KOCH, Bakteriophagen. 275.

"Die KUHNschen Bakteriophagen
Von MAX KOCH (Kénigsberg i. Pr.)

HISTORISCHER TEIL.

Wenige Geblete der biologischen Wissenschaft bieten in den grundlegendsten Fra-
gon derartige Meinungsyerschiedemheiten, wie gorade die Bakteriologie. Von FERDINAND
COHN an, dem Begriinder der systematischen Bakteriologie (1872) bis in dis neueste
Zeit hinein geht der Kampf der lieinungen #ber prinzipielle Dinge, die bei dem heuti-
gon Stand der Biologie im allgemeinen als léngst gekl¥rt zu orwarten wilren.

Das Nichstliegende war nach der Entdeckung der Bakterien das Studium ihrer typi-
schen Erscheinungsform, der Zelle, als Einzelindividuum. Die Cytologie der Bacte-
rien wurde und fst noch bis zum heutigen Tage der Gegenstand von sehr ungenauven Vor-
stellungen und dementsprcchenden geteilten Ansichten: Obwohl Einschltisse korpuskuli-
ren Charakters zuerst als direkte Zellkernbestandteile resp. auch als sogenannte
"Chromatink3rner" von vislen Porschern angesprochen wurden, ndchte ich trotzdem doch
zuerst diese Einlagerungen von einem anderen Gesichtspunkt botrachton, der in der
Geschichte der Bakteriologie, wann auch nicht sehr stark, so doch schon seit relativ
langer Zeit vertreten wird, nd¥mlich diese eingelagerten Gebilde als Resorvestoffe an-
zusehen.

Als erster hatte LAUTRRBORN (1896)1 darsuf aufmerksam gemacht, dass die vorher
immer als Kermsubstanzteile gedouteten "Chromatinkdrner® bceim EBintreten einer Zell-
teilung eines Bakteriums nicht mehr sichtbar sind. Man kinnte also demnach annehmen,
dass sie als Reservestoffe, sanz gleich welcher Art, beli der Teilung verbrauocht wer-
den.

S0 trat z.B. A.PISCHER (1897)2 der Annahme, dass die stérker férbbaren Chromatin
kirner als Zellkernsubstanzen anzusshen wiren, vollkommen entgegen. Er hat mnlmlich
(1895)3 aurch einen t#iberaus wichtigen und instruktiven Versuch gezeigt, dass die zu
damaliger Zeit angewcndeten FHrbungsreaktionem fiir chemische Zwocke nicht wverwendbar
waren, Br fHllte 3% und 0.3% whssrige Albumoseldsung (Deutero-albumin) aus; erstere
bildete grosse Granula, letztere winzige kokkenHhnliche Kdrnchen; beide mischte er
und wandte auf getrocknetem Deckglasausstrich DoppelfHérbung an. Der Erfolg war Uber-
raschend. Bei Verwendung vor FLEMMINGs Safranin-Gentiana fHrbten sich die grossen
Gramula rot, die kleinen violett. Wenn aber erst Gentiana, dann nach Differenzierung
mit SMurealkohol Safranin gobraucht wurde, nahmen umgekehrt die grossen die violette
die kleinen die rote P¥rbung an. Derselbe Kirper, der als chemische Binheit aufge-
fasst wurde, war somit nach Belieben safranophil oder gentianophil. Gangz gleiche Re-
sultate ergaben Doppelfiirbungen mit GRAMscher Firbung, mit ZIEHLscher Firbung und
mit DELAPIELDs Himatoxylin und Eosin. Damit war die chemische Theorie der meisten Hi-
stologen erschiittert und die physikalische Auffassung, die tibrigems schom GIERKE
(Ferberei zu mikroskopischen Zwecken, Zeitschr,.f.wissensch., Mikroskopie, II. Band)
vertrat, scharf betomt. Damit war aber auch zugleich die Mtglichkeit genommen, die
Fdarbungsreaktion fir vergleichendes morphologisches Identifizieren von Zellbestand-
teilen zu verwenden.

Augssrdem hat ROWLAND (1899)4 bei Beurteilung der Chromatinkdrner als Zellkern-
substansen darauf hingewiesen, dass ein Teil von ihnen auch als Absonderungsprodukte
aufzufassen sei.

Auch MACALLUM (1899)5 una MASBART (1901)6 sind geneigt, die im Innern der Bakte-
rienzelle auftretenden K¥rnchen als Reserves.offe su deuten.

Weiterhin hat ERNST (1902)7 derauf hingewicsen, dass die Chromatinkdrner in der
Zelle eines Bakteriums aus Fetten, Cholestearin, Lecithin oder Glykogen bestinden,
somit also hier gewissermassen als BehXlter fiir "Reservestoff-iblagerungen" oder" Se-
kret- oder Bxkretsammler® anzusehen wiren; allerdings ksnntem hierbei gowisse 8truk-
tur-Elemente nicht aussuschliessen sein.

Bei Spirillum volutans werden dann die Chromatinksrner von GRIMME (1902)8 auch
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als Reservestoffe gedeutet. Ausserdem hat GUILLIERMOND (19802)° den Verbrmaeh von
ChromatinkSrnern besztiglich seiner "eorpuscules metachromatiques” bei der Sperenbil-
dung nachgewiesen. : :

Diesen Umstand in extramer Form hat vornehmlich A.MEYER (1903 und 1904)310 pe-
stiglich seiner "Volutin"-Theorie auf Grund eingehender chemischer Untersuchungen
gestitszt.

BNDBRLEIN berichtet i{ber die Anschauungen A.MEYERs folgendes: "Er fihrt fiir die
Materie dieser KSrper den Namen Volutin ein; dies 801l jedoch als chemischer Be-
griff gelten. Die Volutans-Kugeln resp. alle entsprechenden Chromatinkdrner bezeich-
net er mit Volutinkirner. Nach seiner Msimung tritt bel Intensivfiirbung mit Methy-
lenblau stets Quellung des Volutins auf, und die Volutinkdrner quellen suweilen zu
Hohlkugeln auf. Im Hinblick auf den Nucleohiston-Gshalt der lLympheoyten der Thymms-
driise und auf die Nucleoproteide automobiler Leucocyten umd von Spermatoszoiden, die
wosentlich als Reservestoffe und Bnergiequelle dienen dirften, nimmt Verf. auch fHr
das Volutin; einen der Nucleinsiure ausserordentlich nahe rerwandtem Kirper resp.
aine Nucleinslure-Verbindung an, dass es eim ergastisches Gebilde (s Reservestoff)
darstellt. Als Begriindung wird angefithrt, dass die 8peicherung vom Volutin in den
Bakterien, die kurz vor der Sporenbildung stehen, ihr Meximum erreieht, wilhrend bei
der Ausbildung der Sporen das Voluntin wie Fett und Glycogen verbraucht wird.” Vergl.
Seite A

Ebenfalls ist WAGNER (1905)11 als Anhinger der Reservofteffuutnnhmg zu erwihnen.
Weiter wkre vielleicht noch die Ansicht von DOFLEIN (1911)12 zu beriicksiehtigen. Br
sagt beziiglich der Spirochaete plicatilis: "In regelmissiger Anordnmung liegem zu
beiden Seiten dieses Axenfadens Kirner, welche hohl sind und aus Volutin bestehen.”

Die Deutung der mit den Firbungen sichtbaren Kirner als Reservestoff 4ist mahe-
liegend. Es s0ll in diesem Zussmmenhange besonders darauf hingewiesen werden, dass
oin Teil der in Bakterien beobachteten Kirner dieselbem Iarbroaktionen gibt, wie
der Nucleoli der Zellkerne. Da man in neuester Beit mehr und mebhr der Ansicht zu-
neigt, diese Wucleoli seien "Reservestoffe" des Kernes und wiirden bei der Forment-
produktion verdraucht, so ist es garnicht unbedingt n8tig, oinen Gegensats von Eell-
kern und Volutin zu konstruleren. Ja, mar kann sich sehr wohl vorstellen, dass das
Volutin mit den Nucleoll winzigster Zellizerne identisch sei. Aber demit ist bei wei-
tem nicht ihre Zugehdrigkeit zum Kirper der Bakterien selbst bewiesen. Bs kinate
sich sehr wohl um besonders sichtbare Nucleoli aus Parasitenkernen handeln. Anderer-
seits ist es wieder miglich, dass die Tucleoli sich im Kern von Bakterien zu bestimm-
ten Zeiten herausdifferenzieren. Die Reservestoff-Theorie ist demnach garkein Gegen-
satz zu den folgenden Gedankenglngen.

Als N¥chstes behandeln wir:

DIE KERNE DER BAKTERIXN.

Schon zu Anfang der bakteriologischen Aera war man gewshnt, fiir die begrenste
Zelle, wie es ja das Bakterien-Individuum darstellt; einen Kern als Punktionszen-
trum anzunehmen. Man vermutete einen Kern im Innern des Bakteriums und suchte ihn
zu finden. Auch hier begann sich beziiglich dieses einen Punktes auf Grund der beob-
acht2ten Forschung ein Aufspalten in verschiedene Richtungen zu bilden.

Anfdnglich wohl infolge der Kleinheit der Bakterienzellen haben sich die For-
scher auf don Standpunkt gestellt, dass das Plasma des Bakteriums hauptsichlioch aus
Karyoplasma bestdnde, 80 z.B. HUEPPE (1886)13 und KLEBS (1887)14, dass Trenmung des
Karyoplasma vom Protoplasma noch nicht vorhanden wire, nabm WEIGERT (1887)15 und MI-
TROPHANOW (1889)16 an.

Ebenso sah WAHRLICH (1890)17 die gance Zelle als Kern an; welterhin hat BUTSCHLI
(189018 und 1896)19 von ocinem wabigen ZentralkSrper umgeben von einer dtnnen Plasma-
schicht gesprochen.

ZETTNOW (189120 ist der Ansicht vom undifferenzierten Proto- und Earyoplasma;
SCHEWIAKOFF §1895)21 stimmt der Meinung vom wabigen Zentralkidrper bei. BUNGE (1894)22
iJWIT (1896)23 und NOETZEL (1896) 24 vetrachten den gr¥sston Teil des Bskteriums als

[arn,

Ja, selbst in relativ neuerer Zeit tauchen nochmals diese Ansichten auf.
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FEINBERG (1900)25 betrachtet den gesamten Teil des firbbaren Zellinhalts als
Kern, er stellt also feat, dass der Kern fast die ganze Zelle bildet. Ferner sieht
MARPMANN (1900)26 sogar die ganze Zelle alé Kern an und beszeichnet mur die ausge-
schiedene Schleimhtille als Zsllplasma.

Selbst 1902 ist BUPSCHLIZ? noch immer von der Richtigkeit seiner Annahme (sielhe
oben) beziiglich des Zentralkdrpers als Kern iiberzeugt.

VYorsichtigdrweise sagt SCHAUDINN (1902)28 bei Beschreibung einer grossen Bakte-
rienform, dass "die Kernsubstanzen, welche bel anderen Zellenr zu einem morpholo-
gisch differenzierten Zellkern vereinigt sind, hier im vegetativen Zustand noch dif-
fus durch das Plasma verteilt sind".

Uberleitend zu einer anderen Art von Differenzierung zwischen Karyoplasma und
Protoplasma kommt OTTOLENGHI (1904)29 zu folgender Meinung: “Aus grossen durch
"~ Netsstruktur verbundenen Kiigelchen entsteht, unter wesentlicher Verkleinerung und
~Verlagerung der Kiigelchen, der “Zentralkirpern. .

Ferner nimmt RUZICKA (1904 30 und 1907 41) an, dase das Bakterium ein aus Fuc-
leinsubstanzen bestehender "nakter Kern" wire, zumal man bel der Farbung der Bakte-
rien zeitwelse ein nicht differenziertes Aufnehmen der Farbe beobachtet. Aus die-
sem Grunde mifsste man, wermm man die fHrbbaren Kérnochen als Zellkerne ansehen wollte,
zu der Anmahme kommen, dass zeitweise dle Bakterien kernlos werden k&rmnten.

Neuerdings spricht DEUSSEN (1921)Y* grampositiven Bakterien Nuclein, also Kern-
substanz zu, welche bel gramnegativen Bakterien fehlen soll.

Parallel zu diesen Anschauungen, bei denen also fast die ganze Bakterienzelle
als Kern angesprochen wird, lkuft eine andere Richtung, auch von der erwidhnten Zeit
an, ja sogar bis in die allernsuaeste Zeit hinein, bei der aber der grisste Teil des
Zellinhalts der Bakterienzelle aus Protoplasma besteht, der Kern also aus dem Pro-
toplasma herausdifferenziertes Karyoplasma, demnach als eigentlicher "Zellkern" an-
gesprochen wird. : _

Als erster gebraucht SCHOTTELIUS (1888)33 gowohl bei Stébchem- wie auch bei
Kokkenformen den Ausdruck "Kern*, indem er aber "demit vorl¥ufig nur die zentrale
Lage dieses Bestaniteiles habe bezeichnen wollen." ' ' .

' Beil dieser Forschungsrichtung hatte allerdings schon LUFFLER (1887)%4 zum er-
sten Male auf die verschiedene FHrbungsféhigkeit einzelner Komplexe bei den Bakte-
rien hingewiesen. LOFFLER wusste aber damals noch nicht, dass er durch seine Beob-
achtung den Grundstein su einer neuen Theorie gelegt hatte, zumal er den Ausfall
seiner F¥rbetechinik als durch besondere Hussere Umstéinde hervorgsrufen betrachtete.
Hiertther zitliert ENDERLEIN einen Pabsus von LOFFLER: "Die (Bazillen-)Gruppe von
rechts zeigt eine Ablagerung des Farbstoffes in Form féiner KSrachen suf den Bazil-
len, in deren Mitte ausserdem ein schwach gefHrbter zentraler Faden zu erkennen ict.
Die grdbere und feinere Kirnung rithrt von nicht gentigend langer Fiérbung der Bazil-
len und langem Augwaschcn derselben in Alkohol her".

BABES (1887)°° nat auf Kornchen beim Puberkelbazillus und 188936 bei anderen
Bakterien hingewiesen, die seiner Meimung nach bei Sporenbildung irgend eine Rolle
spielten: .

Schon genauer in seiner Definition wird ERNST (1889)37 bei Beschreibung seiner
"sporogenen Kdérner"”, die er als Bakterienkerne anspricht, Als Kernteilungasfiguren
eines Nucleus sieht WAGNER (18'91),;"8 ein in der Mitte eines Bazillus sich hantelfsr-
mig streckendes Gebilde an, dass sich schliesslich sogdr teilen soll.

Ausgesprochene Kerntellungsfiguren will SJUBRING (1892)99 beim Milzbranderreger
und Mikrokokken beobachtet haben. Ebenso vertreten TRAMBUSTI und GALEOTTI (1892)40
bei einem Wasserbakterium dieselbe Ansicht.

BABES (1895)41 gpricht wiederum {iber "metachromatische Xorperchen". Die glei-
chen Gebilde hatte auch BUNGE (1895)42 beobachtet, Weiter hatte ZETTNOW (1897)43
bei Spirillen auf "zerstreut liegende Chromatinkugeln" hingewiesen.

"A_MEYER (1897)44 hatte gesagt, dass der Kern bel Bacillus asterosporus sogar
lebend zu beobachten wire: 1899 hatte er den Kern mit Formolfuchsin und Methylen-
blau gefrbt und deutet in einer Abbildung auf Kerntejlung hin. Ausserdem hatte A
MEYER all Objekten seiner Schiiler GRIEME (1902)8 bei Bacillus twumafaciens und ELLIS
(1903)45 und 1906)46 vei Sarcina und Nicrococcus nachgewiesen, dass das in Betracht
kommende K&rnchem nicht als Volutinkorn anzusehen wire.
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Vorher weist WAGNER (1898)47, der von einem "meist zentral gelegenem Kern" bei
Koli- und Typhusbakteriem spricht, auch auf Kernteilungsfigurem hin. Auch MUCH
spricht (1898 48 yon ChrOIntinkérnogg bei Tuberkelbazillen. Ferner deuten auch RU-
2ICKA (1898)4° und CATTERINA (1898)°Yauf stlrker flrbbare Ktrnchen in den Bakte-
riensellen hin.

Bej Beschreibung vom "Chromatinkirachen" der Bakterienzelle glaubt ROWLAND
(1899)% nicht alle als Nucleolarsubstans ansehen zu miissen.

Chromatinkdrnchen werdeg auch von MARX und WOITHE (1900)51 deschrigben -~ diese
Verfasger bilden den in seiner Ansicht nisht dasselbe enthaltenden Begriff: "BABES-
ERNSTeche KSrperchen " - und den Centrosomen gleichartig gehaltenen; ausserdem wird
auch auf Teilungsfigurem bei ihnen aufmerksam gemacht. Kerne allerdings negieren
die Autoren. .

Hingegen spricht VEJDOVSKY (1900)52 bei einem mittem in einem Bakterium gele-
genen Chromatinkora von einem Kern. -

Kerne und Kernteilungsfigurem beschreibt NAKANISHI (1901)%3, Beim Diphterieba-
zillus Hussert er sich sogar ilber "polynucleMre Stibchen". y
ﬂbgs Kerne bel Sporenbildnern uad Nichtsporenbildnera sprioht FEDOROWITSCH
(1902)°%. Bei denm ersten sollen die Kerne in Sporen #bergehen kinnen, wihrend sich
‘bei den letzten sogenannte "Protosporen” bildem sollen. Nochmals behandelt VEJ-

- DOYVSKY (1904)55 aie Kernfrage bei Bacterium gammar{ und kommt wieder fast zur
gleichen Ansicht beziiglich des Kernes als Zentralkdrper wie 190056
Iusserst vielseitig in seinen Anschsuungen ist PREISS (1904)“ . Er bezelchnet
. als echte Kerne mur die "mit verdiinntem Fuchsin intensiv fHrbbaren Kérnchen in
Jungen Zellen" und spricht dann auch von Telilungsformen.
‘ Vom Zellkern spricht auch MENCL (1904)57 und boestdtigt auch den Kernbefund an
dem Bacterium gammari VEJDOVSKYS.

Anhinger der Ein- und Zweikernigkeit ist SWELLENGREBEL (1907)58 bei Bacillus
maximus bueccalisé und Bacterium binucleatu=. -

" GUILLIERKOND (1907)%® und 1910)60 gpricht feine, firbbare Granulationen, weil

"der Kernsubstanz ¥hnlich, als einen diffusen Kern an. :

Bei der Prtifung einiger Myxobakterien kam VAHLE (1909)61 zu dem Resultat, dass
regelmissig swel KSrperchen, die mit MEYERs Kernen tibereinstimmten, amzutreffen
wdren, Traten drel bis vier auf, so waren sie meistens durch feine Bildungen so
mit einander verbunden, dass sie trotzdem als nur zwei von einander getrennte Ge-
bilde anzusprechen waren.

Dasg die Bakterien sowohl ein- wie auch mehrkernig sein kdnnten, nahm HOELLING
(1910)62 an. Wiederum berichtet MENCL (1910)65, diesmal allerdings bei Mikrokokken,
Uber die Kernfrage: -"excentrische Lage oder Wandstl¥ndigkeit™ spricht er als vor-
tibergehend an. ’

Nach A.MEYER (1911)64 war bei Dunkelfeldbeobachtung der Kern als optisch leer
su betrashten. Beim Absterben der Bakterienzelle tritt Zerstdrung des Kernes ein.

Yon “Kernen mit zwei Chromatinpolen® sprechen DOUGLAS und DISTASO (1912)65,
ebenso von Lingsteilung und auch v8lligem Verschwinden des Kernes.

: Nach TISCHLER ist HOTTINGER (1915)66 der Ansicht, dass der Grad der Firbbar-

keit mit der Einzelteilchengrisse der "chromatischen Substanz" zusammenhlinge. So

8011 2.B. bei den GRAM-Negativen das geflirbte Nucleoproteid ein Kolloid von so

hoher Dispersion bildem, dass die optische Aufldsung der einzelnen Teilchen nicht
. mehr geliugt .

PENAU (1915)67 it der Meinumng, dass éin "basophiles Chromidialnets” neben ei-

- nem"echten Kern" naclweisbar wiire, der seitweilig auch verschwinden k3nne. Bei Ba-

cillus anthractis und ¥hnlich bei Bacfllus verdunensis sollen sogar 5 verschiedene

"karyologische Phasen" zu beachten sein.

In neuester Zeit hat weiter PARAVICINI (1918)68 bei Bacillus mycoides und Bac,

megatherfum Kerne in der vegetativen Zelle als punktfdrmige Gebilde nachgewiesen,
;- aussurdem will er sie auch in der jungen Spore gesehen haden., Bel Bacterium aero-
genes hat er in unregelmiissiger lege sogar 6 Kerne beobachtet, die bei Zellteilung
Jeder in zwei, also zwdlf, zerfielen. PARAVICINI spricht die Vermutung aus, dass
ein ¥hnliches Verhaltem beziiglich der Mehrkernigkeit bei Nichtsporenbildnern nicht
ausgeschlossen wire. '



KOCH, Bakteriophagen. 279.

Vorher will KRUIS (1918)69 durch Photographieren der Bal:terienzellemn in ge-
wihnlichem oder ultraviolettem Licht, fiir welches die Kerne undurchléssig sein
scllen, diese als gesonderte Gebilde nachgewiesen haben. Eine Methode, die viel-
leicht nicht gans unberﬁgksichtigt bleiben sollte (der Verfasser).

KIRCHENSTEINS (1921)70 bebhauptet, dass es bei den Bakterion Kerne ghbe.

Schliesslich verweise ich auf GUTSTEIN (1925)71, der die einen Granula im Bak-
terium nach ibhrer PHrbungsfihigkeit als Macronuclei bezeichnet, whhrend er ein
Gram- festes und eisenhaltiges Hikrogranulum als Mikronucleus ansprieht. Ebensc
verwelge ich anf BUSSUBETZ (1925)7%2 beziiglich seines Nachweises der Bakterienker-
ne.

