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P o d . l i

L U D W I K  H I R S Z F E L D ,  W A N D A  H A L B E R O W N A  i J Ó Z E F  L A S K O W S K I .

Seroterapja i serodjagnostyka chorób zakaźnych oparte są 
na swoistości czynnika etjologicznego. E tjo logja  nowo­
tw o rów  czło w ieka jest nieznana. Szereg c ia ł chemicznych, 

czynników  fizycznych, pasorzytów , a naw et b akteryj może w  w a ­
runkach dośw iadczalnych w yw o ły w a ć  now otw ory. Seroterap ja  
rak a , p rzy  nieznajomości czynnika etjologicznego, m usiałaby być 
sk iero w ana przeciw ko tkance now otw orow ej jako takiej. 
T k an k a n ow otw orow a, będąca integralną częścią ustroju, musi 
nosić, jak  w szystkie inne tkanki, piętno gatunkowe. D l a t e g o  t e ż  
s p r a w a  s e r o t e r a p j i  i s e r o d j a g n o  s t y k i  r a k a  j e s t  
ś c i ś l e  z w i ą z a n a  z m o ż n o ś c i ą  s e r o l o g i c z n e g o  w y ­
o d r ę b n i e n i a  n o w o t w o r u  z p o ś r ó d  i n n y c h  t k a ­
n e k  u s t r o j u .

Konieczność głębszej analizy  serologicznej w yd aje  się ró w ­
nież niezbędną dla krytycznego rozpatrzenia istniejących hi­
potez, dotyczących istoty rak a . T k an kę now otw orow ą charak-

')  B a d a n ia  w ykonane  dzięki zapomodze Polskiej Akademji  Umiejętności
i  fund uszu im. ś. p. Tyszkowskiego.
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teryzuje gw ałtow n y rozrost. Poniew aż ta k ą  siłę w zrostow ą 
w yk azu ją  przedewszystkiem  tkan ki zarodkow e, to próbowano 
ująć tkankę rak o w ą, jako  ta k ą  (Cohnheim), lub też starano 
się w ytłom aczyć bezwzględność komórki rak ow ej obcością g a ­
tunkow ą (KeLlhig) i t. p. Podobne hipotezy pow inny być 
sprawdzone zapomocą metod serologicznych, jedynie m iarodaj­
nych przy charakteryzow aniu  przynależności gatunkow ej ko­
mórki.

Zapom ocą metod serologicznych możemy w  pierw szej linji 
odróżniać w łasności gatunkowe. U dało  się jednak stw ierdzić, 
że poszczególne n arząd y za w ie ra ją  ch arakteryzu jące  je swoiste 
antygeny. U odparn ia jąc króle nabłonkiem tch aw icy  stw ierd ził 
Dungern w  surow icy odpornościowej swoiste aglutyniny dla 
komórek nabłonkow ych. Su ro w ica  ta k a  reaguje rów nież 
z krw inkam i danego zw ierzęcia, nosi zatem piętno gatun­
kowe; drogą absorpcji można jednak w yodrębnić c ia ła  od­
pornościowe, swoiste dla komórek nabłonkow ych. S tw ie r ­
dzić zatem należy istnienie odrębnej swoistości g a t u n k o w e j  
i n a r z ą d o w e j .  Jeżeli się jednak zastanowim y7 nad zasię­
giem i sw oistością surowic, skierow anych przeciw ko narządom , 
to stw ierdzić musimy7, że swoistość ich jest przew ażnie w z g lę ­
dna. Su row icą zw ierząt uodpornionych np. w ątrobą, reaguje 
cop raw d a najmocniej z w yciągam i w ątroby7, w  słabszymi jednak 
stopniu reaguje również z w yciągam i inny7ch narządów  danego 
gatunku. T y lk o  w  niektórych przy7padkach swoistość n arzą­
dow a jest w yraźn ie  zarysow an a. N p. soczew ka w \Twołuje su­
row ice ściśle swoiste, reagujące w yłączn ie z soczewkam i i to 
bez względu na gatunek zwierzęcy7. Mamy7 tutaj do czynienia 
najpew niej z wtórnym  zanikiem cech gatunkow ych i p ow sta­
niem cech narządow ych w  m iarę rozwoju narządu; soczew ka 
zarodkow a posiada bowiem  według Crusiuła swoistość gatun­
kow ą. Podobną swoistość wydącznie n arządow ą posiadają 
w edług tegoż autora tkanki zrogow aciałe np. skóra. B ad an ia  
IF iteb łkięgo , Sle.inJ elda, Georgiego, Brandta, Fischera i innych 
w skazu ją  na to. że sw oistość narządow a może byrć zw iązan a 
z ciałam i rozpuszczalnemi w  alkoholu, a zatem praw dopodob­
nie z lipoidam i. T a k  np. w yciąg i alkoholow e mózgu reaguja
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zazw yczaj w yłącznie z surowicam i zw ierząt, uodpornionych 
tkanką mózgowa, przyczem  Drzynależność gatunkow a mózgu 
nie gra roli. Vi7 licznych badaniach mogliśmy7 potw ierdzić tę 
swroistość n arządow ą lipoidów  w yodrębnionych z mózgu.

