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TOKOS (SKLEROMA-, OZAENA.,
FRIEDLANDER-F.) BAKTERIUMOKKAL FERTO-
ZOTT SZERVEZET VEDOANYAGAINAK
FAJLAGOSSAGAROL.

frta; Neuber Ede dr., egyetemi ny. r. tandr.

Még a serologiai (complementkdtéses, agglutinatids)
és allergids eljarasok kiépitése utan sem oszlottak el teljesen
a kételyek a skleroma koéroktandban a tekintetben, vajjon
a Frisch-féle rhinoskleroma-bacillus tényleg dontS szerepet
jatszik-e ennek a koérképnek kivaltdsidban. Ezek a kételyek
féleg két iranyban mutatkoznak: 1. a szerz8k egy része
— mindenesetre ma mir igen kevesen — tagadja, de
legalabb is nincs meggy6z8dve arrdl, hogy a Frisch-féle
rhinoskleroma-bacillus tényleg a valddi kérokozé s inkdbb
annak a felfogasnak ad kifejezést, hogy a skleroma-bacillus
tulajdonképen a légutak nydlkahirtydjan szokvanyosan els-
forduld saprophyta-bakterium, mely bizonyira egyéb okbdl
kifejlédott skleromds sarjszovetben kit(ing életfeltételekre
talil s ebb8l volna magyarizhaté a Frisch-féle rhino-
skleroma-bacillusnak e helyen feltind modon valé elszaporo-
ddsa 2. a szerz8k egy mdsik csoportja — amely ma mir
szintén kicsiny tdborra zsugorodott Gssze — elismeri ugyan,
hogy a tokos bakteriumok, mint kérokozok szerepelnek a
skleroma kéroktandban, azonban kétségbe vonja azt, hogy
a Frisch-féle skleroma-bacillus kiilonalld typus, s igy a
tokos bakteriumok kozott kiilonalld helyet kovetelhet magi-
nak, tovdbbda azt, hogy a skleromanak kizarélag a Frisch-
féle skleroma-bacillus a kérokozdja. Utdbbiak inkdbb azt
a felfogast valljdk, hogy a tokos bacillusok typusainak kép-
visel6i: mint pl. a bac. pneumoniae Friedlinder, a bac.
rhinoscleromatis Frisch, a bac. ozaenae Abel, a bac. lactis
aerogenes Escherich stb. tulajdonképen egy és ugyanazon
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bakterium, amely kiilonboz8 behatdsok alatt elveszitheti
bakteriologiai, serologiai, biochemiai s egyéb jellegzetes-
ségét, s6t Onallésigit is olyannyira, hogy 4tmehet a
tokos csoporton beliil egy masik typusba, illetve felveheti
annak a typusnak jellegzetes tulajdonsigait.

Ma taldn még inkdbb, mint 24 évvel ezelétt — amikor
complementfixatiés vizsgalataink (Goldzieher és Neuber)
alapjan serologiailag el6szor juttattunk a Frisch-féle rhino-
skleroma-bacillusnak kiilonall6 szerepet a tokos bakteriumok
csoportjan beliil — meg vagyok gybzdédve arrdl, hogy a
Frisch-féle skleroma-bacillus a skleromdnak egyediili kir-
okozéja, amely emberen megfeleld dispositio jelenlétében vdltja
ki a skleromds korképet, féleg meg vagyok gyézédve azonban
arrdl, hogy a Frisch-féle rhinoskleroma-bacillus teljesen kiilon-
dllé, meg nem vdltoztathato typusa a tokos bakteriumcsoport-
nak, szoval sui generis kérokoza.

Ennek a felfogisnak megfelelSen az alibbiakban fGleg
olyan kisérletekr8l kivianok beszdmolni, amelyek alkalmasak
annak bizonyitidsira, hogy nemcsak a skleroma-bacillus
kiilonallé typus, hanem a tokos bakteriumok egyéb kép-
viseldi is (bac. Friedlinder, bac. Abel és bac. Escherich stb.)
teljesen kiilonalldé typusoknak felelnek meg, tovabba, hogy
a Frisch-féle rhinoskleroma-bacillus tényleg a skleroma
kérokozdja.