Aber nicht nur in den Bakterien selbst, sondern auch bei ihren Dauerformen,
den Sporen, will men Kerne festgestellt haben.

So spricht BILLET (13890)7% einen stérker fHrbbaren Fleck, z.B. bei Sporecn von
Baecterium osteophilwn zwar nicht als Kern an, weist aber als erster darauf hin,

Dann sollen nach ILKEWICZ (1894)74 die Sporem des Milszbrandbazillus zwei Kerne
aufwei sen.

Weiter sagt SCHAUDINN (1902)28 iiber den Zellkern: "Nur bel der Sporembildung
kommt ez zur Ausbildung eines den echten Zellkernen der hiheren Organlsmen ver-
gleichbaren Geblldes".

Bel den Sporen l¥sst sich VAHLE (1909)61 bveziiglich der Kernfrage folgendermas-
sen gus: "Die kernsubstanzhaltigen Gebilde hatten die Form kurzer, dicker, gewlhn-
lich spindelfSrmiger BHnder, deren Lingsaxe entweder der Langsaxe der St¥bchen pa-
rallel i1st oder mit ihr 8%nen Winkel bildet™.

Auch BREDEMANN (1909)‘° will den Zellkern in dem Sporenzustand nachgewiesen
und ibn von Volutin durch FHrbung mit Methylenblauw und nachfolgender Behandlung
mit einprozentiger Schwefels¥ure unterschieden haben. Die Nuclei sollen im Gegen-
satz zum Volutin sich dann entfi#frben; jedoch soll die Fdrbung selbst nicht 1mer
zuverliissig sein.

In neuester Zeit ist es wieder GUTSTEIN (1925)71, der den Sporen auch einen
Kern zuschreibt.

Aus allen diesen Ausfijhrungen haben wir gesehen, dass, obwohl beide srwihnten
Richtungen das Bestehen eines, sei es nun als vom Protoplasma noch nicht getrenn-
ten Karyoplasmas, oder sei es als ¢ines vom Protoplasmas schon differenzierten Zell-
kerns vertreten, beide Anschauungen keineswegs geklért sind und befriedigen.

Es miissen aber auch noch andere Punkte hierbel Berlicksichtigung finden, n¥m-
lich die, dass einzelne Forscher wesentliche Verinderungen in der Bakterienzelle
beziiglich des Zellkernes beoabchtet haben.

Wibrend némlich, wie vorher erwihnt, GUILLIERMOND (1907)5°9 zahlreiche kleine,
das Innere der Bakterienzelle durchsetzende Kbrnchen als diffusen Kern gedeutet
hatte, beobachtete er u.a. zum Beispiel auch bei Bacillus myceides und Bac, subti-
lts, dass in einzelnen Entwicklungsstadien sich diese kleinen Gebilde garnicht ein-
finden.

aAuch RUCICKA (1907)31 kommt nach TISCHLER’® gzu einem Xhnlichen Schluss: “Er .
argumentiert mit der zelitweise bel Anwendung von Farbmitteln eintretenden "Farblo-
sigkeit"”. Wolle man nur in den sich firbenden "Kdrnchen" Kerndquivalente sehen, so
misste man zu der Schlussfolgerung kommen, dass die Organismen zeitweise gang
kernlos werden kénnten",

Neach PRAZMOWSKI (1014)109 80ll bel "Bagctllus azotobacter chroocooccum" in be-
stimnten Stadien eine Zusammenballung einzelner chromatischer kleiner K$rnchen zu
einem "Kern" stattfinden, der sich nach Art einer Mitose sogar teilen soll, und
1913 11 spricht derselbe Autor bei anderen Bakterien vom Halbieren von Chromatin-
kiigelohen derart, dass die "Grundsubstanz” .8 Kerns sich in die Ldnge strecke,
tonnenf'Srmig anschwallo und sich in der Mitte durchteile. Weiter spricht PRAZMOWS-
KI {iber Fusion von "Kernen" und "Ausstossungen von Kernen". Nun sollen aber auch
noch disse Kerne sich dann zu.einer Normalzelle regenerieren kdnnen (? ).

Wenn wir unsere oben gedusserte Ansicht, dass es sich bei diesen Kernen weni-
ger um die Kerne selbst, als vielmehr um die Nucleoli derselben handelt, festhal-
ten, 80 muss es uns doch sehr befremden, diese "Kerne" nicht in allen Lebensformen
gracheinen zu sehen, Es kann sich somit eigentlich nur um zwei Fragen handeln.
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1) Entweder sind die Kerne in den meisten Erscheinungsformen nicht vorhanden,
sondern bilden sich in bestimmten Entwicklungszustéinden heraus. Ob es sich nun da-
bei um besonders geartete Dauerzustiinde, ob es sich um sexuelle Zellen handelt,
das miissen unsere weiteren Betrachtungen ergeben.

2) Oder die Kerne gehSren garnicht zu den Kirpern der Bakterien. Sie sind ge-
wissen Schmarotzern eigen. Diese Ansicht muss nicht einmal der ersten v3llig wider-
sprechen, denn auch sexuelle Formen k¥nnten bei diesen intrazelluliiren Parasiten
ebenfalls auftreten.

Die erste Antwort auf diese Alternative ist eingehend in der Literatur wertro-
ten, und so sei sie nachstehend behandelt.

Sexualitit und Sexualkerne dér Bakterien.

Wkhrend wir nun gesehen haben, in wie starkem Masse sich der Forschergeist mit
der Kl¥rung der Frage ilber die Einzelszelle abgegeben hat, wird es nicht verwundern,
wenn einzelne Bakteriologen auch die Umwelt der Einzelzelle in ihren Beobachtungsn
in Betracht gezogen und das Verhalten der einen Zelle zur anderen sowohl in phy-
siologischer wie auch morphologischer Hinsicht beobachtet haben, Gerade die morpho-
logiachen Differenzen fiihrten zu einem Gebiet der Bakteriologie, das in der aller-
neuesten Zeit einen stark aktuellen Charakter angenommem hat, zur Frage nach der
Sexualitdt der Bakterien. ‘

Die ersten Angaben gber die M3glichkeit einer solchen bei den Bakterien gehen
auf VINCENTINI (1892)11 zuriick. Die Annahme von geschlechtlichen Befruchtungsvor-
giingen beil Mundh8hlenbakterien diirfte allerdings auf einem Irrtum des Verfassers
beruhen,. da er alle in der Mundhdhle wie auch im Sputum vorkommenden Bakterien,

80 auch den Tuberkelbazillus, als Entwicklungsstadien der "Synoretis duccalis®™
(= Leptothrix buccalis) ansah.

Bei seinen Arbeiten mit Chrematium Okenii, einem roten Schwefelbakterium, 1ist
FOERSTER (1892)76,der elne sogenannte "Briickenbildung" bel zusammengelagerten Bak-
terien beobachtet hatte, zur Annghme von einem sexuellen Vorgang gekommen, obwohl
er das Entstehen einer solchen Verbindung nicht gesehen hatte.

Weiter wire SCEAUDINN (1902)28 zu erwihnen. Er spricht bei Beobachtungen tiber
Bacillug Bitachlii und Bac. sporenema von einer "primitiven Art der Selbstbefruch-
tung". Bei beiden Arten beobachtete er kurs vor der Sporemnbildung in der Mitte der
Zelle das Entstehen einer Querwand und kurz darauf ihre Resorption. Bei Bac. spere-
nema trat nach Angaben des Verfassers ausserdem eine Einschniirung in der Mitte der
Bakterienzelle auf. Die nach Auflésen dar Querwand eintretende Verschmelzung sah
er als "primitivste Art der Kopulation" an. ‘

Zu H¥hnlichen Resultaten wie FOERSTER kam FUHRMANN (1906)77 bei Beobachtung von
aus Flaschenbier isoliertem Pseudomonas cerevisiae. Auch hier fand der Verfasser,
dass zwei sich mit der Breitseite an einander lagernde Bakterien, die an einem En-
de kolbig verdickt sind, durch eine feine Fadenbildung mit einander verbundea wa-
ren,

Anch v.PROWAZEK (1906)78 gtellt sich zu einer eventuellen Sexualitit bei Bakte-
rien nicht abgeneigt. Nach seiner Ansicht sind derartige Erscheinungem nicht als
blosse Degenerations-Erscheinungen hinzustellen, sondern sie kdnnten auch "besonde-
re Ruhestadien darstellen, auf denen das Protoplasma mit dem Chromatingehalt eine
innige Durchmengung und Verbindung erfi#hrt und denen eigenartige Geschlechtsvorgin-
ge vielleicht vorhergegangen sind",

Nach den Ansichten SCHAUDINNS Hussern sich MUHLENS und HARTMANN (1906)7® fol-
gendermassen: "Man k&nnte sich vorstellen, dass die zuvor beaschriebenen langeam Ein-
zelindividuen besondere Wuchsformen darstellen, die durch Querteilung in eine An-
zahl kurzer, breiter Formen zerfallen, und dass hier zur Erzeugung bestimmter evtl.
geschlechtlicher Entwickelungsformen eine Art multiple Vermehrung stattfinde. In
diesem Zusammenhange liessen sich event. auch kleine Formen mit einer heller goeflrd-
ten Auftreibung bringen, die noch zwei dunkler gefHrbte Punkte zeigten. Es liesse
sich denken, dass auf diese Weise Dauerformen entstiinden".

Weiterhin hat POTTHOFF (1922)80 sich in seiner Arbeit mit der Sexualitit der
Bakterien beschiftigt. Er machte seine diesbeziiglichen Beobachtungen an Chromatium
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Okenti Chrematium Welssii, Rhodospirillum phetometricum, Spirillum volutans und
einer Pseudomenas-Art. Auch dieser Verfasser kam bei den Beobachtungen des Anein-
anderlagerns und der Briickenbildung zu der SexualitXtstheorie. Seine Beobachtun-
gen bezogen sich sowohl suf vital gefirbte wie auf abgetstete geflrbte Bakteriem.
Unter anderem hat POTTHOFY auch die GIEMSA-Firbung verwendet. Hieriiber sagt er:
“Fiirbung nach GIEMSA ergab blam-violett gefiirbte Briicken, bei rot-violett gefirb-
tem Spirillenkdrper mit blau-violetten Einschliissen und hellon Yakuolenn.

POTTHOFF sagt aber bei der Auswertung seiner Untersuchungen folgendes: "Bei
dem jetzigen Stand unserer Kenntnisse weitgehende Schlilsse sus den roferierten Bo-
obachtungen zu zishen, wiire verfrtiht, Doch steht wohl jetst schom ausser Zweifel,
dass wir in den geschilderten Erscheinungea sexuslle Vorginge irgend waloher art
vor uas haben',

Man muss es dem Verfasser anrechnenm, dass er sich nicht so ohne weiteres ganz
fest auf seinen Standpunkt versteift, zumal ja doch die Beobachtungen immer als,
wenn auchk unter anderen Gesichtspunkten, richtige bestehsn bleiben werden.

Schon im Jahre 1916 hgben LUHNIS und N.R.SMITHS!l sich auch der Sexualitts-
theorie sufewendet. Ich lasse die Ausfifhrungen hieriiber (dg mir das Original nicht
zuginglich) kurz in einem Teil aus einem Referat von MEYXR 2 foigen. .

"Auf Grund der Untersuchung von 42 Bakteriomnstlumen kommen Verfasser zu dem
BErgebnis, dass die Bakterien einen nicht weniger komplxziorton Entwickelungszyklus
durchmachen als andere Mikroorganismen.

Alle Bakterien kommen in einem organisierten und einem smorphen Stadium vor.
Das letztere wird als symplastisches bezeichnet, da es durch vollstindige Aufld-
sung der Bakterienzelle oder durch Verschmelzung mehrerer Sellen entsteht.

Im ersteren Falle bleidt es leicht firbbar, wihrend es im zwelten Falle seine
Fdrbbarksit verliert.

. Die Entwicklung neuer Zellen aus dem 8ymplasma geht auf verschiedenea Wegen
vor sich. Zun¥chst werden stets "regenerative Einheiten", kleinste Granula, sicht-
bar. Diese wachsen zu "regenerativen KbSrperchen” heran, aus denen Zellemn von nor-
maler Gestalt hervorgehem. In manchen Fillern bilden sich dio regenerativen Kirper-
chen wieder in das symplastische Stadium zuriick.

Ausser der Symplasmabildung kommt noch eime andere Art von Wechselwirkung zwi-
schen den plasmatischen Substanzen der Bakterien-Zellen vor; die in der dirokton
Vereinigung sweier oder mehrerer Bimzelszellem besteht.

Alle Bakterien vermehren sich nicht nur durch Teilung, sondern auch durch Bil-
dung von "Gonidien", Dlese werdea gewthnlich zun¥chst regenerative Kirperchen oder
gelegentlich Exosporen. Bisweilen wachsen die Genidien direkt zu voll ausgebilde-
ten Zellen heran, doch k¥nnen sie auch in das symplastische Stadium eintreten. Die
Gonidien werden entweder frel durch Auflésung der Sellwand oder entwickeln sich
inmerhald der Mutterzelle, wobel sie die Zellwand durchwachsen und zu Knospen oder
Veraweigungen werden kinnen. _

Manche Gonidien passieren CHAMBRRLAND-Filter. Sie bilden neue Bakterien, ent-
weder direkt, oder nachdem sie ins symplastische Stadium eingetreten sind.

Der BEntwicklungscyklus jeder Bakterienart setzt sich aus mehreren Urcyklen zu-
aann-n, die grosse morphologische und physiologilche Differenzen seigen. Sie sind
unter einander durch das symplastische Stadium verbunden. Direkte Uberginge von
einem Untercyklus zum anderen bilden die Ausnahme. Die Umwandlung sporenfreier in
sporenbildende Bakterien scheint von Bedingungen abhéingig zu sein, die auf das
Symplasma und die regenerativen Kérperchen einwirkeav,

Imn Anschluss an diese Ausftihrungen whiren die Beschreibungen von LUHNIS 8l aus
dem Jahre 1921 zu beriicksichtigen, die in der Hauptsache eine Brginzung der Arbeit
von 1916 darstellen. Auch diese Bsobachtungen lasse ich in wesentlichen Teilen -
da mir das Original nicht sugdnglich - nach oinem Referat von GILDEMBISTER 84 fol-
gen:

"In jungen, in etwa 2 - 4 Tage alten Kulturen sind die mehr oder weniger
gleichgestalteten Zellen meist im Zustande der Konjunktion anzutreffen, d.,h. sie
8ind zu Je zweil oder zu mehreren seitliech oder terminal vereinigt, und zwar entwe-
der durch direkte Beriihrung oder durch Ausbildung von Schnabel- oder Briicken-fdrmi -
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gon Verbindungsstiicken. Weiterhin gelangen in den Bakterien-Zellen, je nach der
Grtsse 1 - 4 odor mehr, molst bewegliche Gonidien zur Entstehung, die entweder un-
mittelbar der Reproduktion dienem, oder die sich zu Regenerativkdrpern, Arthro-,
Exo~ oder BEndosporen entwickeln. Sie kdnnen Knospen und Zweige an der Mutterzelle
bilden und sind bef#higt, sich vegetativ durch Teilung oder Knospung zu vermehren,
indem sie durch teilwelse oder vollstindige Aufldsung der Zellwand in Freihoit ge-
setzt werden. Sie aind zum Teil 80 klein, dass eie Bakterien-Filter paseieren und
scheinen in dieseéer Form als filtrierbare Virus wirksam werden zu k3nnen. Mitunter
vergréssern sich die gonidiembildenden Zellen zu Kugel-, Birnen-, Spindel- oder
Schlauch-f3rmigen Gonidangien, ans denen entweder zahlreiche Gonidien hervorgehen,
oder-in deren Innerem neue veyzotative Zellen heranwachsen kimnen, Die Gonidangien
selbst kBSnnen sich vegetativ vermehren. Die fast immer kugelflrmig gostalteten Re-
generativkdrper sind ebenfalls zu vegetativer Vermehrung durch Tellung oder Kno-
spung befdhigt. Zuweilen verharren sie Jahre hindurch in diesem Zustande und kdnnen
dann als Mikrokokken angesprochen werden. Zum Teil entstehen sie als typische Zygo-
sporen. Wie die vegetativen Zellen kinnen auch Regenerativkirper und Sporen in Kon-
Junktion treten. Briickendbildung 18t in diesem Falle deutlich sichtbar. Vegetative
Zellen und Gonidangien kdnnen sich encystierem. Die 80 entstehenden Mikronysten
stellen neben Arthro- und Endosporen Dausrzustiinde der Bakterien dar, dis skmtlich
spdter durch Teilung oder Streckung, im Falle encystierter Gonidangien auch durch
Sognentation, neue vegetative Generationen entastehen lassen kinnen. Sowohl vegeta-
tive Zeller wie Reproduktionsorgane der Bakterien kinnen nach kiirzerer oder linge-
rer Zeit (in Knlturen gewthnlich nach 2 - 3 Wochen) sich aufldsen und durch Ver-
schmelzung und Vermlischung der plasmatischen Substanzs Symplaasma bildem. Dieses
bleibdt entwader amorph oder rundet sich zu einer Kugel ab, umgidt sich mit einmer
Mombran und dbildet so eine Makrocyste. Im Innern des Symplaama sind stets lebhafte
Bewegungen wahrnehmbar; zuwelilen werden auch amBboide Ortsverlinderungen gesehen.
Nach einiger Zeit treten im Symplasma kleinste Regenerativ-Einheiten auf, die ent-
woder durch allmihliges Heranwachsen oder durch Vereinigung neue vegetative Zellemn
oder Regenerativkirper, mitunter auch sogleich wieder normale Sporen entstehen las-
sen, Grosse, gonidangienartige Gebilde sowie allerhand unregelmissige, verzweigte
und fadenfdrmige Wuchsformen sind in diesem Stadium gleichfalls nicht selten. Ent-
veder findet schliesslich eine allmihlige Riickkehr zur Ausgangsform statt, die des-
1alb in sehr alten Kulturen im Gefolge der sogenannten Involutionsformen engetrof-
fon werden kann, oder dle verschiedenartigen Wuchsformen vermehren sich als solche
und fiihren so zu typisch pleomorphen Kulturen. Auch an den natiirlichen Standorten
der Bakterien kommt das Symplasma regelmiissig zur Entstehung. Insbesondere kann es
im infizierten Organismus eine sehr beachtenswerte Rolle spielen™.

Auch ALMQUIST (1925) 85 berichtet von diesen Arbeiten: Bs sollen LUHNIS und
SMITH (1916) 8l dreimal bel Bacillus fluerescenas und sweimal bei Bac. subt#lis nach
Filtrieren durch CHAMBERLAND-Filter kleinste Gonidangien filtriert haben, die dann
in Ammoncitrat Wuchsverinderungen zeigten. Ihre Vermutung besiiglich des Auswachsens
zu den Ausgangsszellen stiitzte dunn LUOHNIS im seiner Arbeit von 1921, wobei er
schreidbt: "Gonidien wachsen leicht zu neuen Zellen aus, solange sie noch in Verbin-
dung mit den Mutterzellen bdleidben, oder wénn ihnen abgestorbene oder sterbende Zel-
len von Pilzen oder Algen zuginglich sind. In gewdhnlichen EKulturmedien der Labcra-
torien goschieht es seltener".

Wihrend LOHNIS in seinen Ausfithrungen von einem "Symplasma"-Stadium spricht, be- .
zeichnet dassolbe ALMQUIST (1925) 85 ypn seinen Beobachtungen als “Bakterienplasmo-
dium". Er schreibt den Bakterien im Kreislauf der Ontogonese einen ziemlich ausge-
dehnten Pleomorphismus und den pathogenen Bakterien zwecks Wiedergewinnung ibrer Vi-
rulenz sogar sinen obligat saprophytischen Lebensabschnitt zu. Auch er ist Vertre-
tor der Sexualititstheorie: Er spricht ndmlich bei den Sexualorganen von “Oosporien”
und "Mikrokonidien" oder "Antheridiensporen"”, dis zu feiuen, kérnigen Antheridiem-
schlduchen auswachssen,

Obwohl er eine Kopulation nicht beobachtet hat, erwXhnt er doch "minnliche An-
theridien", die er "zwoifolsohne oft in seinen Préparaten geseben" hat. Ausserdem
lasst sich ALMQUIST iiber haploide und diploide Kerne aus, die er aber eigentlich nur
nach fhrer Dicke unterscheidet (!). Weiterhin lasse ich den Varfasser selbst sprechsn.
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"Das Plasmodium entwickelt sich bei manchen parasitischen Bakterien nach dem
Wirtsverlassen schnell, Einige Arten fordern dafiir niedrige Temperatur und trockmen-
de Nahrung. Dabei lést sich die feste Membran der Stiébchen auf; der Inhalt liegt
mehr oder weniger formlos da und ballt sich manchmal zu kleinen Massen zusammen.
Ein Teil geht als Kugsl oder mehr formlose Bildungen durch die Membran hinaus”. -
Mehrere Stibchen tragen an den Seiten Mikrokonidien."

