー 1.97 16(2/4) 1.08 3?1,1/4) 1.08 

15をD.l.m. 32(1/4) 1.10 32(2/4) 1.05 32(2/4) 1.05 .32(1/4) 1.08 

Mittelwert der Zu- 、
und Almahme des 1.01・ 0.98 1.05 1.05 
Koerpergewichtes 

本： Durch die Injektion des nicht verduennten Serums entsteht keine Nekrose an den 4 Versuchsstellen. 

"'*: Durch die 】njektiondes 4・fachverduennten Serums entsteh.t keine Nekrose an den 3 Versuchs-、
stellen ( usw ). 

Zusammenfassung. 

1) Die Antigenavitaet des gekochten Toxins ist ohne Ausnahme bei gleicher Toxizitaet 

groesser als <las native Toxin. 

2) Die Antigenavitaet des gekochten Anatoxins ist bei gleicher Toxizitaet, ausgenommen 

Testdosis H und n D. 1. m., kleiner als das native Anatoxh1. 
3) Diese Tatsache zeigt. class das WELCH-FRAENKELschen .Gasbacillen Toxin das Im-

pedin erhaelt und dass das Impedin durch das Abkochen 30 Minuten Jang total vernichtet wird. 

4) Die Tatsache, die clie immunisierende Wirkung des gekochten Toxins bei gleicher 

Toxizita~t groe町 als的 na~i吋 Toxin ist, z叩 dassdie Giftigkeit und das Impedin ni出

identisch ist. 

5) Bei gleicher Toxizitaet ist 'die immunisierende Wirkung des gekochten Anatoxins nicht 

'immer groesser als die des nativen Anatoxins. Dieses ist vielleicht auf die Tatsache, <lass die 

Verminderung der Antigenavitaet bei dem Anatoxin etwas stwas staerker als die Reduzierung der 

Giftigkeit ist, zurueckzufuehren. (Autorreferat) 