Miel6tt azonban sajat kisérleteimre ratérnék, roviden
ramutatok az irodalomban azokra a torekvésekre, illetve
kisérletekre, amelyek a tokos bakteriumok képviselSinek
egymastdl vald kiilonvéalasztisat, azaz a typusfajlagossig
bizonyitasat célozzdk. Ezek a vizsgilatok kiilonbozé nézé-
pontbdl és methodusokkal torténtek.

A bakterioskopos vizsgilatok koziil kiilonosen Elbert
vizsgalatai érdemelnek nagyobb figyelmet, melyek szerint
a Frisch-féle rhinoskleroma-bacillus agar-mikroskopiai vizs-
gdlatokban jellegzetes tulajdonsigokat tiintet fel, ami elsG-
sorban fiatal skleromacultura-telepeknek viselkedésében jut
kifejezésre. Petri-csészében agarlemez feliiletén tenyésztett
fiatal skleroma-bacillustelepek concentrikus elrendez8dést
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tiintetnek fel, mig ezzel szemben a Friedlinder-féle bacillu-
sok telepe hurok- vagy ivszeri, az Escherich-féle bacillusoké
pedig pallisadszerli elrendez8dést mutat, Elbert vizsgalatait
mar tobb oldalrdl megerdsitették, s mi is meggy8z8dhet-
tiink megéllapitisainak valodisdgardl. Taldn még korai volna
egyediil bakterioskopos vizsgilatok alapjdn a tokos bak-
teriumok csoportjdban — pl. csak az agarmikroskopidval —
typusokat feldllitani, illetve egymistdl elkiiloniteni, vélemé-
nyem szerint ezek egyelSre- csak kiting kiegészit§ részei
lehetnek egyéb bakteriologiai, serologiai és allergids vizs-
galatoknak, mindenesetre mir e helyen kivinom meg-
allapitani, hogy az agarmikroskopos vizsgalatok a serologiai
(complementfixatids és agglutinatids) vizsgilatokkal felting
mddon megegyeznek, ami kétségkiviil az agarmikroskopiai
vizsgilatok fontossiga mellett szdl.

Az utdbbi években biochemiai eljirisokat is igyekeztek
a typus-fajlagossag fennillasanak bizonyitdsara felhasznalni;
e téren is szadmos értékes vizsgilat all rendelkezésiinkre,
melyek f6leg a tokos bakteriumok fermentdlé tulajdonsagait
vették alapul a typusfajlagossig bizonyitisira. Ilyen meg-
gondolissal a tokos bacillusoknak azt a tulajdonsigit hasz-
naltdk fel, hogy ezek koziil egyesek a cukor- és alkohol-
féleségeket bontjdk, még pedig az egyes typusok szerint
kiilonbo6z8 mennyiségben és mindségben képeznek beldliik
savakat és fejlesztenek gdzokat. A tokos bacillusok typusai-
nak biochemiai magatartidsidn alapuld sémit dolgozott ki
Kabelik, amellyel biochemiai alapon a tokos bacillusok
typusai egymastdl elkiilonithetSk volndnak. A tokos bacillu-
sok culturdiban a typusfajlagossig bizonyitisira 1jabban
még a hydrogenion-concentratio meghatirozasit is felhasz-
naltdk, Nagy 4altaldnossigban azt mondhatjuk, hogy a
skleromat6rzsek a legcsekélyebb, az aerogen-torzsek a leg-
kifejezettebb gizfejlesztést és savképzést mutatjik, a tokos
bacillusok egyéb reprezentinsai pedig a kett§ kozott fog-
lalnak helyet. A skleroma-tirzsek a pepton-vizet alkalizaljak
(pH. 7:-0-18l pH. 7-7-re), ezzel szemben az ozaena-tdrzsek
a pepton-vizet savanyitjdk (pH. 6:7-r8l pH. 6-15-re).
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Ma gy 4ll a helyzet, hogy a tokos bacillusok typusai-
nak biochemiai alapon valdé differentidldsa szintén csak
kiegészitd része lehet az aldbb tirgyalandd serologiai vizs-
galatoknak, amelyek a typus-fajlagossig bizonyitdsira két-
ségkiviil megbizhatobbak, sét megfelel felszereléssel és
friss antigen-anyagokkal sokkal rovidebb idé alatt el is
végezhetSk. A complementfixatids, az utolsd esztendSkben
pedig a mar szintén kitlin8en kiépitett agglutinatids eljardsok
a typus-fajlagossdg meghatirozisiban kétségkiviil vezet8
szerepet jitszanak. Azonban az elGbbiek sem hanyagolanddk
el, s6t ellen8rzés szempontjdbdl nagyon is kivanatosak.