Uber die Plasmodien soclbst sagt der Verfasser folgendes: "Xhnliche Kiigelchen
sind auckt an der Oberfliche der grésserem Kugeln sichtbar. - Die feinsten keimenden
Kiigelchem halte ich fiir Antheridterschliuche. Zuletzt miissen wir beachten, dass ein-
zelns Kugelm an der Seite ein Kiigelchen tragen (vergl. S. ), was ein Spriessen,
vielleicht auch eine Kopulation bedeuten kann." Ausserdom welst ALMQUIST auch auf
beobachtiete Reduktionsteilung in den Sporangien (vergl. S. ) und suf das Ver-
schwinden der Membran hin. So sagt er aweh u. a.: "Ich spreche von einem Zerfallem
der Stibchen in Kérnchen oder Sporen.” - In seinen “Schlussfolgerungen® sagt der
Verf. folgendes: "Gowisse kleine spesialisierte Bakterien-Zellen kimnen als seld-
sténdige Organismen weiterleben. In einigen Bakterien~-Kulturen sind dlese wenig be-
merkbar und vielleicht nur nach der Isolation selbst¥ndig; in alten Chalerakulturea
und im Typhuskulturem in Algenschlamm sind sie aber mehr oder weniger vorherrschend.
Im menschlichen oder tierischen KSrper scheint eine Isolation oder gar Selektion
vor sich zu gehen., Aus derselben Art sind verschiedene filtrierbare Formen gewon-
nen worden. - Die filtrierbaren Formen kdnnen einen Entwicklungseyclus durchmachen
und sogar sexuslle Organe erzeugen. - Ich betrachte die Entstehung der neuem fil-
trierbaren, konstanten Formen als Verlustmutation”.

Dem Verfasser gelang es, "apezialisierte oder mutierte Bakterilen-Zellen zu iso-
lieren". So z.B. 8011l bei Typhusbakterien der Mutant B. Typhi antityphosum "gansz
andere Morphologie und ganz andere Fihigkeiten" zeigen als die Mutterart. Der Ver-
fasser macht darauf aufmerksam, dass die Rasse nicht als krank anzusehen wire.

"Sie macht oinen ganzen Entwicklungscyklus mit Fruktifikation durch. Die isolier-
ten Zellem erzeugen Oosporen und Antheridien etwa wie Bacterium Typhi. B, antity-
phosum muss also als sexuelle Art betrachtet werden”.

Obwohl nun einige der filtrierbaren isolierten Formen, die Verfasser als "Ver-
lustmutanten” bezeichnet, sich miteinander "kreuzen" liessen, und sich dann nach
seiner Ansicht in der Mischkultur bewegliche St¥bchen bildeten, die dem Typhusstib-
ochen glichem, aber sich nicht viollig als Bacterium Typhi erwiesen, zumal sie immer
woelter filtrierbare Formen.produzierten, ist es dem Verfasser doch nie gelungen,
aus diesen Formen wieder den Ausgangsstamm sich riickbilden zu sehen.

Als letzten Vertroter der SexuslitHtsthecorie méchte ich ENDERLEIN (1925) 68
anfiihren, der auf Grund seiner Forschungem zu einem bald einfachen, bald verwiockel-
teren Formwechsel der Bakteorienartem innerhald ihrer Cyclogenie (Entwicklungskreis-
lauf) gelangt.

Bevor ich kurz auf die "biologischen Begriffe" von ENDERLEIN eingehe, sol es
mir gestattet, ein Motto, das der Autor selbst zitiert, amn den Anfang zu sotzen:

"Denn eben wo Begriffe fehlen, da stellt ein Wort zur rechtem Zeit sich ein".

Von der Zelle mit einem Kern ("Mych"), den "Mychit" angefangen, iiber die Zelle
mit zwel Urkernen ("Dimychit") = "Dimychose", zur Vereinigung zweier "Dimychosen"
zu einer Zelle ("Didimychit"), zur Vereinigung von einer grdsseren Anzahl als zwei
"Dimychosen" zu einem Gebilde, dem "Sydimychit", das ans mehreren morphologischen
Gruppen besteht, so "Ascit", “Synascit", "Psoudascit”" und "Thecit" und den Unterab-
teilungen davon welterlaufend, wieder, nachdem sHmtliche Stadien erledigt, also
nach einmaligem Ablauf der Cyklogenie, (einer "Cyklode") mit dem Mychit seinen An-
fang nehmend, stellt dieses den Formemwechsel innerhalb dicses Entwickelungscyclu:.
dar, Zum ngheren Verstandnis diescr Begriffsbildungen muss ich leidor auf ein ein-
goehendes Studium des ENDERLEINschen Werkes hinweisen, zumal eine Erliuterung dieser
Begriffe einen grisseren Raum in Anspruch nehmen wiirds.

Zum vollstidndigen Entwicklungskrceislauf (Cyklode) gehérig, ausser der "Monogo-
nie" (dor Teilung des Mychits) und der "Arthrogenie" (des vegetativen Vermehrung
der Di-, Didi- und Syndimychite) noch die geschlechtliche Fortpflanzung (die mit
dor Bildung von "Goniten" zus den-Mychiten durch Teilung des Mychs unter Degencra-
ticn des einen "Mychomers" (cines Teiles des Urkerns) beginnt, und dadurch, dass
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sich aus den "Goniten” "Spermite” und "0Oite™ bilden, die mit ginander kopulieren,
fortgesetzt wird. Bei den Bakterien besteht nach Ansicht ENDERLEINs die Mdglich-
keit einer unbegrenzten vegetativen Vermehrung jedes Entwickelungsstadiums, sowohl
der Mychite, wie der Dimychite u.s w., ohne morphologische Verknderung ihrerseits,
also unter Aufhebung eines Entwickelungsfortschrittes ("Probaenogenie") als sog.
"Mochlose", Die "Mochlolyse", die Aufhebung der "Mochlcse", unter Wiederkehr der
fortschreitenden Entwiokelungsf#higkeit im Sinne der Cyklogenie ist nur, wenn die
Husseren Umstinde es gestatten, méglich, .

Aus den Ansichten des Verfassers will ich nur einige Punkte kurz zusammenfas-
sen: Neben dem angeblichen Nachweis des "Bakterienkernes", dem Urkern als Mych,
wire noch beachten, dass der Verfasser bei allen Bakteriemarten als grundlegende
Form asexueller Fruktifikation die Gonidienbildung, wie sie z.B. bis jetzt u,a.
bei Crenothrix beschrieben war, allgemein annimmt, Welter wire auf die Behauptung
der sexuellen Fortpflanzung bei Bakterien aufmerksam zu machen, und ebenso auf die
Annahme, dass das Sporit, das bis jetzt unter dem Namen Bakterienspore bei einem
kleiren Telil der Bakterien bekamnt war, als Sonderform der sogenannten "Oidienbil-
dung" anzusehen 1ist. :

Auf Grund dieser behandelten Sexualitétstheorie verschiedener Richtungen kann
man nicht leugnen, dass hiermit wieder eine alte Anschauung der Bakberiologie im
Grundprinzip zu neuer Theorie Anlass gegeben hat, zum Aufleben der Polymorphie-
Theorie, den Pleomorphismus der Bakterien. ENDERLBIN selbst sagt ja in der Einftih-
rung zu seiner "Skizze" ( man beachte: 24 Druckbogen!) wie folgt:

"So m8ge aus dem Staube vergangener Jahrzehnte ein neuer Vergleich morpholo-
gisch geklirter" (durch 8 Druckseiten vollkommen neuer Nomenklatur geklért! ?)
"Pleomorphi smus erstehen, der die Mutationslehre und den Monocytismus in der Bak-
teriologie verdridngt und die Cyklogenie und den Pleocytismus an ihre Stelle setzt,
damit die Baktoriologie aus dem Stadium der Erkl¥rungsversuche in den Zustand abso-
luten biologisch-morphologischen Wissena eintrete".

Abge sehen von einigen Forschern Hltester Zeit wie z,B. HALLIER (1867) 87 una
anderen, die der Meinung waren, dass eine Bakterien-Species aus der anderen ent-
stehen kdnnte, wiren, wenn auch nicht in so krasser Weise, doch auch andere For-
scher unter der Rubrik der Polymorphistem zu behandeln,

Nach ENDERLEIN 86 goll schon COEN (1870)88 dadurch, dass er bei Crenothrix von.
"Gonidien" spricht, als Anhlnger der Polymorphie anzusehen sein, eine Behauptung,

- die fir COHN als den Begrtinder der Bakterien-Systematik wohl unter keinen Umstin-
den zu Recht am Platze ist.

Bel der Beschreibung des Sacterium rubescens macht LANKESTER (1873)89 auf eine
Reihe verschiedener Wuchsformen dieser Form aufmerksam.

Bbenso wire wohl auch LISTER (1873) 90, trotzdem er kaum unter sterilen Kaute-
len gearbeitet hat, bezilglich seiner Angabe tiber verschiedene Wuchsformen bei Bac-
terium lactis zu den Ploymorphisten zu rechnen.

Weiter wiire nach ENDERLEIN 86 auch CIEBKOWSRI (1877) infolge seiner Ausfhrun-
gen als Pleomorphist anzusprechen.

Von einer "labilen Formbest¥ndigkeit bei Bakterien" spricht WEINREICH (1880)91

PRAZMOWSKI (1880)92 weist auf den grossen Formenreichtum bei Nicrospira rugula
und Bacillua subtilis hin, ebenso bei dem letzten auch BREFELD (1881)93, ‘

Bel Bacillus Zopfi ist KURTH (1883)94 nun wieder als Polymorphist in weitestem
Sinne zu nennen, weil es nach seiner Msinung nur wenige Arten von Bakterien gitbe,
da die verschiedensten Arten und Gattungen in einander ilbergehem kinnten.

Genau derselben Ansicht ist ZOPPF (1883)95, der kugelfsrmige Individuen, wie
z.B, die Gattung Nicrococous Cohn als ontogenetische Entwickelungsformen morpholo-
gisch hther stehender Bakterien ansah, und aus diesem Grunde die Gattung Micrecec-
cus nur als morphologisches Diagnostikum gebrauchte.

Dass es nebsn verhf{ltnismissig einftrmigen Arten auch Pleomorphe geben kinnte,
botonte HUEPPE (1886)15, da nach seiner Meinung bei Spaltpflanzen, je hsher sie
im System stlnden, dementsprechend auch in hbherem Grade die Wahrscheinlichkeit be-
sténde, dess in ihrer Ontogenese die phylogenetisch nicht so hoch stehenden Formen-
species nur als Wuchsformen entstehen kinnten,
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BUCHNER (1885) 9% sagt: "Die von viplen Bakteriologen bislang festgehaltene
Theorie des Monomorphismus der Spaltpilze muss als iiberwundenqr Standpunkt defini-.
tiv aufgegeben werden". _ )

Nach GASPERINI (1887) 92 der die Bakterien als degencrierte Pilze auffasst, sol-
len die Imvolutionsformen zwecks Erhaltung der Art das Bediirfnis der Bakterien dar-
stellen, zu hther organisierten und darum urspriinglicherem Arten zurtickkehren,

Ganz auf dem Gebiet des Pleomorphismus steht METSCHNIKOFF (1889) 98 boztiglich
seiner Untersuchungen des Spirobacillus und des Sacillus predigiesus. Er will Form-
vertinderungen zwischen Bactllus, Spirillum und NMiocrececcus eoinwandfrei festge-
stellt haben. : : .

Vertreter der Polymorphie vom ontogenetischem Standpunkt aus ist BILLET (1890)73
bei Untersuchungen #ber Sphaerotilus (Clddothrix) dichotema und einer grossen Anzahl
anderer Arten,

Eine leise Andentung als Vertreter des Polymorphismus macht MACCHIATTI (1899)99,
der swel Streptococcus-Artem (?) beschreibt, die sowohl in Kokken, wie auch in Stib-
chenform wachsen kdnnten. . : :

Ausserdem wire auch noch FUERMANN (1907)100 gu erwihnen, der an Hand seiner Un-
tersuchungen {iber Pseudomonas cerevisiae und Ps. myxogenes sogar von Entwickelungs-
stadien spricht.

Als weitere Vertreter des Pleomorphiasmus, bedingt durch die vom ihnen behaupte-
te gexualitst der Bakteriem, sind die schon erwkhnten Forsoher ENDERLEINSS |, 10H-
NIS®® , SMITHS8: wund ALMQUIST S° zu nennen. ,

Im Gegensatz zu den Poly- resp. Pleomorphismus der Bakterien stand die Anschau-
ung der Monomorphisten, die zum Teil natiirliche, auch morphologische Verlnderungen
beim Wachstum der Bakterien beobachtet hatten. Sie suchten filir diese Exrscheinungen
eine ErklH¥rung auf anderem Gebiet und kamen so zu der Mutation gir Bakterien. :

In dieser Richtung machte zum ersten Male WASSERZUG (1888)1 auf die Mutations-
erscheinung aufmerksam. Er siichtete auf saurem Nahrboden die asporogene Form des
Milzbrandbazillus, und dicse Asporogenie erhielt sich auf modifizierten Nahrbsden
vollkormen oder variiorte doch nur sehr wenig. Verfasser nahm also hierbei, wie
schon erwihnt, das Beibehaltem einer erworbenen Eigenschaft oder Form, also Mutation
an. _

Von der grossen Anzahl anderer Forscher beziiglich der Annahme der Mutatien will
ich nur die folgenden drei Vertreter besonders nennen: WINOGRATZKI (1889)10& obenso
NEISSER (1906)103 und MASSINI (1907)104,

Wenn man alle diese Beobachtungen an sich vorbeisiehen sieht, so kann man nicht
leugnen, dass eine ganze Anzahl von Forscherm doch zu ¥hnlichen Ergebnissen gelangt
ist. ,

- Eine Sexualitdt, oder sagen wir vorsichtiger, die Verschmelzung von Lebewesen in
den Bakterienkulturen, kam als gesichert betrachtet werden. Dagegen ist es garnicht
sicher, ob diese geschlechtlichen Formen und "Rérnchen" wirklich zum Entwickelungs-
kreise der Bakterien selbst gehsren. Den Gedankengang, der in ihnen die Parasiten,
ihre Geschlochtszellen, ihre Symplasmabildung, ihre Damerformen sieht, ist ebenso
richtig. Wie so hiufig kamn die Wahrheit in der Mitte liegen.

DIE PARASITEN DER BAKTERIEN.

Als einziger Forscher, der auf Grund von beobachtetem Tatesachen die Annahme ei-
nes in den gakterion auftretenden Parasiten vertritt, ist nur KUHN zu nennen, Im
Jahre 1919 105 trat er zum ersten Male bestiglich seiner Beobachtungen in die 8ffent-
lichkeit und - wurde nicht geh3rt. Als er dann, wohl suletzt 1924 106 pei der zehn-
ten Tagung der "Deutschen Vereinigung fiir Mikrobiologie" in Gittingen in seinen Aus-
flihrungen beziiglich der *Pettento/eria-Formen" "Weitere EXinblicke in die Entwiokelung
der A.-Formen“ gab, wurde er, wic 1922 107 55 guch hier wieder von GILDEMEISTER 108
nach seinen Ausfiihrungen in der Diskussion ziemlich stark "beiseite geschoben",

Herr GILDEMEISTER scheint doch sonst fiir Nouerungen auf bakteriologischem Gebiet
zu haben zu sein. Ich verwoise mur auf scin schon zitiertes Referat iiber LUHNIS'
"Zur Morphologie und Biologie der Bakterien". Hier passieren doch eigentlich noch
viel haarstréubdendere Dinge wie bei KUHN. Und doch nimmt er alles als siemlich si-
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cher hin und spricht dabei von "einem weiten Arbeitsfeld, dessen Bearbeitung zahl-
reiche, bisher unlisbare Probleme der Lisung zufithren wird".

Sobald man die Sexualitdt der Bakterien nur "referiert", kann man auch nicht
mit Recht dem "Parasitimmus” bei den Bakterien leugnem, wenn es auch nach KUHN
"Zeit und Geduld erfordert, das Geheimnis der A-Formen szu entschleiern”. Denn KUHN
hat recht wern er sagt: "Die A-Formem sind nicht tot, trotz GILDEMEISTER, sie le-
ben!" Ja, sie leben und scheinen gggar selbst eine "Sexualit&t" zu haben.

Die Beodachtungen von LOHNIS scheinen auch mir wenigstons zum Teil richtig
zu sein, nur kann man sie auch anders deuten. Nach GILDEMEISTER 84'!1rd es Ja wohl
wieder "fHr die angewandte Baktoriologie allerdings auch weiterhin in vielen Fil-
len geniigen, wenn die jeweils in Betracht lkommenden Formen als im wesentlicheam kon-
stant hingenommen werdean",

Nack diessr kleinen Abschweifung méchte ich KUHNs Arbeit im kurszem Ziigen strei-
fen.

¥ach KUHN 106  qer sieh hauptsiichliok seiner Agarfixierungs-Methode, verbunden
mit der GIEBMSA-FHrbung bedient hat, wachsen die Formen z.,B. bei Tidrie Metschnikers-
Jt "als kleinste rundliche Gebilde an oder in den Bakterien zu eckigen oder rundli-
chen Yormen heran. Dabel tritt Zerfall der Bakteriem eimn. - Die Formen vermehren
sich durch Teilung, die bereits einsetzea kann, wenn ven dem Bakteriemleid noch
Reste zu sehen sind. Meist sieht man Teilungsformem, ehne dass vom Bakterienleid
noch etwas sichtbar ist. - Sie wachsen von einor bestimmten Grisse ab, auch ohne
Zussmmenhang mit den Bakterien und kdnnem eine stattliche Grésse erreichen. Diese
Formen zeigen amtboide Bewegung und strecken Fortsiitze der verschiedensten Art aus.
Man sieht fingerfdrmige, splessfdrmige und bandartige Fortsitze. - Das wichtigste
Ergebnis ist, dass in manchen Kulturen nach gewisser Zeit je zwei Formen mit einan-
der verschmelzen. - Die beiden Formen wachsen mit einander zu erstaunlicher Gr&sse
heran."

"Dia Imftballonformen wachsen zu grossen runden Skcken aus, die zerfallen, wo-
beil die Licht-brechenden Kdérnchen frei werden.”

Weiterhin macht der Verfasser auf dhnliche, bereits von einigen wenigen For-
schern frilher beschriebene Gebilde aufmerksam und auch auf die Ausfithrungen von
LOHNIS: "Auch alles, was LUHNIS iiber Konjunktion, Gonidien, Gonidangien, Regenera-
tivkdrper, Mikrocysten und Makrocysten, Symplasma und Regenerativeinheiten bei Bak-
terien sagt, steht mit unseren Ergebnissen nicht im Einklang. Ich behalte mir ver,
diese Verknfiipfung einzelner Beobachtungen zu unhaltbaren Entwickelungsvorstellun-
goen in einer spliteren Arbeit zu behandeln”.

Ausserdem méchte ich noch auf einen Passus von KUHN 116 hinweisen: *Endlich ist
das Auftreten der A-Formen von gewissen klimatischen Bedingungen abhdngig, die wir
trotz aller Bemiihungen noch nicht aufgeklédrt haben. Wir werden aber durch bestimmte
Beobachtungen immer wieder veranlasst, die Jahreszeiten und das Wetter als Einfliis-
se zu beachten". Ich komme in meinen Beobachtungen hierauf zuriick.

Unbeachtet widre auch nicht zu lassen, was KUHN bezliglich der Kldrung vom Bouil-
lion-Kulturen sagt. Es sollen nimlich die A-Formen durch ihr Auftreten zur KlHérung
und dementsprechender Bodensatzbildung beitragen. .

Der Annahme, diese Gebllde als Entwickelungsformem von Bakterien zu betrachten,
stehe die Tatsache gegeniiber, dass es "trotsz vieler Bemiihungen" nicht méglich gewe-
sen sel, dle Pettenkoferia-Formen in Bakterien-Formen zuriick zu fithren, zumal trotsz
sorgfdltiger Lebensbeobachtungen unter dem Mikroskop diese in dieser Beziehung zu
keinem positiven Resultat gefithrt haben.

"Die Ergebnisse D'HERELLES und seiner Nachfolger" beziiglich der "Bakteriophagie™"
wiaren nur "als kleiner Ausschnitt des Gesamtproblems" zu betrachten.

Zusammenfassend Hussert sich KUHN folgeudermassen: “Es wire denkbar, dass die
rettenkoferia~-Form in Gestalt feinster Sporen das Bakterium befdllt, auf seine Ko-
sten heranwHchst und sich durch Teilung vermehrt. Bei den Luftballon-Formen muss
man an geschlechtliche Formen denken, wolcke mit einander eine Verbindung eingehen,
und aus denen sich wieder die kleinsten Anfangsformen entwickeln. Weitere Untersu-
chungen werden die Entscheidung bdbringen", '

In ceiner letzten Arbeit iibor diesszs Problem, die mir kurz vor dem Druck meiner
Ausfuhrungen zuganglich wurde, betont KUIN (1¢26) 106a ausdriicklich, dass seiner
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Meinung nach die Bakteriophagen die Urheber des D'HERELLEschen Phidncmens, auf das
ich in einem der niichsten Kapitel eingehe, wiren. ZEr weist darauf urter anderem
folgendermassen hin: ' ' ' :

"Die lichtbrechenden K3rnchen siebt man zahlreich an der Stelle solcher zerfal-
lenen Formen noch als KSrnchenhanfen liegen und beobachtet, dass benachbarte Bakte-
rienkolonien zahlreiche Bakterien mit solchen Formen aufweisen., Viele Kirnchen schei-
nen auch in den Bakterien zu sitgen. Ja ndher die Bakteriem den gerfallenen grossen
Formen benachbart sind, desto mehr Kirnchen weisen sie an oder in ihrem Leibe auf.
Man beobachtet nun, dass solche kleinen Formen auf Kosten des Bakteriums wachsen,
das letztere schwillt dabel an, wird aber schliesslich zerstSrt.- Manchmal kann
man noch einen Rest in Gestalt eines diinnen Fddchens erkennen, allmihlig 1st aber-
nichts mehr von dem Bakterium zu sehen, und das Gebilde wiichst selbstindig weiter
bis zu den Ausgangsformen. - Damit erscheint der Zyklus geschlossen.

Es handelt sich also um einen Mikroorganismus, der zusammen mit den Bakterien
vorkommt: er bef¥llt in Gestalt filtrierbarer Keime die Bakterien, auf deren Kosten
or heranwlichst. Br vermehrt sich durch Teilung; die feinen Vermehrungsstadien ent-
stehen aus einer Kopulation. Wihrend ich frither die ¥rage offen gelassen habe, ob
es sich bei den A-Formen um Entwickelungsformen der Bakterien, oder ob es sich um
ein selbstindiges Lebewesen handelt, binm ioh jetzt nicht mehr imstande, die erste
Méglichkeit zuzugeben. : ’

Denn einmal haben sich alle Versuche, das Entstehen von Bakterien aus den Kirn-
chen zu beobachten, als unmiglich erwiesen. Sodann konnte bis ins einzelne verfolgt
werden, dass diese Formen das D'HERELLEsche Phidnomen der Bakterienvernichtung durch
Stuhlfiltrate hervorgerufen. Es gelingt auf dem Grunde der LScher in Bakterien-Knl-
turen alle die Formen nachzuweisen. In L¥chern, aus denen man wieder wirkeame Fil-
trate gewinnt, kann man die Sporen massenhaft nachweisen. Der HERELLE-~-Forscher, der
mit einer 0se das D'HERELLEsche Virus aus einem Loche abimpft, {ibertrigt eine Un-
zahl von Kdrnchen, welche die Bakterien befallem und auf die beschriebene Weise ver-
nichten. Ich betone aber, dass alle durch zahlreiche D'HERELLE-Forscher {ibereinstim-
mend berichteten BErgebnisse v8llig ungezwungen durch unsere Entdeckung erklirt wer-
don".

2u gleicher Zeit mit mir, vollkommen unabhiingig von einander, hat KUHN auf Grund
seiner Forschungen im Prinzip genay dasseldbe ansgesprochen, was auch mir meine Be-
obachtungen zeigten.

Die Parasiten-Theorie und das bei der Bakteriophagie zu behandelnde D*HERELLE-
sche Phiinomen haben sich demmnach im Prinzip als zusammengehdrig erwiesen. ,

Nachdem wir die KUHNeschen Gedankenginge eines Parasitismus abgehandelt haben,
wollen wir eine weitere BrklHrung dieser so sonderbaren Gebilde berticksichtigen.

DIE INVOLUTIONSFORMEN-THEQRIE.

~ Auf eine mikro-photographische Aufnahme, die ROBERT KOCH im Jahre 1877 gemacht

hat, deutet ALMQUIST 85 (1926) mit folgenden Worten hin: "Wir sehen feine exogone
Kiijgelchen und auch grdbere geschwollene Teile der St¥bchen™. Also, kaum ein Jahr,
nachdem FERDINAND COHN (1876)112 die Sporenbildung bei Bakterien beschrieben hatte,
schenkte man diesen Erscheinungen schon solche Aufmerksamkeit, dass man sie des
Pnotographierens fiir wiirdig hielt, doch unterliess man damals noch jede Deutung
dieser Beobachtung. Aber nicht lange danach ging man daran, diese merkwiirdigen For-
men als durch besondere Faktoren hervorgerufen zu betrachten.

In ihrem Aussehen ausserordentlich verschiedenartig fand wie BUCHNER (1885)96,
80 auch GRUBER (1885)113 die Bakterien bei einzelnen Kulturen des Ohloeraerregers.
Sie sprachen diese Erscheinungen als pathologische Wuchsformen an. Infolge der
schwachen oder fehlenden Fb:rbun%srlhigkeit der "Spindel-, Monaden-, Flaschen- und
Bk:g:ligen Pormen" kam BUCHNER 90 zu der Annahme eines pathologischem Zustandes der

erien.
. WEIBEL (1888)114 weist beim Cholera-Erreger auf "Missformen und degenerierte
tote Produkte" hin; er glaubt allerdings in einigen Bakterien, "welche in ihrem
Ausschen an Sporen erimnern, die Produkte einer fehlgeschlagenen Fruktifikationm,
gleichsam taube Sporen zu sehen”. ' S
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Bei einer nicht sporembildenden Form des Milsbranderregers fithrt BEHRING 115
(1889) diese Eigenschaft auf Degeneration zuriick, sodass bel 370 C sehr schnell
“Involutionsformen" auftreten (vergl. 8. 68).

Von eimem Zerfallen zu kugelfdrmigen Gebilden bei Spirillum wundula spricht
ZETTNOW 43 (1897) und fihrt dieses als Absterbe-Erscheinungen an.

Bbenso deutet LAFAR 116 (1897) von der {iblichen Gestalt stark abweichende In-
volutionsformen. .

Zerfallende "“SchlMuche und F¥den" bei JSacteriwm coli und dem Typlmsbacillus
bespricht WAGNBR 47 (1898). ‘

Eine asporogene Form des Milsbrandbasillus beschreibt auch A.FISCHER 2) (1897)
als durch Degeneration hervorgerufen.
~ Die in alten Kulturem von Baoterium pestis suftretenden langen Fadenbildun-—
gen rechnet GALLI-VALLERIO 117 (1900) auch unter die Rubrik der_ Involutionsformen.

Involutiomsformem (“"teratologische Formen") glaubt MAASSEN 118 (1904) ftir dia-
grostische Swecke verwenden zu kmnen. , .

Ob die beim Diphterie-Erreger auftretenden Gabelbildungen, die ABOTT und GIL-
DERSLEEWE 119 (1904) als Involution oder Degeneration angesehen haben, als solche
su Recht besteht, ist eimwandfrei nicht festgestellt.

Die beim Cholera-Brregor auftretendem "sichtbar leeren Kugeln" sieht ALMQUIST
(1904)120 nech als Degenerations-Brscheinungen an.

Bbense hat HEIM (1906)121 guch Beobachtungen von runden Kiigelchen beim Chole-
ra~Brreger als Untergangs- oder Degenerations-Formenm angesprochen.

Selbst im relativ neuerer Beit beschréibt GUNTHER (1906)122 derartige Erschei-—
nung recht eingehend als "Involutionsformen™ wie folgt: "Wir sehen dann an dem
Bakterienzellen sun¥chst sogenannte Absterbde-Erscheinungem, Involutions-Erschei-
nungen auftreten, Die Zellen blithen sich auf, werder volumindser, Missbildungen,
SohnSrkelformen der mannigfachsten Gestaltumg bildem sich aus, das Protoplasma
durchsetzt sich mit "Vakuolen®; verliert seine normalen chemischen Eigenschaften
(z.B. férbt sich liickenhaft und schlecht mit Anilinfarbstoff), die Kontur der Zel-
len wird undeutlicher, und damm sind die Zellen nicht mehr fXhig, sich weiter zu
voermehren, selbst wenn sie auf frischen Nihrbdden filbertragen werden: sie sind ab-
gestorben”,

Und weiter sagt derseldbe Yerfasser {iber eine Aufnahme: "Die #brigen in dem
Bilde vorhandensen, blassen oder keum gefiirdten kleinen Kirnchen, Kiigelchen etc.
stellen die degenerierten Residuen der altem Kultur dar". _

Ja, selbst in allerneuester 83cit berichtet man, so SABELLA 123 (1925) bei Bac-
terium erysipslatos swui, noch immer wieder von Involutionsformen als Tatsache, oh-
ne aber eine andere Deutung zu haden als die der Degeneration.

Lange Jahrzehnte hindurch bis in die neueste Zeit hinein haben wir gesehen,
dass die verschiedensten Bakteriologen wohl immer die Involutionsformen der Bakte-
rien als Absterbe-Brscheinungen hingenommen, aber sie im grossen und ganzen damn
auch immer als solche vermachlissigt haben. Treffend sagt ALMQUIST 85 (1925) darii-
ber: "Auffallend ist auch der Gebrauch der Namen Involution und Degeneration. Da-
mit werden wohl alle diejenigen neuen Bakterienformen bezeichnet, dis nach Ansicht
des Verfassers ohne Nachpriifung und ohne Kritik abgefertigt werden k&nnen".

Wenn wir diese oft merkwlirdigen Umgestaltungen der Bakterien-Zellen betrach-
ten, s0 kann uns die wiederholte Aussage, es sei eine "Degsnerations-Erscheinung"®
nicht befriedigen. Sollte diese "Degeneration" zu Recht bestehem, so miissten die
Bakterien léngst ausgestorben sein, weil ja keine Verjiingung, keine Sexualitdt
vorhanden ist, Es ist daher in hohem Masse verst¥ndlich, dass immer wieder nach
siner BSexualitdt gesucht wird, welche diese Verjiingung hervorruft. Aber es sind
uns in der Lebewelt eine ganze Reihe von Formen bekannt, welche die Sexualitit
verloren haben und demnach ohne die durch sie bedingte Verjiingung kriftig gedeihen
und wachsen. Ja, es sind darunter Pflanzem wie Flodea und Mucorineen, denen es mur
an dem geeigneten Partner fehlt, und trotzdem vermshren sie sich ungeschwikoht rein
vegetativ, Wir haben im laufe unserer Betrachtungen die Gedankenginge kennen ge-
lernt, welche eine Infektion durch Parasiten wahrscheinlich gemacht haben. Unge-
zwungen lésst sich ein Teil der "Involutions-Formen™ als die Gestalt der Parasiten
srkennen. Aber es bleibt noch eine Anzahl von Erscheinungen, die sich nicht auf
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diesem Wege erkl¥ren lassen.

Verhdltnismlissig einfach gelingt das bei den aogonannten nBakterien-Schatten",
Es simd nichts weiter als leere, ausgefressene Bakterienleiber. Daneben aber k¥nnen
die Bakterien unter Bildung von “"Riesenzellen"” und “dergleichen gallenartigen For-
men" auf diese "Infektion™ reagierem. Solche Brscheinungen sind somit wirkliche
*Involutionsformen", aber nicht hervorgerufen durch einen hypothetischen Degenera—
tionsvorgang, sondern durch Reaktion auf parasitiire Infektionserreger.

War die Betrachtung der "Involutions-Theorie™ nur scheinbar etwas Neues, und
stellte sich bel genaunem Hinsehen gerade dieser Vorgang als eine Stiitze fiir die
*"Parasitismus-Theorie" heraus, so ist das in noch htherem Masse fiir die Phinomene
der “"Bakteriophagie" der Fall.

DIK BAKTERIOPHAGEN-THEORIE.

Wikhrend die sogenannte "Bakteriolyse™ bei den Bakterien in der Annahme, dass
sie durch fermentative autolysierende Prozesse hervorgerufen wiirde, vom Ende des
vorigen Jahrhunderts an bekannt war, trat D'HERELLE (1917) 145 dieser Ansicht ent-
gegen, indem er behauptete, diese lytischo Wirkung der Bakterien-Filtrate werde
durch kleinste subvisible Lebewesen, durch das sogenannte “ Bacteriophagum intesti-
nale" hervorgerufen, und grundeto nun eine neue rorschungarichtung, ndie Bakterio-
phagie™.

D'HERELLE, der dis Faeces von Dysenterie-Kranken untersuchte, gewann aus dtinn-
fliissigen Dejekten von Ruhrkranken nach Filtration durch Bakterion-dichte Filter
wachstumshemmende und bakterienaufldsende Filtrate., Die Erscheinung der "Bakterio-
phagie” liess sich dadurch 'steigern, dass er die zu vorwendenden Faeces 24 Stunden
vorher bei 37° € bebriitete und dann filtrierte.

Setzte er nun zu 1 com dieses Filtrats einen Tropfen einer 24 Stunden alten
Bouillonkultur oder eine Spur einer jungen Plattenkultur eines Bakteriums, so trat
bei dem durch die Beimpfung getrﬂbten Filtrat, wenn es zuerst 12 - 18 Stunden bei
22° C gestanden hatte, ein Klarwerden des Knlturbhrchens auf, Dieses flihrte D'HE-
RELLE auf subvisible Lebewesen zuriick, zumal ssiner Ansiocht nach sich die Erschei-
nung serienweise weiterfilhren liess. Ausserdem konnte auch eine Vermehrung des
wirksamen Lysins eintreten, selbst in @usserst starken Verdiinnungen.

Eine Stiitze fiir seine Bakteriophagen-Lebewesen sah D'HERELLE in der Zerstﬁrbar-
keit der Bakteriophagen-Wirkung bei einer Temperatur von {iber 656° C. Durch Auftrop-
fen eines winzigen Tropfens des bei normaler Temperatur gehaltenen Lysins auf Eul-
turplatten gelang es ihm in den RKulturen an den betreffenden Stellen das Wachstum
der Bakterisen auszuschalten. Bs traten helle Flecke in den Kulturen auf, die sogen.
"taches vierges".

- Obwohl D*HERELLE von der Richtigkeit seiner Annahme, diese Erscheinung auf Le-
bewesen zuriickzufithren, voll und ganz iiberszeugt war, konnte er sie doch nicht be-
weisen, Er sprach die Vermutung aus, dass es sich um Endoparasiten der Bakterien
handeln kdnne.

Da also dem Autor selbst die Mbglichkeit fiir einen definitiven Entscheid in
dieser Richtung fehlte, haben sich dann die verschiedensten Forscher itber dies Ge-
biet ausgelassen.

Bis in die allerneusste Zeit stehen sich noch immer gwel Richtungen gegentiber:
einerseits die Ansicht, dass es sich um Lebewesen, andererseits, dass es sich um
Formoente handele.

Trotz den vielseitigen Untersuchungen ist man bis zum heutigen Tage zu kelnem
in dieser Frage entscheidendem Ergebnis gekommen.

Wie hoch aktuell dieses Problem geworden ist, zeigt die nachstehende aufge-
filhrte Zahl von Autoren. Aber keiner kann mit definitiver Sicherheit in seiner Ar-
beit den Beweis erbringen, welche von den beiden Anschauungen zu Recht besteht.

Es sel mir gestattet, die Namen der Forscher aus der neuesten Zeit hier nie-
derzulegen. Auf die einzelnen Arbeiten selbst n¥her einzugehen, wire infolge der
Fiille des Materials an dieser Stelle nicht angebracht, zumal sie jJa allesamt kein
endgiltiges Resultat in der Frage Lebewesen oder Ferment ertffnet haben und augen-
blicklich sich noch ganz dieselben Meinungsverschiedenheiten vorfinden, wie zu An-
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fang der Forschungsrichtung.

Ausge sprochene Anhinger der Ferment-Theorie sind:

OoTTO, IDITE? gnd WINKLER (1922)124. GILDEMEISTER (19?2&125, GILDEIEISTER und
HERZBERG (1925)1%7; SEIFFERT (1925)127, NakasHIMA (1925)°%0; prarz (1927)152,

Vertreter der Annahme, dass die Bakteriophagen Lebewesen seien, sind:

D'HERELLE (1925)149; PRAUSNITZ {1923) 126, PRAUSNITZ und FIRLE (1924)126e  pry

(1923)128.129; JANZEN u.WOLFF 1923 ; MEISSNER (1924)131.133; nuicHERT (1924)134;
CEHRKE (1925)141; GOZONY und SURANYI (1925)142; SCHUURMANN (1925)145 KUHN (1926)
106a.

In ihren Arbeiten verhalten sich in der Frage, ob Lebewesen oder Ferment, fol-
gende Forscher indifferent:

. TAKIMA MATSUMOTO (1924)135; TORAHIKO IKOMA (1924)136; LISCH (1925)158, HODER
(1925)139; HODEB und KIYOSHI SUZUKI (1926)147 HODER und BRBINL (1925)144 ggnnxx
SCHEIN (1926)1 6; MANNINGER (1926% ; K.KOCH (1926)1 8; VAN LOGHEM (1926)
DIMPZA (1927)15}; zpawsky (1927)! _

Die Erscheinungen der "Bakterlophagie" sind ein sicherer Bewels dafiir, dass es
sich bei unseren zu behandelnden “"Kérnchen" nicht um Sexualorgane der Bakterien
handeln kann. Es ist nicht einzusshen, warum die Bakterien als Lebewssen ausgerech-
net vor einem Sexualakte absterben sollen. Man beobachtet doch bei der Sexualitit
eine iiberquellende Lebensregung und keinen Tod, Wenn man auch fiir die Sexualitit
ins Feld fithren kamn, dass eine Unzahl von Geschlechtszellen abstirdt, ohne ihr
Z2isl zu erreichen, so ist es doch widersprechend, dass nur eine 80 verschwindend
kleine Zahl oder in manchen Fdllen iiberhaupt garkeine Bakterien-Zelle den Sexual-
akt lebendig iiberstehen goll. Das Zusammentreffen der Kdrnchenmbildung mit den Er-
scheinungen der "Bakteriophaglie™ ist wohl iiber allen Zweifel crwiesen.

Die "Bakteriophagie' wird von vielsen Seiten auf einen rein fermentativen Vor-
gang zuriickgefiihrt. Dass an dem Auflésen der Bakterien-Zellem Fermente beteiligt
sind, dlirfte wohl keinem 2Zweifel unterliegen. Aber was erzeugt denn die auflbsen-
den Fermente? Will man den rein fermentativen Prozess rettem, so muss man die my-
steritsen Degenerationsprozesse zu Hilfe nelmen. Aber wozu denn das?

, Ist nur die Morphologie des Vorganges ein Zeichen filr die Gegenwart eines zwar
unendlich kleinen, aber doch in spHdteren Entwickelungsformen deutlich sichtbaren
Lebewesens? Der Prozess der Aufl{sung ist fermentativ, aber die Fermente entstehen
nicht durch sonderbare Degenerationsprozesse, sondern durch parasitiire Lebewesen.

Wir kdnnen nicht umhin, in der "Bakteriophagie" einen Beweis fiir die "Parasi-
tentheorie" zu sehen.

Fassen wir unsere Gedankengédnge zusammen, so kdnnen wir sagen: die "anstecken-
den Korachen" ‘sind die "Endoparasiten" der Bakterien. Sie vermehren sich im KSrper
der Bakterien, gehen aus ihnen ins Ereie und stecken von neuem Bakterien an.

Neben diesem vegetativen Entwicklungskreise lduft ein generativer: Es werden
im Innern der befallenen Zellen kleine miénnliche und gridssere weibliche "“Gameten"
des Parasiten erzeugt. Die Geschlechtszellen verschmelzen gegenseitig und darauf
mit ebensvlchen Gebilden, Es entsteht 80 ein plasmodien¥hnliches Gebilde. Nach ei-
ner Encystierung desselben und einiger Ruhe wird die Wand der "Cyste" geldst. Das
angeschwollene Gebilde zerfH#llt in kleine "Infektionskelime".

Damit ist auch der zweite Kreislauf geschlossen.

Diese auf die "Myxomyceten" oder besser gesagt "Mycetozoen" hinweisenden Gedan-
kengtnge bediirfen eines genauen morphologischen Beweises, Dessen sind wir uas voll
bawusst.

Ob auch die rHtselhaften Myxobakterien in den Kreis der hier zu besprechenden
Srscheinungen gechdren,seil zundchst dahingestellt. Auch ihre Zoogléen kSnnten saus
heterogenen Organismen gusammengesetzt sein und §ymbiosen darstellen.

Wir haben im Verlaufe unserer Betrachtungen eine ganze Mille von widersprechen-
den oder, sagen wir vielleicht richtiger, in Widerspruch gesetzten Ausdeutungen von
Experimenten und Beobachtungen an alterndsen Bakterien-Kulturen und verwandten Er-
scheinungen an uns voriber ziehen sehen.

Was ist nun an den Beobachtungen Tatsache? Was ist hineingesehen und hineinge-
deutet? Bovor wir nur im geringsten irgend eineé Stellung zu diesen wiohtigen Pro-
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blemen nehmen kdnnen, miissen wir die Tatsachen nachuntersuchen.

PRAKTISCHER TEIL.

Die anfdnglich zu den Untersuchungen verwendeten Kulturen stammten von in der
Lingsaxe in Scheiben geschnittenen drei Minuten abgekochten gelben MShren, die bei
einer Zimmertemperatur von ca. 18” C. in sterilen Petrischalen gehalten wurden. Nach
drei Tagen zeigte sich ein Wachstum, sowohl am Rande wie auch auf den Schnittfliéichen
der Méhrenscheiben von weissem, achleimigem, undurchsichtigom Aussehen und anfing-
lich runder Gestalt der EKulturen, die sich aber im Laufe der Zeit verdnderte. Nach
acht Tagen trat ein Zerfliessen der Kulturen auf., Es handelte sich nach nkherer Be-
stimmung um den Bactillus mesenterfous vulgatus. Von einer dieser erwdhntem Kulturen
mittlerer Grdsse wurde in Pepton-Fleischwasser-Bouillon nach sechstagigem Wachstum.
tibertragen und hiervon drei Ausgussverdijnnmungen in Traudbenzucker-Gelatine gemacht,
um zu tatsiichlichen Reinkulturen zu gelangen. Die Platten wurden bei 28° C gehalten.
Am vierten Tage zeigte sich auf der ersten Verdiinnungsplatte eine Anzahl einheitli-
cher Kulturen, wihrend die zweite und dritte fbrdunnungsplatte iiberbaupt kein sicht-
bares Wachstum aufwies und als steril vernachliéssigt wurde. Von einer Kultur der er-
sten Verdiinnungsplatte wurde nun die Menge einer Platinése im Anfangsstadium des
Wachstums in Pepton-Fleischwasser-Bouillon ifbergeimpft. Das in sechs Rbhrchen, die
mit je einer Use beimpft waren, auftretende Wachstum bei 28° C wurde sechs Wochen
lang beobachtet. Bis zur Mitte der vierten Woche zeigte sich in der Hauptsache am
Grunde der Bouillon ein sowohl mikro- wie auch makroskopisch normal verlaufendes,
zunehmendes Wachstum einer volumin¥sem, weissen Kultur. Von dem oben erwShnten Zeit-
punkt ab gingem die Kulturen mehr oder weniger gleichmiissig nach makroskopischer Be-
obachtung zu schliessen, in ihrem Wachstum zuriick, und mikroskopisch beobachtet
zeigten sich nach Flammenfixierung und gewdhnlicher Methylenblau- oder Fuchain-Fér-
bung die altbekannten "Zerfalls- und Involutionsfermen" der Bakterien. In der drit-
ten Woche der Wachstumsperiode der Bouillon-Kultur wurden von der als¢ mskroskopisch
scheinbar noch ganz normal wachsenden Kultur auf 16 sterile Traubenzueker-Agar-Plat-
ten mit DRIGALSKI-3Spatel Ausstriche gemacht und die Platten bei 28° C gehalten. Von
ihnen sollten dann vom nichsten Tage ab Kontrollproben entnommen werden.