Kisérleteimben elsGsorban complement fixatiés és aggluti-
natiés eljardsokat alkalmaztam; a praecipitatis vizsgalatok-
kal nem kaptam megbizhaté eredményeket, ezért ezeket
e helyen el is hagyom s majd késébben masutt foglalkozom
velok, amikor a tokos bakteriumok részére ezt a methodust
jobban sikeriilt kiépiteniink.

Skleroma-, ozaena- és Friedlinder-féle bacillusantige-
nekkel hetenként kétszer felmend adagokban addig ojtottuk
be ember- és dllatanyagunkat, amig az egyes typusok
antigenjeivel a homolog-savok kifejezett kotést adtak s
utdna keresztkisérleteket végeztiink, azaz a tokos bakteriu-
mok fentebb felsorolt typusainak antigenjeit ugyancsak e
typusok homolog- és heterolog-savéival hoztuk Ossze
(complementkotés és agglutinatio) annak a megismerése
céljabdl, vajjon a tokos csoporton beliil az egyes typusok
antigenjei tényleg csak homolog-savéval adnak-e kotést,
s miképen viselkednek a heterolog-savokkal szemben.
E kisérleti sorozatok alkalmasaknak latszanak e kérdésnek
végleges tisztizasira, amelyet ezideig dontésre vinni nem
sikertilt,

A kiilonb6z8 tokos bacillusantigenekkel immunisalt
nyulak savéin kiviil még a természetes titon megbetegedett
skleromds és ozaends betegek savoit is bedllitottuk kisérle-
teinkbe, természetesen keresztkisérletekkel kombinalva.

A typus-fajlagossag kutatdsin kiviil még azt a régdta
vitds kérdést kivantuk eldonteni, vajjon a tokos és tok-
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nélkiili skleroma-bacillusok — ozaena- és Friedlinder-bacil-
lusoknak toktalanitisa nem sikeriilt kifogistalanul, amely
jelenség taldn szintén differentidld tiinetnek foghatd fel a
skleroma-bacillusokkal szemben — avéd&anyagok termelése
tekintetében az activ immunisatiés kisérletekben miképen
viselkednek, azaz van-e eltérés e tekintetben a tokos és
a toknélkiili skleromabacillusok kozott; ezt a kérdést sero-
logiai: complementkéotéses és agglutinatids kisérletekkel sike-
riilt megoldanunk.