Traubenzucker-Agar-Zusammensetzung nach ARTHUR MEYER, Praktikum der botanischen
Bakterienkunde:

6 g Pepton, 4 g Liebigs Fleischextrakt, 1 g NaOl, 500 g H20, 8 g Agar, 5 g Trau-
benzucker.

Bis zum Ende der Proben-Entnahme zeigten simtliche Platten ein kaum sichtbares
Wachstum. Es waren nur kleinste, helle, durchsichtige Trdpfchen auf den Plattem in
der Richtung der Ausstrichzone sichtbar, die azwar mit dem Oberflichen-Mikroskop un-
tersucht, aber infolge technisch nicht stark genug zu verwemdender Vergri¥sserung
nicht gentigend identifiziert werden konnten. In der Hauptsache wurden diese Stellen
bei der Probenentnahme beriicksichtigt. Hierbei wurde nach der KUHNNschen Agarfixie-
rungsmethode gearbeitet unter Zuhilfenahme der GIBMSA-Firbung.

Fixierungs- und Fiérbe-Gang: '

10 - 15 Min. KyCry0n + CpHy0, (100 com HpO + 3 g KyCrz0y + 5 com OpHg0p)

30 Minuten: 75% CpolisOH 50% CoHg0H 25% CoHs0 15% OgNg50H
12 Stunden Antrocknen in feuohter.thmer.
30 Minuten 15% CoHgOH 30 Minuten 10% CoHgOX

Agar abl¥sen 60 " in Ey,0 wissera.

24 Stunden danm feuocht in GIEMSA-L8sung (12 Tropfen G.L. auf 25 ccm Ho0 +
£ Tropfen 1% Kp003-L3sung) nach 1 Stunde G.L.wechseln, denn gans
kurz dwrchfithren durch: Aceton, Aceton-Xylol (su gleishem Teilem),
Xylol, Canvadabalsam.
Es wurden nun vom den 16 Platten Praparate gefertigt, und zwar von dem Zeitpunkt
der Impfung ax dis sur ersten Probeabnahme im Abstand von 8 Stunden, daran anschlies-
send mit sechsstiindiger Unterbrechung bis zur zehnten Platte, und von dieser bis zur
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letzten Platte in zehngtiindligem Abstand.

Sdimtliche Prédparate wurden nach Fertigstellung eingehend mlkroakopisch durch~
mastert, und in sémtlichen Priéparaten Bakterien, meistens in an einander’liegenden
Zellverb¥nden gefunden. WHhrend die Differenzierung der Bakterien und ihrer Ein-
schliisse bei der Bedbachtung im durchfallendem Licht eine ziemlich schwierige ist,
komnt man bei der Beobachtung der gefidrbten Préparate im Dunkelfeld zu viel deut-
licheren Bildern, die sioch bestiglich ihres Farbenkontrastes noch besonders auszeich-
nen. Der Unterschied der beiden Beobachtungsmethoden tritt besonders in hergestell-
ten Farbenphotographien eindeutig hervor. Teils zeigten die gefHrbten Bakterien
ein vollkommen normales Aussehen, waren also durchgehend hellblau gefirbt (im Dun-
kelfeld: purpurfarben), wikhrend zwischen den normalen aber auch in grosser Zahl sol-
che lagen, die in ihrem Innern kleinere resp. grissere, rundliche Gebilde von dun-
kelvioletter Farbe auswissem, im Dunkelfeld von gelblicher bis zu tief blauer Farbe.
Die gelblichen bis tief blauen Kérnchen, die bis zu 8 Stiick in einer Bakterienzelle
begbachtet wurden, konnten sowohl als Vakuolen, wie auch als Einlagerungen anderen
Charakters zu betrachten sein, wdhrend die dunkleren, kleinen KSrnchen, die auch
sehr oft ausserhald der Bakterien-Zelle von ihr emtfernt oder dicht an der Membran
lagen, und ebenso auch susserhald der Bakterien den Durchmesser der Bskterien weit
- {ibertreffende, runde bis ovale Gebilde, von anderen Gesichtepunkten betrachtet wer-
den mussten, zumal ja der Verdacht nahe lag, dass durch Einlagerungen irgend wel-
cher Substanzen im Agar solche Bilder verursacht wurden, und daraus falsche Schliis-
se gezogen werden konnten.

Die KUHNsche Agarfixierungs-Methode orwies sich also wohl fir die lebenswahre
morphologische Betrachtung der toten Bakterien an sich als unbedingt iiber allen an-
deren Fixierungsmethoden stehend, aber aus den obigen Griinden nicht als vollkommen
zureichend fiir die Schliisse, die aus den Beobachtungen gezogen werden sollten.

Im Gegendatz zu den oben erwhhnten negativen (makroskopisch nicht sichtbaren)
Kulturerfolgen sei folgende Versmichsbeobachtung auch ndher betrachtet,

~ Von einer anderen Kultur der auf den oben erwihntemr Méhren wachsenden Bakterien
wurde nach fiinftégigem Wachstum auf zwei Traubenzucker-Agar-Schrig-Réhrchen {iberge-
impft und die Kulturen bei 28° C gehaltem. Es trat hier nach zwei Tagen ein gut
sichtbares Wachstum auf. Zwei Wochen wurden dann die Kulturen bei 28° C gehaltenmn,
dann auf Traubensucker-Agar-Platten {ibergeimpft. Darauf liess man bis in die 6. Wo-
che bei Zimmertemperatur von 180 C wachsen, wobeli sich ein immer mehr zunehmendes
Wachstum zeigte.

Trotz der vorher und hier erwihntem vollkommen entgegengesetzten Wachstumsresul-
tate m3chte icvh bemerken, dass o8 sich auch hier um Bactillus mesentericus wie oben
handelte. Nur ein Unterschied bestand bei singehender mikroskopischer Priifung: bei
der Wachstumspriifung der letzten Wachstumsperiode waren nur sehr wenige Zerfalls-
und Involutionsformen zu bemerken. Ja, impfte man von einer dieser 6 Wochen alten
Kultur auf Traubenzucker-Gelatine-Platten i{iber, so zeigte sich -am 5. Tage ein iiber
die ganze Ausstrichsflliche verlaufendes, gut sichtbares Wachstum. Ausserdem trat
auch gutes Wachstum in Stichkulturem von Traubenzucker-Gelatine unter allmkhliger
Verfliissigung der Gelatine auf. Nach-ca. 2 Wochen Wachstum wurde von einer dieser
verfliissigtei. Traubenzucker-Galatine-Kulturea in Pept.-Fleischw.-Bouillon geimpft,
die anfénglich ein gutes Wachstum zeigte, doch nach ca. 8 Tagen begann sich die
Bouillon plstzlich zu kldren. Die Kldrung ging ziemlich &chnell vorwhrts, sodass
nach abermals 8 Tagen liber dem jetzt auftretenden Bodensatz die Bouillon vollkommen
klar goworasn war. Es waren demnach bei zwei ja doch schliesslich unter denselben -
Versuchsbedingungen durchgefiihrten Kulturporioden anf¥nglich ganz entgegengesetzte
Resultate herausgekommen. Erst viel spidter wie bei der erstem Kultur-Folge trat bei
der zwelten der Ausfall des Bakterien-Wachstums auf. Bs russte also die erste Kul-
tur durch ein stirker oder frither aurtretendes Wachstum-hermmendes Agens geschHdigt
sein. Da nun diese Schidigung des Wachsiums der zweiten Kultur mit dem Auftreten
der im Innern der Bakterien vorhandenem kleinen Kisrnchen zusammenfiel, lag der Ver-
dacht nahe, dass dieses der wachstumsschidigenue Faktor sein kiénnte, wenn diese
Kérnchen nicht Ein- oder Auflagerungen des Agars warem, von dem diese PrHparate ge-
fertigt wurden.

Da die Beobachtung der in den Prdparaten abgstdteten Bakterien aus den vorhsr
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angefiihrten Griinden zu keinem tatséichlichea Schluss filhren konnte, ging ich szur Be-
obachtung der lebenden Bakteriem {iber. Da nun aber bei den lebenden ungeflrbten Bak-
terien im durchfallenden Lichte die Differemzierung der inner- und ausserhald der
Zellen liegenden kleinen Gebilde vollkommen versagte, musste ich die Lebead-Beobach-
tung im Dunkelfeld in Angriff nelmen.

"~ Es wurde nun von einer der vorher erwihntem stark verfliissigten, ca 2 1/! Wo-
chen alten Pepton-Fleischw.-Gel.-Kultur eine Aufschwemmung in physiologischer NaCl-
L3sung hergestellt und im Dunkelfeld bei Bacillus mesentericus folgende Beobachtung
gemacht:

Es traten ausserhald der teilweise verhiltnismiissig langsam sich bewegenden,
einzelnen, teilweise in BacillenfHden triéige daliegenden Bakteriem ganz kleine beweg-
liche KSrnchen smf, die ihre Bewegung hdchstwahrscheinlioh einer Begelsgelung ver-
danken; ausserdem wurden auch Kirnchen genau derselben Grisse innerhald der Bakte-
rienzellen beobachtet, und swar von einem bis zu vier (siehe Anfn. 1) Stifok in ei-
nem ‘lebenden Bakterium. Bs wurden die kleinen Gebilde, sowohl ausserhald an der Mem-
bran des Bacillus, wie auch schon erwihnt, in der Bakterien-Zelle selbst festge-
stellt. Zu bemerken war weiter, dass die Bakterien-Membran, die bei v8llig intskter
2elle sonst im Dunkelfeld ein starkes Lichtbrechung srermigen zeigt, dieses beli Zel-
len, in denen die Kbfrnchen auftraten, in erhedblich geringerem Masse sufwiesen (sie-
he Aufn. 2), sodass die Bakterien ein fahles, blasses Aussehen hatten, und wir es
hier wohl mit den sogenannten "Bakt.-Schatten" zu tun haben (siehe Aufmahme 2, 8,
10). Denn betrachtet man solche "Schatten" in durchfallendem Lichte, s0 sieht man
bel bestmbglichster Beleuchtungstechnik (wobei Kondensor-Hthe, Blendendffnung und
Strahlengang im Kondensor eine grosse Rolle spielen - schiefe Beleuchtung -) mur
noch die Einlagerungen der Zelle, aber nichts mehr von der eigentlichem Membran. Im
Dunkelfeld wurde auch ein fast v3lliges Verschwinden der Bakterien-Membran, wahr-
scheinlich bedingt durch ZerstSrungsprodukte der kleinen (Infektions?-) Gebilde,
fostgestellt (siehe Aufmahme 2). Ausserdem wurden auch ausserhald der Bakteriem sich
lebhaft bewegende grbssare, rundliche Gebilde beobachtet, die ein stirkeres Licht-
brechungsvermtgen aufwiesen, wihrend andere, wesentlich grissere Kdrper meist rund-
licher Gestalt, nicht so stark lichtbrechend, im langsamer, scheinbar sich #berku-

ielnder Bewegung angetroffen wurden.

Um die MYglichkeit ausszuschalten, dass es sich bei den oben gemachten Beobach-
tungen um in Molekularbewegung befindliche Substanzteilchen der Gelatine oder deren
Bestandteile, die durch Adhision an der Bacillen-Membran eine Einlagerung im Innern
der Bacillen vort¥uschen konnte:, handelte, musste die Versuchsanordnung modifisziert
werden,

Von einer stark verfliissigten ca. 2 1/2 Wochen alten Pept.-Fleischw.~-Gel,-Eultur
des Bactllus subtilis wurde in vollkommen Kusserlich klar erscheinender minerali-
scher Néhrldsung sogenannte M.-N-L3sung folgender Zusammensetzung Hbergeimpft:

Elweissfrele NihrlSsung naoh USCHINSKY-FRANKEL (aus ABEL, Bakteriol. Taschenb.
NaCl 5,0; NaHPO, 2,0; Asparagin 4,0; Ammoniumlactat 6,0 gelﬁst in 1000,0 H20,; neu-
tralisieren mit aOH sterilisieren wie Bouillon.

Diese Kultur wurde nur bei 15° C vier Tage lang belassen. Danach wurde in feuch-
ter Kammer im Dunkelfeld folgendes beobachtet:

Es traten wie bei den Beobachtungen vorher ausserhalb der Bakterien in grisserer
Zahl ganz kleine runde, wahrscheinlich durch Geisselschlag sich sehr lebhaft bewe-
gende Kirnchen amf. Ferner waren grissere, stlvrker lichtbrechende Kirnchem sichtbar,
die sich auch manchmal mit einem kleineren zusammen gelagert hatten, Die Bewogung
dieser einzelnen gr¥sseren Kirnchen ging nicht mit ganz so grosser Lebhaftigkeit vor
sich, schien aber auch durch Geisselschlag verursacht zu werden. Beide Kbrnchenarton
bewegten sich mit grosser Gewalt; so wurden z.B., durch den Anprall eines einzelnen
Kérnchens manchmal zwei zussmmenhingende Bacillen weitsrgeschoben.

Nach 12 Stunden wurde nun dis erste Sporenbildung in einzelnem Bacillen beoback--
tet, die aber wohl infolge der ungiinstigen N¥hrlage (Sauerstoffabschluss) bis zur
24. Stunde verh#ltnismissig schwach auftrat. Auch vurden von der 12. S8tunde ab Tei-
lungsvorghinge bei den Bakteriem bqobachtet. Nach 12 Stunden der ersten. Beobachtung
machte man die Wahrnehmung, dass die vorher in sehr grosser Anzahl vorhandenen klei-
nen Kirnchen ausserhaldb der Bacillen sich wesentlich verringert hattem, dafiir aber
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zum grossen Teil in den Zellem selbst auftraten, also scheinbar in diese hineinge-
wandert warean.

Wiederum konnte man feststellen, dass die Membran bei solchen "infizierten"(?)
Bacillen erheblich am Lichtbrechungsvermdgen abgenoumen hatte (s. Aufnahme 2, 8,
10). Zu bemerkem ist ferner, dass keine Kdrnchen in den Zellen auftratemn, in denen
man Sporenbildung beobachten konmnte (vergl. S.274 und 286). Nach 24 Stunden der er-
sten Beobachtung meachte ich die Feststellung, dass in einzelnen wie auch zusammen-
hangenden Bacillen eine sehr lebhafte Bswegung der Kdrnchem in den Zellen auftrat,
die bis zu Ende der Beobachtung zwei volle Stunden angehalten hatte und so vonstat-
ten ging, dass z.B. in einer Zelle zwei Kdrnchem scheinbar spielend sich um einan-
der wirbeln, dann wieder von einander jagen, das eine oder das andere eine kurze
Pause von Sekundendsuer macht, um daun sofort wieder loszutanzen suf das andere zu
oder kraftig gegen die geschwiichte Zellwand zu stossen, sodass es den Anschein hat-
te, als wollten sie diese durchstosgsen. : .

Ausser Acht zu lassen wikre auch ferner nicht ein scheinbarer Selbsterhaltungs-
trieb der Bacillen, denn es wurde wiederholt bei eimselnen Exemplaren bseobachtet,
dass eine Bacillem-Zelle, die von einem oder mehreren Kirnchen bufallen ist, den-
jonigen Teil, in dem die Kérnchen lagern, durch eine Quorwand abzuschofiren scheint,
um 30 wenigstems nieht das Ganze dor Zerstdrung und dem Tode preiszugeben (s. Aufn.
2, 3). Jedoch scheimen die "Infektionskeime" ? schon ihre Schuldigkeit getan gzu ha-
ben, donn nie wurde bei solchen Zellen noch eine nachtragliche Sporenbildung beob-
achtet, die ja doch bei anderen "intakten" Zellen eintreten konnte, So sah man z.B,
eine Zelle, bei der die Mombran des kleineren abgeschniirten Teiles, in dem schon
die Kdérnchen herumrastem, nur noch ganz schwach lichtbrechend war, wilhrend der an-
dere, von Kérnchen freie Teil, der an Lichtbrechungsvermégen nichts eingebiisst hat-
te, zu keiner Sporenbildung gelangte, sondern dann nachtriglich auch noch wieder
von Kornchen "infiziert" wurde (s. Aufn. 3).

Die Frage, ob es sich wirklich hierbel um Infektionskeime handelte, socllte nun
durch dauernde mikroskopische Kontrollen von Kulturen verschiedemer Bakterien-Arten
entschieden werden.

Bei iiber 30 Tage lang ausgedehnten dausraden makro- und mikroskopischen Kontrol-
len an frisch angesetzten Enlturer von Bacillus mesentericus und Bacillus sudbtilis
in M.- N.-Lbsung kam man immer wieder zu denczelben Resultaten wie obenm.

Ausserhald und innerhalb der Zelle traten die kleinen, lebhaft beweglichem Ge-
bilde auf, die bisweilen nach stundenlanger lebhafter Bewegung zu vollkommener Ruhe-
lage ilbergehem, um dann nach Stunden dasselbe Bewegungsspiel von neusm zu beginnen.

Eine Kldrumg einzelner im Wachstum befindlicher, triiber Kulturen wurde gensu so
wie in fritheren Bouillon-Kulturen auch hier in diesen Ealturen der M,-N.-L8sung be-
obachtet, umd wurde dieser Bodensatz dor Kulturrdhrehen dann mikroskepisch unter-
sucht, so sah mam die vom friither her bekamnten typischem “Involutionsformen" der Ba-
cillem: entweder nur noch leere, ganz schwach lichtbrechende Membranen {s. Aufm,10)
oder solche, in denen sich kleinere wie grissere, lebhaft bowegliche, wie auch voll-
kommen "sessile" Gebilde befanden (s. Aufn. 1 - 10). Ausserdem wurden in solchen
Kulturen aber immer auch einige Bacillen-Sporem gefundem, boi denen aber Sch¥digung
nie bemerkt wurde.

Beim Ansetzen der Beobachtungskulturem waren gleiokzeitig Kontrollrdhrohen mit
sterilisierter, unbeimpfter M.-N.-L&sung in den Brutschramk gestellt worden. Nun
wurden diese Komtrollrdhrchen, die makroskopisch ein vollkomaen klares Aussehen in
ihrer Nihrlgsung aufwiesem, mikroskopisch komtrolliert.

Hierbeil zeigte sich nun im Duskelfeld, dass sich hierin natiirlich keine Bacil-
len, aber bewegliche kleine Gebilde befanden. Sofort wurden diese Kontrollrshrchen
im Autoclaven bis auf zwel Atm. (128° C) erhitzt, dann einen Tag im Brutschrank von
289 stehen gelassen und dann wieder mikroskopisch kontrolliert. Es hatte sich jetzt
wohl der gr8sste Tell der KSrnchon zu Konglomerat-Gebildem verschiedener Grisse zu-
sammengeballt, doch waren ausserdem aber auch grissere und ganz kleine typische
"Kérrnchen" in lebhafter Bewegung im Dunkelfeld sichtbar.

Es bestand also nun der wohl begritndete Verdacht, dass sich in der H¥usserlich
vollkommen klarem Nihrldsung kleinste Teilchen unbelebter Herkunft in Molekularbewe-
gung befanden. Diese konnten vielleicht aus dem Glase der aus gewShnlichem Clase be-
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stehenden Kulturrdhrchen herausgeltst sein. Um dieses auszugchalten, wurden diqle;-

ben Kontrollversuche unter denselben Bedingungen in Kulturrdhrchen ausgefiihre, die

aus schwer schmelzbarem Jenaer Glase bestanden und die vorher griindlich, um evtl.
1osbare Alkalien aus dem Glase zu entfernen, mit HC1 susgekocht waren. Um auch den

Verdacht auszuschalten, dass sich die kleinen Teilchen aus dem Glase der Beobach-
tungskammer herausl¥sen kinnten, wurden von jetzt ab sHmtliche Beobachtungen in ei-

ner (von der Firma LEITZ, Wetzlar, bezogenen) Quarskammer vollzogen.

Das Resultat erwies sich als genau das gleiche wie oben erwihnt. Unter diesen
Bedingungen war also die Versuchsanordnung nicht brauchbar. Die unbelebten, in Mo-
lekularbewegung befindlichen Gebilde mussten sich in der N¥hrlssung befinden. Nun
galt es also, eine "optisch-~leere" M.-N.-Lbsung herzustellen, und dies ging nur
durch Ultrafiltration, d.h. also dadurch, dass vor Verwendung die Nihrl¥sung durch
80 dichte Filter filtriert wurde, dass kleinste im Dunkelfeld noch sichtbare Teil-

- chen von jenen zuriickgehalten wurden, die Nihrlésung also als relativ woptisch-
leer" anzusprechen war, um so feststellen zu kénnen, dase die nach Animpfung mit
Bacillen in der M.-N.-L¥sung auftretenden kleinen KSrnchen mit den Bacillen in die
Lisung gelangt sein miissten.

Ob es sich dam um Abbauprodukte oder um Infektionskeime bei den Bgkterien han-
delte, das sollte dann erst die woltere Duter suchung ergeben.

: Um ausserdem den Verdacht méglichst ausszuschalten, dass man es solange bei den

“angesetzten RKulturen mit von vorneherein degenerierten Bacillen-Stimmen zu tun hat-
te, wurden dieselben beschriebenen Versache mit Reinkultur stimmen von Bacillus aus-
gefuhrt, die mit der Herkunft der frifher erwhnten in keinem Zusammenhang standen.
Ausserdem wurden die Versuche um einen Stamm mehr ausgedehnt, sodass jetst mit Ba-
cillus sudbtilis, Bac. mesentericus und Bac. mycoides goearbeitet wurde., SHmtliche
friher erwidhnten Tatsachen wurden hier bei diesen Versuchen wieder gang genau 8o be-
obachtet, nur kam bei den jetzigen Beobachtungen noch oins merkwiirdige Erscheinung
hinzu, die den Verdacht auf das Dasein von Lebewesen, also von "Bakteriophagen" wie-
der in verstédrktem Masse in Erscheinung treten liess. ,

"Es wurde versucht, das Wachstum der Bazillen nack der KUHNschen Li-Zusatz-Mstho-
de zu hermen und dadurch dijs Wachstumsmdglichkeit der evontuellen “Baktoeriophazen"
zu fSrdern. Ich setzte also zu der oben erwdhnten Nihrlésung 1/10% LiCl hinzu, Hier-
bei zeigte sioh eine Husserst feine, kristallinische, suspendierte weisse Ausfillung
von .Phosphaten, Hierduroh wurde nun die nach M5glishkeit schon ohne "Ultrafiltra-
‘tion" angestredts relative optizche Lecre der M.-N.<LSsung ghnzlich vernichtet. In-
folgedessen musste die Ndihrldsung so modifisziert werllen, dass sie den Zusatz von
LiCl ohne Ausfillung vertrug, dass hingegen amch wiesderum die Bakterien in dorsel-
selben Nihrldsung ohne LiCl-Zusatz ihr volles normales Wachstum ontfalten konnten.
Dieses gelang nun sehr leichi dadurch, dass nan das NagHPO4 in der normalen Nzhrls-
sung fortliess und in die H.mmungs-NHhrlssung 1/10% LiCl jetzt ohne irgena welche
Ausfillung zusetzen konnte. Simtliche drei ZBacillus-St¥mme vertrugen den Fortfall
dos NagHPO4 sehr gut Es zeigte sich beziiglich ihres Wachstums gegeniiber den frijhe-
ren Kulturen kein Unterschied. Ebenso war aber auch kein Wachstums-Unterschied der
Kulturen mit 1/10% LiCl gegeniiber denen -ohne solchen Zusatsz nachzuweisen. Eine Zu-
nahme von "Bakteriophagen", die auf den Li-Zusatz zuriickzufiihren war, konnte nicht
festgestellt werden. Infolgedessen wurde der LiCl-Zusatz auf 3% erhéht; und jetzt
zeigte. sich bei Baciliug mycoides zwar nur eoine minimale, boi Bac$llus 8udtilis und
Bactllus meaentertcus aber makroskopisch eine sehr stark hemriende Wirkung im Wachs-
tum. Es wurde jetzt die Kultur, die makroskopisch nur ein ganz schwach sichtbares
Wachstum zeigte, mikroskopisch im Dunkelfeld kontrolliert; so waren in der Haupt sa-
che nur Bacillen mit den angenormenon "Infektionskeimen" in ihrem Innern nachzuwei -,
sen. ' : : :

S0 schien durch den Li-Zusatz Ja wobhl prozentual eine Vermehrung der "Eg:tcric-
ppagon" orreicht zu sein, doch durfte dieses natiirlich nicht als Bewois fiir das tat-
séchliche Vorhandensein von eigentlichen Parasiten angoeschen werden, Uad zur2l, da
das Wachstum hemmende Agens untsr niglichst normslsn Bedingungen nur allzin ein kle-
res Blld in dieser Irage geber konnte, wurde von weiteren Versuchen mit Kualturen,
die durch LiCl-Zusatz in ihrer Lebonswoisgs geschédigt wurden, abgesshon.
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) Umn nun fiir don weiteren Verlauf der Versuche die M3glichkeit auszuschalten,
dass bei den Knlturrdhrchen eventl. durch Tsmperaturschwankungen im Iunern des
Rshrochens und dement sprechender Verringsrung des Luftvolumens oder aber. infolge
dusserer Luftdruckschwankungen durch den Wattestopfen des Rthrchens Keime irgend
welcher Art in die Nihrl&sung und damit in die zu beobachtende Kultur gelangern
konnten, wurden nun nur noch Kultur-RShrchem mit eingeschliffenem Glasstopfen ver-
wendet, von einem Inhalt von ca. 20 ccm. Gefiillt wurden die RShrchen, damit zwecks
Lebensfihigkeit der Bacillen ein genligender Luftraum zur Verfiigung stand, mit ca.
4 com NHhrlssung. Da nun aber die eingeschliffenen Stopfen auch nicht direkt luft-
dicht abschliessen, wurden, um die.an und flir sich schon sehr geringe Einfallspfor-
te noch wesentlich zu verringern, iiber die GlHEschen Glaskappen von etwa 3/4 der
Linge der Kultur-R8hrchem hiniiber gestiilpt.

Ergiinzend m8chte ich jetzt bemerken, dass die oben erwihnte Versuichsreihe noch
einmal angesetzt wurde und zwar unter Zuhilfenabme einer Ultrafiltationsmethode,
die allerdings infolge eines Konstruktionsfehlers der Apparatur sich fiir meine
Zmecke als nicht immer einwandfrei erwies,

Mitunter gelang es aber doch, die imnerhald von allerdings erst 24 Stunden bei
Anwendung vom Minusdruck einer wasserstrahlpumpe erlangten 10 ccm M.-N.-Lésung ein-
wandfrei optisch leer zu bekommen und dann fiir die Bacfllus Kulturen zu verwenden.
Selbst .bei Verwendung dieser optisch leeren Nihridsung fiir die Kulturen wurden die-
selben Beobachtungen beztigiich der "Bakteriophagen" gemacht, wie sie oben wohl
schon zur Geniige erwi¥hnt waren, doch trat noch eine merkwﬁrdige Erscheinung hinzu,
die die Annahme von Lobens#usserungen der kleinen Kirnchen auch ausserhaldb der Ba-
cillen deutlich zu best¥tigen schien.

Bei einer in ultrafiltrierter normaler M.-N,-Lésung geszsogen:r Kultur von Bacil-
lus myceides wurde in dem Stadium, als sich gerade lebhaft boweglioche sogenannte
"Schwiirm-Bacillen" gebildet hatten, folgende interessante Peststellung gemacht:

Ausserhaldb der eigenbeweglichen Bacillen sind nur verhXltniamissig wenige,
kleine bewegliche Kbrnchen enthaltem. Nur einzelne Zellen haber KSrachen in ihrem
Innern. Pl&tzlich heftet sich ein Gebilde wie die in der Mehrzahl vorhandenen .
kleinsten Kiérnchen an oinen in vollkommen gerichteter Bewegung sich bsfirdlichen
Baetllus, an dessen zur Bewoegungsrichtung liegendes Hinterende an; in demselben Au-
gonblick fiihrt der Bacillus mit dem betreffenden Ende eine nach den Seiten schla-
gende Bewegung aus. Es gelingt ihm, das Gebilde gewissermassem von sich abzuschiit-
teln, der Bacillus schiesst sofort weiter, das kleine Gebilde in scheinbar voll-
ommen gerichteter Bewogung hinter ihm her, um sich nach ea. zwei Zellliingen wieder
am Hinterende festzusetzen. Der Bacillus fiihrt umgerichtete, nach allen Seiten
schlagende, krampfartige Bewegungen aus, f¥hrt jetzt mit dem Hinterende als vorde-—
res durch das Gesichtsfeld, die schlagemdemn Bowegungen werden immer krampfartiger,
langsamer und langsamer, bis nach ca. 10 Minutem die Bigonbewegung des BSacillus
vollkommen aufhtrt! Noch mehrmals habe ich beobachtet, dass sich diese kleinem Ge-—
bilde an Adie Bacillen gesetzt hattem, doch habe ich solche "Kimpfe" mit einer so
ausgesprochenen Deutlichkeit nicht immer beobachten kinnen, zumal die Beobachtungs-
mdglichkeit durch die Begremzung des Gesichtsfeldes stark eingeschrénkt wurde.

Das oben Geschilderte ist ja zwar ein merkwiirdiger Fall und scheint wieder dio
Annahme fiir ein "Bakteriophagen-Dasein® zu bekriftigen, kann aber allein nicht als
bewei send angeschon werden,

Um nun das Verhalten der Bakterien zu den "Bakteriophagen" eingehemder beobach-
ten zu kinnen, musste eime neue Methode fiir diesen Zweck geschaffem werdemn. Es
sollte vor allen Dingen das Vorhalten der Bakterien zu dem aus ihrer Kultur gewon-
nenen Ultrafiltrat studiert werden.

Um das "bakteriophage Agens™, das D'HERELLE als " Bacteriophagum intestinale
bezeichnet, ndher zu charakteriaieren wurden unter Einhal tung einer (im technischen
Teil zu besprechenden) anderen F11trationsmethode folgende Versuche angesetzt:

Von einer alten, im ultrafiltrierter, bei 2 Atm. (125° C) sterilisierter und
auf optische Leere kontrolliorter Nahrlésung gozogenen Kultur, bei der eine Infsk-
tion der Bacillen beobachtet ist (d.h. es sind schon in vielen Zellen im Innera
Kérnchen enthaltem, auch befinden sich noch sehr viele kleine Gebilde in lebhafter
Bewsgung ausserhalb der Bacillem), wird ein RKulturrdhrchen, enthaltend ca. 4 ccm.
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durch 7 1/2%.Ultrafilter filtrierter, sterilisi:rter vrd sif cptische Leere mi-
kroskopisch kontrolliorter Nihrldsung mit ca. & (oo Sacillus-Matorial beimpft urd

als Kontrolle gegeniiber den welter amzusetzon!d:n Rhrchan aufbowahrt.
Von der alten Ausgangskultur wird jetzt duren 7 1720 Ultrafilter filtriert unu
das Filtrat mikroskopisch kontrolliert. Boi oin:h-ndor mikroskopischor Fontrolle

konnte es als optisch leer angesprochen warden. Nac Ultraliltrat war zu einer Zeit
gewonnen, zu der sich in der Kultur bei mikroskcpischer Beobachtung auch noch voll-
kommen "intakte" Bacillen in vegntativer Verm-hr:ng befanden, also dis Nihrldsumg
dement sprechend nicht als ndhrstoffarm bezeichnet werden konnte; ausserdem war ja
doch sur Kontrolle der Lebensfihigkeit der Baktorien ein Kontrollrdhrchem, wie
schon oben erwdhnt, sur selben Zeit dor Ultrafiltration angesetzt worden, dcssem
Kulturwachstun Figur 1, Kurve 1 zeigt.

Die unsterilisierten Ultra-Filtrat-Rohrchen vurdon nun mit je 3 Uson lebenden
Bacillen-Materiala beimpft, und das Wachstum sowohl makro- wie auch mikrokoslopisch
beobachtet. Figur 1, Kurve 2 zeigt das diashaziigliche Wachstum, Makroskopisch 1ist
von dem Bazillen-Wachstum nichts festzustellen, doch mikroskopisch szeigte sich ein
wenig zunehmendes Wachstum, weil ja nidmlich mit den Bacillen auch zugleich Sporem
hineingeimpft waren, die ja auch nach den Lobsndbeobachtungen von dem "Bacteriopha-
gen" nicht angegriffen werden konntem, und die nun zur Auskeimung gelangteam. Aus-
serdem aber traten auch wieder die schon 80 oft srwihnten kleinem Kbrachen in ver-
schiadener Griéssenanordnung ausserhaldb der Bacillen auf. Nach eirigen Teazen komnte
man mikroskopisch kein zunchmendes Wachstum der Bacillen mchr feststellen, dafiir
warsn aber jetzt im den Zellon, die infolge dos goringen Lichtbrechungsvermdgens
der Membran sich als abgestorben orwiesen, diese typischen kleinen Infektionskeime
enthalten, und ausserhalb der Bacillen erschienen sie in vermehrter Anzahl. Also
wer durch anfénglich lebende Bazillem eine Vermehrung dieser kleinen Kd¥rnchen fest-
gestellt.

Doch war ja damit nicht bewiesen, dass diese kleinem Gebilde sich aus sich sel-
ber heraus vermehrt hatten, sondorn sie konnten schon in den singeimpften Bacillen
vorhenden gewesen sein und nach Durchbrechen dor Bacillen-Membranen in Freiheit go-
langt, so sine Vermehrung vorgetHuncht haben.

Um diesen Einwand ausschaltal zu kénnen, sollte das Verhalton des Ultrafiltrats
gogentiber einem Impfmaterial von toten Bacillen fastrastollt werden.

Eine alte Bacillen-Kultur, bei der aber noch Weclistwn durch vegetative Vermeh-
rung mikroskopisch festgestellt war, vurde durch 10 HMinuten langes ixrhitzen im Au-
toclaven bei 1,6 Atm. {1200 C) samt ithren Sporen restlos abgetstet. Dann wurde
das abgettete Bacillen-Material acht Tage lang in ihren Kulturrshrchen, wie auch
in Kontrollr3hrchen auf Wachstums-Erscheinungon hin nikroskopiach kontrolliert.

Die toten Bacillen winsen starke Stdrungen im Plasma suf (loaguletions-Erschei-
nung des Plasmas, Vakuolen-Bildung, Plasmolyse-Erscheinung); die kleinen Kirnchen
ausserhald der Bacillen bewogten sich allerdingsn.

Impfte man nun von diesem also vollkommen abgotdteten Bacillen-Material auf Ul-
tra-Filtrat einer alten Kultur entkaltonde Rthrchen, dio vorher wieder mach mikros-
kopischer Kontrolle optisch leor gefunden waremn, 5o zeigte sich nach acht Tagen bei
mikroskopischer Kontrolle ein Auftreten von wieder vollkommen beweglichen kleinen
KSrnchen in grésserer Anzahl. Das Wachstum demonstriert Figur 1, Kurve 3.

Wurde jetzt lebendes Bacillen-Material einer anderen Kultur, die sich in Kon-
trollversuchen als lebensfihig erwles, in disse Rdhrchen geimpft, so trat makrosko-
pisch wohl kein Wachstum der Bscillen auf, doch mikroskopisch wurde dieses festge-
stellt, well ja doch auch wisder Sporen mit hineingeimpft und zur Auskeimung ge-
langt waren. Die anfdnglich vollkommen "intakteun" vegoetativen SBacillus-Zellen zeig-
ten dann nach ca. 3 Tagen wieder die iiblichen K¥rnchen in ihrem Innern, und nach si-
nigen Tagen waren simtliche Bacillus-Zellen von den Kirnchen gewi ssermassen "infi-
giert". Das Wachstum der Bacillen hoérte vollkormen auf, und die Kérnchen susserhalb
dér Zellen hatten sich wieder vermehrt. Das dementsprechende Wachstum zeigt Fig. 1,
Kurve 4.

Wie war dieses Vorsuchsergebnis zu deuten? Wie ist das Auftreten und die Vermeh-
rung der lebenden "Kbérnchen" zu erkl¥ren?
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Entweder war die optlische Leere des vorwendeten Ultrafiltrats trotz eingehend-
ster mikroskopischer Kontrolls ein Trugschluss und es waren doch eirige wanige,
kleinste Kbrnchen bei der Ultrafiltration durch das Filter geschlilpft. und hatten
sich dann dadurch, dass die toten Bacillen ihnwn rewissermassen als Nihrstolf dien-
ton, vormehrt, oder sie waren als "invisgible" Kirperchen durch das Filter gogangen
uand waren danach durch das tote Bacillen-~Matorial als "Nahrstoff" horangewachsen,
also "visibel™ gewordenm, um sich dann zu vermehren. Dass die danrn in Mohrzahl be-
findlichen Rakteriophagen die neu eingeimpftor Bacillen, die ja an ucd fir sich in
ithrer Kultur-Lésung schon Bakteriophagen enthielten, nicht mehr zur Vermehrung kom-
men liessen, sondern abtbtetem, ist aus den vorher gehenden Untersuchungen schon
oakannte Tatsache.

Wie vorhielt sich nun ein von einer nicht so alten wie vorher verwendetern Ba-
211lus-Kultur ultrafiltriertes und bis zu zweil Atm. (1259 C) sterilisiertes Filtrat
Zogeniiber frisch eingeimpften Bazillen?

Es zeigte sich in diesem Palle dass eine in ihrem Wachstum sowohl makro- wia
auch mikroskopisch analog den in M,-N. -Lésung angesstzten Ken*r:il-Kulturen anféng-
lich v6llig normal wachsende Bac.-Kultur auftrat, jedoch reduzierte sich ihr Wachs-
tum im Laufe ki rzeror Zeit erheblich, da sie von einer an und fir sich doch rela-
tiv alten Kultur hinifjbprgeimpft war und dementsprechend bis zu cewlssem Grade schon
infiziert sein konnte. Dicses Wachstum der erwdhnten Kultur wird durch Fig. 1, Kur-
ve 5 srldutert. Man beachtz hierbei die Ausfiihrungen am Schluss der Wachstumsver-
suche.

. Bei derartigen Versuchen beziiglich des "Bakteriophagen-Effekts" muss aber immer
das Alter der Kultur, von der das Ultrafiltrat gewonnen wird, und ebenso das Alter
der zu verwendenden Impfkultur beriicksichtigt werden, weil ja sowohl der Infek-
tionsgrad dor hapf-Bacillen-Kultur als auch die Infektionsfdhigkeit des verwendeten
trafiltrats, das hochstwahrscheinlich durch Alter und domantsprechonde "Infek-
tionp"-Keimanzahl bedingt ist, von grosser Bedeutung ist. Dieses wurde durch fclgea-
de Varsuchsbeobachtung bostatigt: :

Von siner jungen untur denselben Voraussetzungen wie oben gozogenern Bacillen-
Kultur, boi der nhach rilrrcosizopischor Kontro'le die Bacillen noch fast alle vollkom-
rmen "infektionsfrei" waren und bei der ausserhaldb der Zellen allerdings "Ksrnchen",
aber in verhdltnisméassiz geringer Anzahl vorhanden waren, wurde ein Ultra-Iiltrat
hergestellt und mikroskopisch kontrolliert. In diasem Filtrat zeigten sich aller-
dinge bel eingehonder Beobachtung einige wenige, kleinste Kornchen, die also schein-
bar doch das Ultrafilter passiert hatten. Impft man jetzt unter denselben Vorausset-
zungen wie bei dem Versuch von Fig. 1, Kurve 2, nun aber Bacillen-Material, das nach
mikroskopischer Beobachtung zu schliessen wohl fast vollkormen "infektionsfreie"
Zellen enth¥lt, bei deren Kultur ja zwar wieder wenige kleine Kdérnchen ausserhalb
der Bacillen vorhanden sind, in dieses Ultrafiltrat hinein, 8o tritt schon nach ca.
10 Stunden ein makreskopisch gut sichtbares Wachstum der Bacillen auf und die Wachs-
tumskurve zeigt eine grosse flbereinstimmung mit der Fig. 1, Kurve 1.

Weiterhin vvar in Frwigung zu ziehen, wie sich Bacillen-Sporen in ihrem Wachstum
gegoniiber dem unsterilisierten Ultrafiltrat ciner alten Bacillen-Kultur varhielten.

Man impfie also von einer ganz al ten Bacillen-Kultur, die bei mikroskopischer
Kontrolle neben abgestorbenem Bacillen viele "Infoktionsk:ime", in der Heuptsache
aber Bacillen-Sporen enthielt, drei Usen in ein Ultrafiltrat, das von einer alten
Knltur stammte. Die mikroskopische Kontrolle des Ultrafiltrates hatte nur ganz weni-
ge sichtbare "Kirnchen" orgeben. .

Eine zeitlang war sowohl makro- wie auch mikrokopisch kein Wachstum zu srkennan,
bis dann zu gewisser Zeit mikroskopisch ein Auswachsen der Sporen beobachtet werden
konnte, das aber bald nach kurzer, vegetativer Periode unterdriickt wurde und bei mi-
kroskopischer Kontrolle ein zunehmendes K¥rnchen-Wachstum ausserhald und fast nur
noch "infizierte" Bacillen zeigte. Man beachte Fig. 1, Kurve 6.

Zum Vergleich war von derselben Sporen-Kultur in normale M.-N.-L&sung geimpft
wvorden., Es trat hier nach dem Auswachsen eine vegetative Vermehrung der Bacillen auf,
die aber sehr dald von einem gewissen Zeitpunkt ab unter den uUblichen Begleiterschei-
nungen (Infektion?) zuriickging. Die "Infektionskeime" waren also auch hier schon beim
Uberimpfen mit den Sporen in die Nihrldsung iibertragen. Das Wachstum szeigt Fig. 1,
Kurve 7.
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Ausserdem wurde auch von der oben erwihntem Sporenkultur auf ein bei zwel At-
mosph. 5 Minuten lang sterilisiertes Ultrafiltrat derselben Kultur-Herkunft (wia.
im vorigen Versuch) iibergeimpft, woriiber Figur 1, Kurve 8 ndheren Aufschluss gibt

" Die Wachstums-Kurven bei den Ultrafiltraten zeigen nicht dieselbe Michtigkeit
wie bei Wachstum in reiner Nahrlisung, da ja doch die Ultra-Filtrate infolge des
Lebens-Prozesses der in ihnen schon gewachsenen Bacillen an Nihrstoff um einen ge-
wissen Prozentsatz abgenommen haben.

‘Trotz aller der zu Anfang erwihnten und filr eine Bakteriophagen-Existenz spre-
chenden Tatsachen musste man sich an Hand der zuletzt auftretenden Resultate die
Frage vorlegen, ob die Bakteriophagen auch #&hnlich den Dauerformen der Bacillen -
den Bacillus-Sporen - selbst Dauerformen bilden kdnnen?

Dass sich scheinbar solche Damerformen bilden kdnnemn, besagt ja der bei Fig.l,
Kurve 7 angesetzte Versuch.