Ennek a kérdésnek a tisztizdsa mair csak azért is igen
fontosnak igérkezett, mert Toenniessen nyomin tjabban
kiilonosen Julianelle és még mis amerikai szerzGk igen
nagyszamu vizsgalataik alapjdn arra az eredményre jutottak,
hogy a tokos bakteriumokbdl kétféle anyag nyerhetd:
I. szénhydrat és 2. nucleoprotein. Szerintiik a szénhydrat
a tokos bacillusok tokjiaban taldlhatd, s ez volna a typus-
fajlagossig hordozdja, ezzel szemben a bacillus teste nucleo-
protein-anyagbdl allana, amely anyag Julianelle és kdvetGi-
nek felfogdsa szerint csak a csoport-reactiét adni. E mun-
kdkra e helyen részletesebben nem is térhetek ki, felfogisu-
kat csak nagy vonisokban ismertethetem. Julianelle és
kovetdi tehat a tokban vélik a typus-fajlagossig székhelyét
fellelhetni, azonban mégis elismerik, hogy az activ immuni-
sdlashoz, azaz a védBanyagok termeléséhez a tokokbdl
nyert szénhydratok nem elegenddk, velok — activ immuni-
saldssal — specificus amboceptorokat nyerni nem lehet,
ehhez a bacillustestekben foglalt nucleoprotein-anyag is
sziikséges. Julianelle és munkatirsai vizsgalatainak ellen-
Orzésére mar Elbert és Gerkess végzett vizsgalatokat dllato-
kon, Julianelle eredményeit azonban nem tudtdk meg-
erSsiteni. Ilyen meggondolassal emberen végzett vizsgalato-
kat elengedhetetleneknek tartottam, mert allatoknak fer-
tézése skleromdval eddig még nem sikeriilt, vagy legaldbb
i1s nagyon problematikus; 4llatokon nyert vizsgalati ered-
menyek tehdt csak fenntartdssal fogadhaték el. Emberen
és sllaton én is vegeztem nagyszamu kisérletet annak
eldéntése céljabdl, vajjon tokos, vagy toknélkiili bacillusokkal
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tortént immunisilds (itjdn nyert védGanyvagokban mennyi-
ségben, vagy minlségben észlelhetS-e valamilyen eltérés.
Kisérleti sorozataimbdl e kérdés tisztizdsira a kovet-
kez8 kisérleteket kivinom bemutatni:
b Ojtottunk® 4 nyulat tokos skleroma-vaccinaval (79, 8o,
81, 82 jelzés), 2 nyulat toknélkiili Elbert-féle rh. b. nudus
vaccinaval (76, 77 jelzés), 2 nyulat toknélkiili Prasek-féle
rh. b. nudus ,,H” vaccindval (78, 83 jelzés), 4 nyulat
tokos ozaena-vaccindval (73, 74, 75, 84 jelzés), 4
nyulat tokos Friedlinder-féle vacciniaval (70, 71, 72,
85 jelzés). Az ojtisok fiilvénidba torténtek, hetenkint
kétszer o'1 cm.3-t8lo-5 cm.?-ig emelkedve. Addig ojtottunk,
amig a tokos bakteriumok egyes typusainak antigenjei
homolog savéval komplett kotést, illetve agglutinatidt
adtak. Az ojtisra szolgild vaccindk 1 cm.? 0-859, natrium-
chlorid-oldatban 2 normalkacsnyi bacillustestet tartalmaztak.

I. csoport.
a) Complementkotési kisérletek nyulakon.
(I. tablazat.)

Csak olyan nyulakat hasznaltunk kisérleteinkben, ame-
lyek savél a Wa.-, a skleroma-, az ozaena- ésa Friedlinder-
féle antigenekkel negativ complementkotést adtak., A com-
plementkotési reactidkat hetenként végeztiik; a positiv szak
tobbnyire az 5—8. ojtds utdn kezdett mutatkozni, a 10—12.
ojtis utin tObbnyire mar teljesen kifejlédott s ettdl az
id8ponttdl koriilbeliil dllandd is maradt kisérleteink befeje-
zéséig. (1. 1. tablizatot.)

E tdblazatbdl kitiinik, hogy a tokos és a toknélkiili
(Elbert-féle rh.- bac. nudus és a Prasek-féle rh.-bac. nudus
"H"’) skleroma-bacillusokbdl késziilt antigenek keresztkisér-
letekben a tokos és toknélkiili skleroma-bacillusokkal immu-
nisalt nyulak savdival teljes complementkotést adtak, evvel

1 Minden kisérleti sorozatban 4 nyulat ojtottunk; ahol kisebb szdma van fel-
tiintetve, ott az allatok a kisérlet befejezése el6tt elpusztultak.
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szemben ugyanezek a skleroma-antigenek ozaena- és Fried-
linder-féle antigenekkel immunisilt nyulak savéival teljes
mértékben haemolysiltak.

Az ozaena- és a Friedlinder-antigenek hasonléképen
csak e typusok antigenjeivel immunisdlt nyulak savdival,
széval szigordan homolog savokkal adtak teljes com-
plementkotést, amikor a fenti antigenek a heterolog savok-
kal haemolysist szolgaltattak.