Naoch Uberimpfen einer alten Bacillen-Kultur, in der sich nur Sporen befinden,
in frische Nihrldsung gehen in dieser nach Auskeimen der Sporen nach gewisser Zeit
die vegetativen Formen (wie wir in Fig. 1, Kurve 7 sehen) unter den iiblichen bak-
teriophagen Brscheinungen zugrunde. .

Demnach musste es also gelingen, diese “Alters-Dauerformen" bei- alten Kulturen
mikroskopisch festzustellen. ’

Schon bei friiheren Beobachtungen ¥lterer Kulturen hatte ich die Feststellung
gemacht, dass die aus den Bacillen heraustretenden (s. Aufn. 9 und 10) grissaeren
Gebilde einen scheinbar bldschenfdrmigen Charakter annahmen, also aus den anschei-
nend "nakten Protoplasten” durch Bildung. einer scheinbaren Membran eine runde,
kleine Zelle gebildet wurde (s. Aufn. 11). Dieser Vorgang wird wahracheinlich da-
durch bedingt, dass sich vorher je ein kleineres Kérnchen an ein grisseres lagert
(vergl. 8.281;, wobel sich aber beide zusammen noch in Bewegung befinden, durch
Verschmelzung (und eventl, "Befruchtung".) ein Auswachsen zu dem vorher erwihnten
Gebilde stattfindet, sodass man im Dunkelfeld jetzt nicht ein gleichmissig helles
Kérperchen beobachtet, sondern ein von einem etwas heller leuchtenden Ringe be-
grenztes kleines Gebilde (siehe Aufn. 11).

Un nun also festsustellen, wie sich bei den Bakteriophagen der morphologiache
Entwickelungscyclus weiter vollzieht, wurden ca. 3 Monate alte Kulturen von Bacil-
1lus mesentericus und BSBac. mycoides, in denen sich sHmtliche Entwicklungsstadien
zeigten, in der Ultrakammer als Dauerkultur beobachtet. Es handelte sich dabei um
Kulturen, bei denen das Nihrmedium vollkommen gekl¥ért war, mit dementsprechender
Bodensatzbildung., Kontrollierte man u.a. diesen Bodensatz, so zeigte sich in ihm
neben abgetiteten Bacillen in der Hauptsache eine grosse lMenge von Bacillen-Sporen.
In der Nihrlssung selbst bewegten sich die typischen kleinen K¥rnchen. Ausserdem
aber waren meistens im Bodensatz viele runde bis ovale Gebilde verschiedenster
Grissen-Ordnung von den oben erwkhnten kleinsten an anzutreffen. Die grésseren
zeigten in ihrem Innern sich noch vollkommen im Dunkelfeld undifferenziert, jedoch
konnte man an einer kleinen Randstelle das Fehlen der "Membran-Umhiillung" manchmal
recht deutlich sehen (8. Aufn. 12). Beobachtete man diese Gebilde, so konnte man
wihrend kurzer Zeit oder stundenlanger Intervalle Bewegungserscheinungen feststel-
len derart, dass sich der Umfang dieser Gebilde an einzelnen Stellen hervorwdlbte,
ganz ahnlich der "Pseudopodien"-Bildung bei den Amdben, um sich dann nach kiirzerer
oder ldngerer Zeit zurilickzuziehen und an anderer Stelle wieder zum Vorschein zu
kommen (s. Aufn. 13, 14). Auch wurden Ortsver#nderungen dieser Gebilde festgaestellt.
Amtbendhnlich kbnnen sie unabhdngig von ihrer Gréssenordnung mit einander verschmel -
zen, und zwar lagern sie sich dabei mit den oben beschriebenen "membranlosen" Stel-
len aneinander und bilden danach griéssere "Plasmodiumformen" (siehe Aufn. 15, 16,
17). Weiter trat dann bei diesen relativ grossen Gebildenm von wechselnder, amsben-
dhnlicher Gestalt eine Differenzierung von wenigen kleinen, stark lichtbrechenden
Kornchen, die anfinglich zu zweien aneinander gelagert warem, auf (s. Aufn. 18).
Schliesslich scheinen diese Gebilde zur "Cysten-Bildung" zu schreiten (siehe Aufn.
19), wobei sich dann mehr lichtbrechende Ksrnchen herausdifferenzieren, und die dann
durch Teilung in typische Viererstadien - man kénnte hier an Reduktionsteilungsfi-
guren erinnert werden - zerfallen (siehe Aufn. 20). Diese Gebilde miissten wohl als
Lauerformen angesprochen werden, da sie die Fghigkeit besitzen, ihre Membran schein-
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bar gu resorbieren. Dadurch werden die im Inncrn lagernden Kdrmchen durch eventl.
gptitere Begeisselung wieder frel und sind demnach wohl als die urspriinglichsten In-
fektionskeime anzusehen (siehe Aufn. 20). |

Fiir die Gridsse und HHufigkeit der vorher erwihnten Formen scheint ein Zusats
von Salzen, insbesondere von LiCl von Bedeutung zu sein, da in einer NHhrl¥sung,
die neben den frither erwHhnten Nighrbdostandteilen auch 3% LiCl enthielt, diese For-
men in stirkerer Anzahl und auch grdsser beobachtet werden konnten. Weiter scheinen
diese erwidhnten Formen in der gewdhnlichen. M.-N.-Lssung doch in gewissem Masse ei-
nen geringen Phosphatzusatz, z. B. 2,0 g NagHPO4 auf 1000 ccm Hg0 zu brauchen.

Ich méchte nun noch etwas bemerken: KUHN hat in seiner Arbeit beszliglich seiner
A-Formen darauf aufmerksam gemacht, dass "das Auftr:t-: der A-Formen von gewissen
klimatischen Bedingungen abhiingig" zu sein scheint, uud dass "die Jahresgzeiten und
das Wetter als Einfliisse zu beachten" wiren. Ich :cciime dieser Annahme, zwar nur un-
ter Vorbehalt, nicht gane abgeneigt gegeniiber stehen, dcna vor oa. einem Jshre hatte
ich diese A-Formen schon von Agar-Platten photographicrt, ja segar mit dem Oberfli-
chen-Mikroskop, wie schon zu Anfang meiner Ausfilhrungen erwlhnt, lebend beobachtet,
doch konnte man damals sus technischen Schwierigkeiten zu keiner eindeutigen Behaup-
tung kormen. Jetzt, also um dieselbe Jahreszeit wie damals, wurden die selben Formen
beobachtet, wihrend dieses in der Zwischenzeit nicht gelang.

Nachdem wir in unseren, absichtlich ohne jegliches Studium der Literatur vorge-
nommenen Beobachtungen und Versuchen alle Erscheinungen unbeeinflusst und unabhMngig
gefunden und wiedergesehen haben, sind wir wohl imstande, uns ein Urteil zu erlau-
ben. Diess unsere Arbeitshypothese wollen wir nun entwickeln:

UNGESCHLECHTLICHER KREISLAUF DES ENDOPARASITEN.

Es gibt in der Natur {iberaus kleine Lebowesen, die man mit dem gewlhnlichen Mi-
kroskop kaum sehen karmm. Benutzt man elektive Fiirbemethoden, wie z.B. die GIEMSA-
Fdrbung, so kann man sie als blau gefirbte Kbrnchen erkennen. Besonders deutlich
werden sie in den mit Dunkelfeld beobachteten Farbenpriparaten. Hervorheben miissen
wir, dass man diese nach Fixation mit erprobten Mitteln darstellen muss. Die durch
die Plamme gezogenen zermiirbten und verschrumpften Fragmente kénnen uns keinerlei
Aufschliisse geben. ‘ ' '

-Aber auch mit der Dunkélfeld-Beobachtung lassen sie sich im Leben studieren. Es
hat den Anschein, als ob es sich um begeisselte Lebwesen handelt. Das, was in Er-
scheinung tritt, ist ein Kiigelchen stark liochtbrechender Natur. Wie die wahre Ge-
stalt dieser Erscheimmgsformen ist, das kdnnen wir nicht aussagen, da es unmdglich
ist, solche kleinen Dinge optisch einwandfrei "aufzuldsen"”.

Diese Infektionskeime stecken die Bakterien (und wohl auch andere Lebowessen!) an.

Sie dringen in den Kdrper ein. Bewegliche Bakterien "versuchen" zu entflighen,
aber sie werden meistens doch "infiziert". Wir sehen darin die "Befruchtungsvorginge"
mancher Autoren!

In Innevn vergrdssert sich der Endoparasit (siehe Aufn. 1 und 2). Br dhnelt
stark dem Malaria-Erreger. Er frisst die Bakterien aus, sodass nur eine kamm sicht-
bare Membranhiille {ibrig bleidt (s. Aufn. 2). Ist das geschehen, s0 teilt sich der
Endoparasit in kleine Infektionskeime auf (vergl. S 281), welche die Wand des Bak-
teriums durchbrechen und in einer Anzahl bis zu 8 Sttick in die Nihrl§sung entlassen
werden kénnen. Damit ist der vegetative Kreislauf geschlossen.

ABWEHR UND KREISLAUF DER BAKTERIEN.

_ Es ist manchmal deutlich eine Abwehr der Bakterien gegeniiber den Parasiten zu
sehen. Die Zelle .schniirt die infizierte Stelle ab (s. Aufnahme 3). Infizierte Bak-
terien bilden nie Sporen. Da die Kdrnchen im Innern der Bakterien Bewegung zeigen,
konnten wir eine nachtridgliche Infektion auch dieser abgeschniirten Zellteile sehen.
Die "Riesenformen" von gewissen Bakterien beruhen auf solchen gallenartigen Reak-
tionen der Bakterien. Dies sind die echten "Involutionsformen".

Der den Bakterien eigene Kreislauf der Gestalt ist viel einfacher. Wir unter-
scheiden nur Schwiérmformen, Ruheformen und Sporen. Diesen Kreislauf k&énnen nur "in.
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takte" Bakterien vollenden., Wir m8chten in den Sporen eine "Massregel" sehen, die
v3llige Ausrottung der Bakterien zu verhindern. Andere Bakterien ersetzemn das durch
ihre ungeheure Vermehrungsfdhigkeit.

GESCHLECHTLICHER KREISLAUF DKR PARASITEN.

Neben dem ungeschlechtlichen Entwickelungskreislauf gibt es bei den Endoparasi-
ten noch einen geschlechtlichen.

Die mgnnlichen "Gameten" kidnnen mit unseren derzeitigen Hilfsmitteln erst dann
erkannt werden, wenn sie zum Sexualakt schreiten. Sonst gleichen sie v6llig den "In-
fektionskeimen'.Dagegen sind die wegiblichen "Gameten™ von Anfang an durch ihre ge-
ringe Zahl und Gr8sse bereits innerhaldb ihres Wirtes zu erkennen (s. Aufn. 4, 5).
Auch sie verlassen nach in die Linge strecken und Querteilung die ausgefressenen
Wirtszellen (siehe Aufn. 6 - 10). Man kann bei ihnen bereits deutlich einen nach
GIEMSA Dblau gefd#rbten Kernantell erkennen. Wir méchten der Meinung zuneigen. darin
einen Kernbestandteil nach Art eines Nucleolus zu sehen.

In der Ndahrlésung erfolgt die Umwerbung und Verschmelzung der Makro- und Mikro-

gameten. Es scheint aber noch

nicht zu einer Verschmelzung
;ﬁﬂ der "Kerne" zu kommen, son-
dern diese leben nebeneinander
Somit kdnnen wir von einer

X + x-Generation reden. Sollte
~ sich das bewahrheiten, so lia-
?B gen dhnliche VerhXltnisse vor,

wie wir sie bei h8heren Pilzen
antreffen. Diese x + x-Stadien
Normales haben die merkwiirdige Eigen-
';37373. schaft, gegenseitig mit ihres-
p— gleichen zu immer gr&sseren
"Plasmodien"” zu verschmelzen
(s. Aufn. 11 - 17). Wir kommen
bereits zu ziemlich umfangrei-
chen Gebilden (s. Aufn. 18).

Es macht den Eindruck. als
ob diese "Plaasmodien" nicht in
fester Form Nahrung aufnehmen;
sie ziehen .sich bald zu Kugelm
zusammen. Nach Abscheidung e:-
ner derberen Hiflle kann man
nicht mehr deutliche Differen-
zierungen in den Cysten fest-
stellen.

Die leuchtenden Kérnchen
scheinen im Anfang zu zweien
Zusammengelagert zu lisgen, um
zu verschmelzen. Das iast in
der Peripherie der Cysten
manchmal zu beobachten. Es
kénnte sich jotzt um dem el-
gentlichen "Sexualakt™ zur

ng'tu Bildung einer 2 x-Generation
b .)""Ptr handeln (s. Aufnabme 19).
erien i LG ur , Diese Cysten erwecken den
Myjpomerisches schama. Eindruck einer Dauerform. Wir
v mdéchten darauf hinweisen, dass

%] in anderen FiHllen es zur Bil-
dung von "Knopfemn*”, also
Fig. 2. Fruchtkérpern, nach Art der
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Mycetosocn zu kormen scheint.

Vir kénnen die Angabe, dass die Bildung dieser Formen an gewisse Jahreszeiten
oder eventl. Versuchsbedingungen gekntipft ist, unter Worbehalt best¥tigen.

- Die Cysten lsen ihre Licabran auf. Ihr iInhalt schwillt an. In diesem beobachten
wir das Teilen gr3sserer Kiigelchom in zwei und vier Teilchen. Es kénnte sich somit
vielleicht um eine "Reduktionsteilung" nandeln (s. Aufn. 20).

Der Cysten-Inhalt zerf¥llt, und die kleinem Kdrnchen schwiirmen wahrscheinlich
durch Geisselbewegung aus. Mit diesen "Infektionskeimen" ist der generative Cyclus
geschlossen. ‘ : ‘

Wir sind uns swar dessen bewusst, dass die Pinge wohl auf richtigen Beobaehtun-
gen beruhen, um aber dem Boweis der Parasitennatur su erbringen, bedarf es noch der
Untersuchung zweler Dinge:

1. Kultur der Erreger ausssrhalb des Wirtes,

2. Kultur des Wirtes ohne die Erreger.

KULTUR DES ERREGERS AUSSERHALR DES ¥IRTES.

Des hatten sowokl wir mit unseren Ultrafiltrationsversuchen erreicht (siehe S.
295 u. Kurve 3) wie es auch ALMQUIST 85 gum Teil mit seinen Verdinmungsversuchen
gelungen war. _ ’ »

Gibt men zu einem nicht erhitzten Ultrafiltrat, das fast keine sichtbaren K&rn-
cken enthdilt, totes Bakteriemnmaterial, so vermehroa sich in der Folgeszeit die KSrn-
chen (s. Fig. 1, Rurve III). _ _

. Auch die Versuche, die Kurve II, IV wad VI der Figur 1l charakterisieren, kann
man in diesem Sinne deuten. , .

Wir haben hier besonders auf die Beobachtung von ALMQUIST hinzuweisen, dass in
hohen Verdiinnungen die K8rnchen sich allein vermehrten. Aber aus dieser Mutante hat
ALMQUIST nie sich Bakterien zuriickbilden sehen. Es handelt sich eben um Lebewesen
"ipsae per se!"

Die Hultur des Erregers ausserhald des Wirts schien gosichert.

Dié Kultur des Wirtes ohne Erreger sollte nun dwrch die vorherige Bestimmung

der T8tungstemperatur der Bakteriophagen erfolgen. Lag die Tttungstemperatur der

Bakteriophagen mindestens unterhalb der T8tungstemperatur der hitzebestdndigen Dau-
erformen der Bacillen, der Bacillen-Sporen, so war die Kultur des Wirtes ohne Erre-
ger aus den nicht abgetdteten Bacillen-Sporen als leicht gelungen zu betrachten,
zumal ja doeh D'HERELLE, der allerdings in der Hauptsache mit Nichtsporenbildnern
goarbeitet hat, die Inaktivierung seine bakteriophagen Agens bei 70° C angibt. Da-
gegen scheint bei anderem Forschern, die allerdings auch mit Nicht-Sporenbildnern
gearboitet haben, hier eine Differenz bis 102° C vorhanden zu sein.

Es wurde nun eine alte Kultur von Sacfllus subtilis, die nebcn simtlichen Bak-~
teriophagen-Entwicklungsstadien in der Hauptsache Sacililug-Sporen enthielt, im Au-
toclaven bis auf 2 Atmosph.(125° C) erhitzt und 5 Min. bei dieser Temperatur belas-
sen, dann wurden nach Herabsetzen auf Normal-Temperatur Kultur-Réhrchen mit diesem
sterilisierten Material beimpft und téglich beobachtet. Ein makroskopisches Wachs-
tum war Uberhaupt nicht nachzuweisen, doch in mikroskopischen Dauerkulturen zeigte
¢3 sich, dass aus einzelnen Bgcillus- Sporen noch vegetative Zellen auskeimten, al-
80, dass die Sporen nieht restlos abgetd3tet warem. Nach ca. 6 Tagen traten nun in
diesen Zellen Infektiongerscheinungen auf. Ja, die Infektionskeime wuchsen sogar
in ihren Wirtszellen heran. : ‘ :

Es wurden jetzt dieselben Kulturen, dle schon einmal 5 Min. lang bei 125° ©
sterilisiert waren, noochmals 6 Min. bei 2 Atm. (125° C) erhitst. Nach Beimpfung
von Kulturrdhrchen mit diesem Material trat ein Auskeimen der Bacillus-8poren, die
zur Gontige vorhanden waren, nicht mehr auf. Die Bacillen-Sporen waren jetzt gegen-
ber vorher in ihrem Aussehen wesentlich verindert. Sie waren ganz schwach licht-
brechend gewerden, also abgetdtet. Aber in den abgetdteten vegetativen Bactllus-
Zellen nahm das Wachstum der Bakteriophagen seinen Fortgang und ebenso trat ausser-
halb der Bacillen eime deutliche Vermehrung der Bakteriophagen in ihren simtlichen
Entwickelungsstadien auf. Doch schon nach einigen Tagen trat in dieser Vermehrung
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ein Stillstand ein,
Ausserdem erwies sich die Kultivierung der Bakteriophagen bei Ausstrichen auf

Schrigrdhrchen von Pepton-Fleischwasser-Gelatine und Traubenzucker-Agar als un-
méglich. Es trat weder Wachstum noch Verfliissigung des Kultur-Mediums auvf

Ein Bakteriophagenstamm bleibt nur solange vermehrungsfihig, als geniigend abge-
tdtetes Bakterien-Material als Kulturmedium vorhanden ist, wenn nicht gar schon
Abbauprodukte der Bakterien als Stimulans fiir die Vermehrung resp. Weiterentwick-
lung einzelner Stadien der Bakteriophagen angesehen werden kdnnen,

Da demnach die T3tungstemperatur der Bakteriophagen von Bacfllus sudtilis Uber
der Ttungstemperatur der BSacillus-Sporen liegt, ist es zwar nicht mdglich, einen
Bacillus-Stamm ohne Bakteriophagen zu ziichten, aber wohl wenigstens nach AbtStung
des infisierten Bagcillus-Stammes eine Anreicherungs-Kultur von Bakteriophagen zu
erhalten, ‘

Nachtragend md3chte ich bemerken, dass wikhrend des Sterilislerens bel 2 Atm, die
Kultur-RShtrchen mit Wattestopfen versehen waren; demnach muss algo in den Réhrchen
derselbe Druck resp. Temperatur vorhanden gewesen sein wie im Autoolaven, Erst
hach der Sterilisation wurden die Wattestopfen in einer Gasflamme durch einge-
schliffeme Glasstopfen und Glashaube ersetzt, _

Wir sehen also aus dem Gesamtbild der Untersuchungen, dass sich Normen fiir das
Wachstum, sowohl einer Bakterien- als auch Bakteriophagen-Spezies; im allgemeinen
nicht ohne weiteres aufstellen lassen, sondern dass hierbei unter allen Umstdnden
die Individualitiét d.h, Alter und Bakteriophagen-Infektionsgrad der Versuchskultur
ausschlaggebend ist. Von einer Spezifitit elner Bacillus-Spezies allein in Beszug
auf Wachstumserscheinungen und Virulenz, die hdchstwahrscheinlioch durch demn Bakte-
riophagen-Infektionsgrad bedingt ist, kann man demnach nicht sprechen,

Fs bedarf nun erstens dringend der Verfeinerung der Versuchasmethoden, um die
Differens swischen dem Individuellen der Versuchskultur und dem Spezifischen der
Bakterien-Spezies miglichst klein zu gestalten, und zweitens bedarf es der Isoiie-
rung und Kultivierung der von pathogenen Bakterien gezogenen Bakteriophagan und der
Beriicksichtigung der mit diesen Bakteriophagen-Reinkultursn angestellten Impfversu-
che und -Resultate.

Erst unter diesen Voraussetzungen wird es mdglich sein, die Tatsachen der Bakte-
riophagen-Forschung auch ftir die NMenschheit nutzbar zu machen, erst dann wird man
daran gehen kinnen, Infektionskrankheiten mit Erfolg zu bekiémpfen.

TECHNISCHER TEIL,

Stimtliche Lebendbeobachtungen der Bakterien wurden im sogen., Ultra-Mikroskop"
in einer von der Firma E. LEITZ, Wetzlar, bezogenen sogen.,Kammer fiir Dunkelfeld-
Beobachtung und Ultra-Mikroskopie", die aus Quarz bestand, vollzogen.

Es ist zweckmiissig, als Apertur-Blende in der Oel-Immerston eine fiir Basobachtung
im Dunkelfeld hergestellte Apertur~Trichterblende zu benutzen und nicht die sogen.
Apertur-Triebblende, da dei dieser im Laufe des Gebrauches an der Lamellenkante
stdrende Reflexe auftreten, welche die Kontrastwirkung im Dunkelfeld stark beein-
tréchtigen kénnen.

Samtliche Glasgefdsse, mit denen die zu verwendende NithrlSsung in direkte Be-
rilhrung kam, bestanden aus Jenaer Glas, die vor Cebrauch zwecks Herausldsung evtl.
Alkalien, was zu falschen Beobachtungsresultaten hiitte fithren kénnen, mit HC1
griindlich ausgekocht waren,

Die bei der Ultra-Filtration verwendeten Filter waren nach BECHEOLD mit wEises-
sig-Kollodium im Vakuum impréignierte"” 7 1/2 % Ultrafilter, bezogen von SCHLEICHER
& SCHULL, Diiren im Rheinland.

Der verwendete Ultra-Filtrationsapparat war durch den , Mikrokosmos" Stuttgart
bezogen. Die Zeichnung und Erkldrung des eigentlichen Filtrationsapparates stammt
aus F. V, v, HAHN, ,Aus der Welt des Ultra-Mikrokosmos", Mikrokosmos, -Zeitschr.f.
angewandte Mikroskopie, Bd.19, 1925/26,

Erkl¥rung zu F ig, 8: a und b ® Glastrichter mit Flaschen, 1,d und e = Gummirin-
€8, ¢ = Slobplatto aus Motall oder Porzellan, auf die die Membran aufgelegt wird,
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f = Sicherungsringe, g = Metallringe, die durch.die Fliigelschraubem h aufeinander
gopresst werden, , )

Es sei hier gestattet, die Handgriffe el @ebrauch der nebenstehenden selbst-
konstruierten Ultrafiltratiems-Einrichtung in kurzen Gesichtspunkten zu erldutern:
A, Yor Filtration:

1. Canze Filtrationsapparatur vollkommen trocknen (ohne Filter) und simtliche
Nehne vor Gebrauch geschlcossen halten, )

2. Uberdruck-speichernde Flasche bei Hy geschlossen haltem, \iber H, durch Saug-
pumpe staubfrei auf Vakuum pumpen; Hp schliessen.

5., Filter im Filtrationsapparat einspannen,

4. Staubfreies, sterilisiertes Kultur-RShrchem in Filtrat-GefHiss setzen und PMil-
tratgefiss tiber Hl kurz durch Saugpumpe staubfrei pumpen, Hl1 schliessen,

5. Sofort darauf sterilisierte Ndhrlsung oder Bakterien-Kultur in Filter-Haube
unter aseptischen Kautelen pipetticorsn und durch Gummischlauch mit H2 verbinden.--

6. Durch Wattefilter II nach Uffnen von K3y Normaldruck in Oberdruck-speichern-
der Flasche haerstellem und -durch Wattefilter II mit Druckpumpe auf Uberdruck-Purpen,
Eg selligssen. : '

7. Hg 8ffnen, Saugpumpe mir H] verbinden und in Gang setzen, H; langsam 3ffnen.

ach beendeter Filtration: : '
o B} schliessen, Saugpumpe abnehmen, an H; Wattefilter I stecken.

2, H3 und H} langsam 5ffnen, Normal-Druck herstellen lassen.

3. Nach einiger Zeit Hg schliessen, Filtratgefdss &ffmen, Kultur-RShrchen ver-
schliessen und hserausnehnen,

Die mikro-phetographischen Aufnahmen sind mit einer selbstgefertigten Mikro-Auf-
sat3-Camera angefertigt.

Die Vergrisserung der Aufnahmen 1 - 10 ist ca. 1000-fach, der Aufnahunen 11 - 20
ca. 800-fach, '

ERLAUTERUNG DER MIKROPHOTOGRAPHIEN,

1.) Im unteren Seci.llus 4 kleine (miknnliche) ,Gameten". Im oberen Bacillus 2
grosgse (weibliche) ,Gameten"; die Bacillus-Membran in der Mitte infolye Infektions-
Prozesses nicht mshr sichtbar.

2.) Die mittelste Zelle der 3 BHacillem unten links zeigt deutlich die Abhahme
des Lichtdbrechungsvermdgens der BSacillus-Membran im Laufe der Parasiten-Entwicklung.

3.) Die Bgcillus-Zelle zeigt das nach einer Infektion (infolge Selbsterhaltungs-
triebes?) abgekapselte Ende des Infektionsherdes; (der weisse grosse Punkt isat
durch die lebhafte Bewegung des Parasiten wikhrend der Aufnahme hervorgerufen).

4 - 5.) Wachstuns-Stadien der grossen (weiblichen) ,Gameten”,

6.) seigt ausgesprochene durch und nach der Infektion der Parasiten entstandene
Bacillus-Involutions-Formen”; in der Mitte des Bildes im Innern des Bacillus tritt
das sich-in-die-Linge-strecken des grossen (weiblishen) ,Gameten" auf,

7.) 2 grosse (welbliche) ,Gameten" im Innern von Bacillus im fortgeschrittenen
-Streclangsstadiunm.

8.) Teilungsbeginn von zwei grossen (weiblichen) ,Gameten”. Man beachte die Sam-
melform der Parasitenm und die nur noch ganz schwach sichtbaren Bgcillus-Menbranen,
T 1:.) Anm rechten Ende der BHacillen Austreten der (weiblichen) ,Gameten'" nach ihrer

eilung.

10.) Ubersichtsbild von ,intakten" Bactllzn (unten), infizierten Bacillen mit
verschiedenen Parasiten-Entwicklungs-8tadien, leeren ausgefressenen Bacillsn soged.
Schatten, eines grossen (weiblichen) freilebenden Gameten (der weisse Punkt rechts
von der Mitte,

11 - 12.) Nech Verschmelzung (von mdnnlichen und welblichen) ,Gameten" entstands-
ne ,Plasmodien"-Stadien,

12.) zeigt am unteren Ende des ,Plasmodiums" den evtl, Verschmelzungs-Powus in
der Membran, .

13 - 14.) zeigt ein und dieseldbe ~Plasmodien”-Form in verschiedecnen Bewegungs-
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stadien (der weisse Streif ist ein Lichtfehler in der Aufnahme) . )

15, ~ 17.) Verschmelzungsstadien von , Plasmodien"-Formen. :

18,) sogen. ,Amsben"-Form, entstanden aus verschmelzenden ,Plasmodien"-For—
men; es tritt hier das erste sichtbare Herausdifferenzieren von «Kdérnchen" auf,

19,) ,Cysten"-Bildung mit stirkerem Auftreten von ,Kbrnchen",

20.) ,Cysten"-Inhalt - Infektions-Keime - (die Membran der ,Cyste" 1st ver-
schwunden) ; in der Mitte und unten rechts ,Vierer-Stadien" von Infektions-Keimen,
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151,) DIMTZA, 1927, Uber Veridnderungen vén Coli- Stamman durch Bakteriopliagenwir-
kung.in vive und vitro, C.f.B.I.Abt.Orig.Bd.101, -"152.) PFALZ, 1927, UDer bal-
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ZUSAMMENTASSUNG -

In der letzten Zeit hat sich in der Frage nach dem Wesen der 4'HERELLESchen
Bakteriophagie ein Gegensatz zwischen fermentativer und vitaler Deutung horausgas-
bildet, wobei die zweite Deutung als eine Erklédruny der Fermentwirkung aufgelfasst

- werden kann, Es ist vornehmlich das Verdienst von PHIL.KUHN, als erster auf mikro-
scoplsch-morphologischem Wee an das Problem herangeganyen zu sein, was ihm eine
reiche Geégnerschaft eintrug, Die Dinge, welche or dabei gosehen uind im Sinne oines

~parasitischen Lebewesens der Pettenkoferia gedeutet hsa', wurden friiher alsz Zellker-
ne der Baliterien, Involutionsformen , Mutationen odur Generationswechsel der Bakte-
rien angesehaen.

Das voraussetzungslose lerantraten an diese Probleme hatten wir uns als Frage-
stellung gestellt, wobei wir bemiht waren, uns vor jeder Einseitigkeit zu bewah-
ren. Als Botaniker diesen Probleman ferner stehend, waren wir dabel in oimem ge~-
wissen Vorteil,

Zunéchst beniitzten wir die Wege und die Methode von KUHN. Absichtlico gingen
wir aber von Sporenbildnern aus, Man kann aus Sporen durch Erhitzen sich leicht
ein einheitliches Stadium der Entwicklung herstellen, Zu unseren Erstaunen konn-
ten wir alle Stadien der KUHNschen Reihe wiederfinden.

Da uns beim Arbeiten mit den Farbprdparaten Zweifel an der llatur der Erschei-
nung als Lebewesen aufstiogen,. da wir an Kunstprodukie, Oel-Niederschldige oder
Kongregationen infolge der Behandlung dachtem, so beschritten wir den zwar miihseli-
gen, aber doch durch Erfassen der Entstehung sicheren Weg der Dauerbecbachtung
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eings Individuums im Dunkelfelde. Weil eine Beobachtung von Wochen ndtig ist,
go sind Glasgerdte zu verwerfen. Unsere Beobachtungskammern waren aus Berg-
kristall hergestellt unu vou der Firma E.LEITZ, Wetzlar, gellefert. E%ne ein
‘wandfreie Optik ist natlirlich Voraussetzung, wie das Festhalten der Bilder
durch Photographieren mit einer Art Mikrospiegelreflexcamera.

Man hat keine Verkettung der Bilder auf logischen Schliissen ndtig und vermel-
det diese vor seinen Augen entstehen sehend jegliche Priparation und ihre Folgem
In einer Sporenkultur (Bacillus subtilis, mycoides und mesantericus) treten
winzige Kérnchen nében den hellen Bakterienschwirmern auf. Das Substrat muss op-
tisch leer sein. Durch die ,willkiirliche" Richtung unterschied sich anscheinend
die Bewegung der Kérnchen von einer Mclekularbewegung. Wir konnten das Eindran-
gen derselben in den Leib der Bakterion beobachten., Hiernach war deren Eigenbe-
wegung wie gelihmt, Innerhald des Bakteriums ontwickelte sich das Kdrnchen wei-
ter, Der Inhalt und Glanz des Bakterienleibes verlor sich, Wenn von ihm nurmehr

ein ,Schatten™, eine leere Haut, librig ist, dann bowegen sich die Abkdmmlinge
des Kdrnchens immer rascher im Inrern, Es entsteht sc oine Anzahl derselboen Kor-
per wie am Beginn in dér Haut zunichst eingesohlosson, bald aber schwirmen sie
durch eine Uffnung aus, Der Lauf beginnt zumeist von neuem.

Andere Kbérnchen schwellon innerhald der Bakterie an., Auch hier wird der In-
halt der letzteren verbraucht. Die Kdrner strecken sich in die Linge und bilden
duroh Einschniiren zwei Kbrner. Von Sporén unterscheiden sie sich durch @résse
und Form, : '

Auch diese Kdrner verlassen die erhalten-bleibende Haut, An ein Korn tritt
ein Klein-Kérnchen heran, Wir kénnen die Beobachtungen von ENDERLEIN voll bestd-
tigen. Die Klein-Kdrnchen sind in der Gestalt nicht von den Kérnchen des Ausgan-
ges unterscheidbar. Es hat den Anschein, als ob sie in grisserer Zahl genau so
wie die Kérnchen entstinden, Das Ultramikroskop gibt bekanntlich nur das Vorhan-
densein eines kleinen Kérpers an, ohne dass Riickschliisse auf die Gestalt gezogen
werden diirfen. _ A

Das Verschmelzungsprodukt von Gross- und Klein-Kdrnern vergrissert sich und
vereinigt sich mit seinesgleichen mehrfach, bis ein grosses Gebilde da ist. Das
hat ,améboide", langsame Bewegung. Ein Umfliessen von foster Nahrung sahen wir
nicht.

Nack einiger Zeit schrumpft es zusammen und umgibt sich mit einer kugelfsrmi-
gen, derberen Haut, Wrihrenddessen leuchten stark lichtbrechende Kdrner auf.

Nach einiger Ruhe schwindet die Haut. Ein Bruchsack quillt vor, Die Kérnchen
tellen sich in Diaden und dann Tetreden., Das Ganze zerfilli. Die in Preiheit ge-
langton Kdérnchen beginnen sich zu zéerstreuen und verhalten sick wieder, wie die
K8ranchen am Beginne unserer Betrachtung,

Wie 18t die Erscheinung zu deuten? Sind das Lebewesen, sind es Sexualprozesse?
Gehdren diese zu den Bakterien oder zu einem lLebewesen, das in Bakterien parasi-
tiert? .

Wir versuchten, auf diese Fragen eine Antwort durch Versucie zu gebemn., Die Be-
obachtung allein kann keine zwingende Antwort ableiten lassen.

Solchen kleinsten K Lebewzsen" ist der Wattebausch keinr Hindernis. Wir beniitze
ten Kulturréhren aus Hartglas mit dicht geschliffenen St3pseln. Dariiber stiilpten
wir Glaskappen, Peirnlichste Sorgfalt muss sowohl auf Sterilitit und Aseptik wie
besonders auf das nicht leichte Erreichen optischer Leere durch Ultrafiltration
gelegt werden, Fiir alle Schritte sind Kontrollen und ein grosser Apparat blinder
Versuche nitig, '

Die Kdrnchen lassen sich oinige Zeit ohne lebendé Baktoriern ziehen, Das war
schon ALMQUIST gelungen, Es ist mbglich, auf toten Bakterien den Entwicklungs-
zyklus der Kornchen zu bekommen, aber nié kommen dann Bakterien zum Vorschein,
Kontrollen bleiben frei von den Gebilden. Ein Auftreten der Gebilde auf toten
Bakterien nach starker Sterilisation erfolgt nicht. Das bezeugt die Dichte des
Abschlusses und die Natur dos Lebewesens. Diese Lebewesen rufen das d'HFRELLEsche

Phénomen hervor, Dor Vorgang ist formantativ, aber Parasiten erzeugen die Fermen-
te,
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Unsere Arbeit endet somit mit einer vdlligen Bestiitigung der KUHNschen Ergeb-
nisse seiner Pgttenkoferia. Diese siehen dem Myxomyceten mahe und durchlaufen
einen vegetativen und generativen Zyklus. Versuche, die Bakterien ohne Parasiten
zu zieken, gelangen uns nicht, da derselle sich hitzeresistenter erwisss als
diese. Die Sporulation tritt nur bei Abwesenheit eines Endophyten ein. Ein Ab-
schniiren desselben durch die Bakterienzelle beobachteten wir auch,

8anz besonders mdchte ich Herrn Professor Dr., C,MBZ und Herrn Privatdozent Dr.
H.ZIEGENSPECK fiir die Anregungen und die mir jederzeit gewdhrten Unterstiitzungen
bei dieser Arbeit meinen aufrichtigstem Dank aussprechen.

Ebenso danke ich Herrn Prefessor Dr. ABROMEIT fiir die Beschaffung des Biblio-
thek-Materials und Herrn Professor Dr. GANS fiir seine Ratschlige bei den Ul tra-
filtratlonaarboxton.

ABSTRACT.

In the question abdout the nature of d HERKLLEs bacteriophagy & contraat has
developed lately between fermentative an vital interpretation, whereby the se-
oond interpretation may be oomprehended as an explanation of the fermentive ac-
tion. It is chiefly the merit of PHIL.ALHN to have approached this problem in a
microscopical-morphologicel way as the firet whioh drought him meny edversaries.
What he has scen and interprated as pardsitic micro-organism, wes refered to for-
merly as grains of the bacteria, evolution forme, mutations or change ¢ generation.

We have endeavoured to approach this prodlam without supposition and w:thout
partiality. Being Ootaniste we are more distantly related to this prcblem which
was a certain advantage.

4t first we use the way and method of KUHN, but intentionally we started fram
she spores formers. It is easy to get an uniform state of bthe development by heat-
ing the 3pores. Io our surprise we found ayain all states of the series of XUHN.

During the work with the colour preparations we felt in doubt ebout the nature
oS the appsaraices as micro-organism, we believed they were artificiel products,
gel-predipitationg or congregations, owing to the treatment. Therefors we went
the more troublasome, but for the comprehension of the origin so mueh surer way
of oontinued observation of one individual in the dark field. As en ebdeservation
Jor weeks is necessary, glass implements are not to be used. Our ebeervance chamn~
bers were made of quartz furnished by the firm £.LEBITZ in Wetzlar. A4 faxltness
optics is an e¢vident conlition for the fixiny of images by photography with a
kind of miero-mirror-reflex-camera. -~ Then one néeds no enchainment ef the ima-
ges in lcgical conclusions and seesiny these originating before owur eyes all pre-
parations and its comseguences ara avoided.

The product aof the fusion of the emall grains end the smallest grains increa-
8e3 and wunitse with many of their kind until e large struoture is.attained. This
has an “amogboide” slow movement. We did not notiee any circulating of solid feed.

In a spore oulture (bacillus subtilis, mycoidea and mesenterius) very small
grains appear besides the c.sar microbes swarms. The sudstratum ought to be op-
tically vacant. [he movemant °f the grains di fered from a molekule movément ep-
parently by the "arbitrary” diraction. Wir oovserved their penetrating irto the
body of the bacteria After this their own movement secemed paralyeed. The grains
developed further inside the bacte”iwn. The contents and the bLrightness of the
body of the bacterte disappear tiil there is left only a “shadow”, an empty mem—
brane. Then the small grains move quioker and quioker in the inside. lhere arrise
a nuwnber of trne same small graina as 1)1 the beginning which are at firat enclosed
in the membrane,but very soon they swarm out of an opening.Mostly theybegin this
oeurse agotn. — Other small graine swell Jnside the bacteria. Here alao the con-
tents of the latter are quite wused up. The wall] grains stretch lengthwise and
by abjunction ferm two smell greins. Ty di).fer from the spores by their stize
and shape. - These small grains also leave the perserved remaining mendrane.4
very small grain approaches a small grein. ¥e are abdle, fully to subport the ob-
servations of ENDERLEIN [: (s not possible to diltingui8h the smallest gratns
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by their ahape from the original small grains. It seems as if in greeter number.
they arrise exactly in the same manner as the smell grains. The uliremicroscep,
a8 ts known, indicates only the existande of a small corpuscle, but it i3 net
possible to draw any conclusions a8 to its shape.

After some¢ time this astrueture shrinks end surrounds iteelf with & solid glo—
bular membrane. Meanuwhile atrong light refracting smell grains ere shining.

The membrane disappears after swme time of rest. A fracsure, like a seck,
swells out. The emall grains devide into diedes and tetrades. The whele struc-
ture falls to pieces. Ilhe libareted small greins begin to disperse and behave
again in the same way as the amall grains in the beginning ef our qbservetione.
How many this appearanoce be explained? Are they living beings, or are they sexual
processes? Do they bglong 30 the bacteria or to micre—-eryganism whioh are pare—-
gites in the bacteriy?

We have attempted to answer this question by irials; i1t is net peasible N do-
rive a conuvincing anaser solaly frem observstiona.

The wadding pad 18 mo hindrande to suoh smallest erganism. lb used fest subdee
of hard-glass with oXose polisheqd stoppers. These wére covered with glass-omps.
The greateet care 18 necessary to attain sterilisy as well as aseptic and the
hot easily obtained gptic vacwum ultrefiltration. Censrel and & great apperatus
of blind trials are neceasary fer all steps.

: The small graine may be reised for some time wishout the livimg bacterie.
ALMQUYST succedel already in doing so. It is poseible to get the whole develep-
mental oycle on dead bacterie but then the bacteria will never make their appéa-
rance. The controls remain free of t/e structuree. The appearemce of the atrustu-
res on dead bacteria after atreng aterilisatien doss nmet eccur, they were killed.
This preves the tightnese of the closing end the natwre eof the micro-organtsm.
These erganiem produce d'HERELLE’s phaenomens. Ihe eouurance is fermentative,but
the ferments cre produged by parasites.

Our work finishes therefore with a full corfirmation of the results of KUHN's
Pettenkoferia. These are related tc the myxomgycetes and ge through a vegetative
and generative cycle. Trials to reise bactéria witheut the parasite were not suc-
cesadfull as it was more resistant to neat then the former.

The sporulation of the eacteria happens in the presence of en cndophgtc only.
We also noticed an abjunction of the same by a baederie oell.

¥e feel odliged to the philoaqphical Saoulty fer a prize whioh hclpcd to co-
ver our €xpenses.

MITPBILUMG DTS HERAUSGEBERS.

Das Botanische Archiv nimmt dauernd Manuskripte aus allen Gebieten der Bota-
nik zu daldiger Veriffentlichung entgegen. Es zeichnet sich durch besondere Libe-
ralitdt 1m der Gewilhrung von Abbildungen aus, wenn diese in der vorgeschrisbenen
Art (Zeichnung genau in der Grisse der Reproduktion mit utiverdiinnter Tusche auf
durchseinendem Papier, am besten BAYER, Minchen, Therosienstrasse 19, Marke Bava-
ria) geliefert werden. - 50 Separat-Abstice werden kostenfrei gegeben. Die Liefe-
rung weliterer Exemplare findet nur bei Dissertationen statt und geschieht zu bil-
ligen Selbstkosten-Prqisen. - Die weite Verbreitung unserer Zeitschrift sichert
wirkungsvollste Veriffentliokung aller Arbeiten; die Billigkeit der Herstellung
und des Verkaufspreises ldsst den Autoren die MSglichkeit, bei der Darstellung
.ihrer Ergebnigse ausfiihrlicher zu werden, als dies anderswo gern gesshen wird.



ZOBODAT - www.zobodat.at

Zoologisch-Botanische Datenbank/Zoological-Botanical Database
Digitale Literatur/Digital Literature

Zeitschrift/Journal: Botanisches Archiv. Zeitschrift fir die gesamte Botanik
Jahr/Year: 1927

Band/Volume: 19

Autor(en)/Author(s): Koch Max

Artikel/Article: Die KUHNschen Bakteriophagen 275-313


https://www.zobodat.at/publikation_series.php?id=21380
https://www.zobodat.at/publikation_volumes.php?id=74321
https://www.zobodat.at/publikation_articles.php?id=544002