Emberanyagon e kisérleteket nem volt kénny{i beéllita-
nunk, mert 6-—8 hétre, s6t hosszabb iddre is sziikségiink
volt ellendrz8 serologiai kisérletek szempontjabdl e bete-
gekre, ezért idiilt, helyi, lehetSleg nem fert6zéses bSrbajban
szenved$ betegeket vilasztottunk az activ immunisélds
céljaira és pedig 3 beteget tokos skleroma-bacillussal,
3 beteget pedig toknélkiili (Elbert-féle rh. b. nudus -+ Prasek-
f. rh. b. nudus,,H"’) vegyes skleroma-vaccinival ojtottunk be.

II. tablazat.

Complementkétési keresztkisérletek tokos és toknélkiili skleroma-vaccindval immunisdlt
emberek savéival :

Toknélkiili (Elbert-f, rh.

Tokos skleroma- nudus és Pragek-f. rh. nudus

o . T . = 3B

. vaccinaval immunisalt ,,H'") vegyes skleroma-vacci- E "é
Antigen emberi savok naval immunisalt emberi 598
savok Z 82

H.By.-né | K. S.-né 1 B. E. H. M-né| M.V, H. M. K. L

Tokos skleroma-bac. antigen. ;

Titer 1:16 +..vvvuunn.. Y (V) I QIR (U I IR (VI VI (A —

Toknélkiili (Elbert-féle rh.
bac. nudus) skleroma-bac.
antigen. Titer1:12 ..... F O ++@) ) v+ [+ ] | e | —

Toknélkiili (Prasek-féle rh.
bac.nudus,,H,,)skleroma-
bac. antigen. Titer 1: 14| +(+) | ++ | +++ [+ | ++ | +++ | —

Tokos ozaena-antigen.
Titer 1:16 ....ccven.... —_ — — - — - -

Tokos Friedlinder bac. anti-
gen. Titer 1:16 ....... —_ — — - - - -

Wassermann-antigen
Titer I:5 covvveeunnnns — - - — - - -

Antigen nélkiil (kontroll) ...] — — — — - - -
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Emberi beteganyagon végzett kisérleteinkb8l (II. tib-
lazat) ugyancsak azt tapasztalhattuk, hogy a tokos és a
toknélkiili skleroma-bacillusokbdl késziilt antigen az eldbbi
kisérletsorozattal azonos mddon ad teljes complementkdtést
és pedig ugy a tokos, mint a toknélkiili skleroma-antigenek-
kel immunisilt emberek savoéival.

A decapsulatio a complementkdtéses reactio lefolya-
sira a legkisebb befolyidst sem gyakorolta,

Az agglutinatios kisérletek (III. tidblazat) toknélkiili:
Elbert-féle rh.-bac. nudus suspensidval torténtek. Antigen :
1 cm.® 0-859%, NaCl-oldatban 2 normalkacs-cultura.

Az agglutinatids vizsgilatok eredményeire teljesen indif-
ferens volt, hogy a nyulak immunisildsa tokos, vagy tok-
nélkiili skleroma-bacillusokkal tortént-e, mert mindkét savd
minden esetben tgyszélvidn ugyanazon titermagassigban
agglutinilta a toknélkiili skleroma-bacillusokat.Csak a homo-
log savdk agglutiniltdk a skleroma-bacillusokat, ezzel szem-
ben az ozaena- és Friedlinder-féle antigennel nyert immun-
savok a skleroma-bacillusokat nem agglutiniltdk. Koriilbeliil
I : 40 titerig tObbszor észlelhettiink csoport-agglutinatiot,
amely jelenség azonban 1 : 8o titeren feliil mir nem mu-
tatkozott. ‘

Osszefoglalas.

Fenti serologiai (complementfixatiés és agglutinatids)
kisérleteink tehdt aldtdmasztjdk és igazoljdk régebbi fel-
fogdsomat, illetve vizsgdlataim eredményeit, amennyiben e
munka keretében ismertetett serologiai vizsgdlatok minden
kétséget kizdrélag tanuskodnak arrél, hogy a Frisch-féle
rhinoskleroma-bacillus a tokos bakteriumok csoportjdn beliil
kiilondllo helyet foglal el — kiilondllo typus —, e kisérletekkel
azonkiviil még az is bebizonyitdst nyert, hogy a Frisch-féle
rhinoskleroma-bacillus tényleg a skleroma-korkép kivdltdja.

E serologiai vizsgdlatokkal nemcsak a Frisch-féle rhino-
skleroma-bacillusnak tudtam serologiailag kiilondll6 helyet biz-
tositani a tokos bakteriumok csoportjdn beliil, hanem a bac.
Friedldndernek és az ozaena-bacillusnak is.



III. tablazat.

Agglutinatids kisérletek
toknélkiili (Elbert-f. rh. b. nudus) skleroma-bac. suspensidval. Antigen: 1 cm.? 0.859, NaCl-oldatban 2 n. kacs-cultura.

Immunisdlds irdnya és az immunisdlt nyulak jelzése

Savo- . Toknélkiili skleroma-bacillus ) Tokos Friedlinder-f. |Nem immunisait
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Kisérleteim megdllapitottdk tovdbbd azt is, hogy a ter-
melt immunanyag mennyiségére és minfségére egydltaldn nem
gyakorol befolydst, hogy az activ immunisdlds tokos, vagy
toknélkiili skleroma-bacillus antigenjével torténik-e. Az eddigi
vizsgdlatoktol eltéréleg dllatanyagon kiviil emberanyagot is
haszndltam azzal a meggondoldssal, hogy a skleroma kor-
okozdja csak az emberre pathogen, dllatokon azonban typusos,
féleg pedig dllando elvdltozdsokat nem tud kivdltani.
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PROF. DR. EDUARD NEUBER :

UBER SPEZIFISCHE
SCHUTZSTOFFE DES MIT KAPSEL-BAKTERIEN
(SKLEROM-OZAENA-FRIEDLANDER-BAZILLEN)

INFIZIERTEN ORGANISMUS.

Es wurden mit Antigenen aus Sklerom-, Ozaena, Fried-
lander-Bazillen Immunisationsversuche angestellt zur Ent-
scheidung dessen, ob die genannten Antigene bei serologi-
schen Untersuchungen nur mit homologen Seren Komple-
mentfixation und Agglutination geben, oder auch mit hete-
rologen, hauptsichlich aber ob der Bac. rhinoscleromatis
Frisch innerhalb der Kapselbakteriengruppe eine Selbst-
stindigkeit, eine Typenspezifitit fiir sich beanspruchen kann.

Ausser dieser Typenspezifitit wurde nach einer Ent-
scheidung jener seit langer Zeit strittigen Frage getrachtet,
wie sich die kapselfiihrenden und kapsellosen Sklerom-
bazillen hinsichtlich der Schutzstoffproduktion im Laufe
aktiver Immunisationsversuche verhalten, ob zwischen den
Antigenen der letztgenannten Unterschiede bestehen? Zur
Entscheidung dieser Frage hat er sich ebenfalls serologischen
Methoden (Komplementfixation und Agglutination) bedient.
Die Immunisationen wurden an Menschen und Tieren
vorgenommen. Die Antigene aus Sklerombazillen hatten
in Kreuzversuchen mit durch kapsellose und kapsel-
filhrende Bazillen immunisierten Kaninchenseren voll-
stindige Komplementbindung, bezw. Agglutination ergeben,
dem gegeniiber gaben dieselben Antigene vollkommene
Haemolyse, bezw. keine Agglutination bei Anti-Ozaena-
und Anti-Friedlinder-Seren.

Die Ozaena-, bez. Friedlinderantigene haben mit homo-
logen Seren gleichfalls vollstindige Komplementbindung
bezw. Agglutination ergeben, mit heterologen aber ginz-
lich negative.



Die Dekapsulation der Sklerombazillen war in aktiven
Immunisationsversuchen auf die Schutzstoffproduktion
ohne Wirkung.

Die beschriebenen Versuche haben zweifellos bewiesen,
dass die Vertreter der Kapselbakterien (z. B. Bac. rhino-
scleromatis Frisch, Bac. pneumoniae Friedlinder, Bac.
ozaenae Abel, usw.) innerhalb der Kapselbakteriengruppe
serologisch differenziert werden konnen, mithin einen
selbstindigen Typ reprisentieren. Der Bac. rhinosclero-
matis ist also ein sui generis Erreger des Skleroms.