B a d an ia  autorów  am erykańskich J f  elU a  i innych w y k a ­
za ły , że niektóre antygeny sk ład a ją  się z poszczęgólnych ele­
mentów, d a jących  się w yodrębnić zarów no drogą chemiczną, 
jak  i serologiczną. Z  b ia łk a  kurzego np. w yodrębnili autorzy7 
aż 5 antygenów. Z  surowicy7 można droga metod odpornościo­
w ych  wy7odrębnić frakcje  globulinow ą i album inową i t. p. 
Poza w łasnościam i gatunkowem i i narzadowem i, należy zatem 
odróżniać elementy7 serologiczne., które nazw alibyśm y frakcy j- 
nenu lub p ierw iastkow em i. (Fraktionsspecifitat. Partialspecifi- 
tat). Podobne zróżniczkowanie daje się zauw ażyć i w  p ły ­
nach ustrojow ych: tak  np. w  mleku można oddzielić kazeinę 
od serw atk i i t. d.

W  obrębie rozm aitych  gatunków  stwierdza  się zapom ocą metod sero logicz­
ny ch  pewne ra s y .  M ów im y tu ła j  o ty p ach ,  albo o g rupach  w  zależności od tego, 
czy m a m y  do czy n ien ia  z an tygenam i b a k te ry  jneinl, czy  też z an ty g en am i  ustroju 
wielokomorkowogo. O dróżn iam y  w  ten sposób ty p y  pneumokokow I, II, 111 i IV 
meningokoków i t p. Podczas  gdy własności  gatunkow e są  nadaw a ne  n a jp e w ­
niej p rzez c ia ła  b ia łk o w e ,  różnice serologiczne pomiędzy ty p a m i  za leżą  często o d  
obecności  swois tych  w ęg low odanów . Rzecz niezmiernie znamienna ióżmce se ro­
logiczne m ają  swoj w spółodpow iednik  morfologiczny.  obrębie poszczególnech
g a tunków  bak tery j  na leży  odrożmać kolonje g ładkie  ty p u  S. (Smoołb) i ch ro ­
pow ate  typu R. (.Rougb). Jedynie formy g ła d k ie  pos ia da ją  zwykle  w ęglow odany  
swoiste,  io rm y  R wszystkich ty p ó w  są serologicznie jednakowe. Co więcej, w obrębie  
p rą tk ó w  g rupy  durowej i czerwonkowej formy R bak te ry j  w y k a z u ją  często jed­
nakow e cechy se/ologiczne.  Pod w p ływ em  rozmaitych czynników  Formy S mogą 
przechodzić  w R. H a d le y  ujmuje sp r a w y  przechodzenia  postaci  S w R, jako 
za leżne od cyk lu  rozwojowego baktery j  i l iczy się z możliwością  zmian w  spo 
sobach rozm nażania ,  in terte iencji  procesow seksualnych  i t. p .  jeżeli  tak  jest 
w  istocie, to wspólność n iektórych form b ak te ry jnych  mogłaby zależeć od podo­
bieństw a poszczególnych postac i ,  okresow lub mechanizmu wzrostu. Spos-trzeżenia 
tak ie  mogłyby w sk azy w ać  na  to, że i s t n i e j e  s w o i s t o s c  s e r o l o g i c z n a  
c h a r a k t e r y z u j ą c a  m e c h a n i z m y  w z i o s t o w e .

Przejdziem y teraz do ras serologicznych w  obrębie ga­
tunków  zwierzęcych.

Chodzi tu o zróżniczkowanie serologiczne krw inek czyli 
o tak  zw ane grupy7 k rw i. N ie zatrzy7mamy się dłużej nad tą
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kw estją , gdyż jest ona powszechnie znaną. B ad an ia  la t ostat­
nich w yk a z a ły , że zróżniczkowanie to ma miejsce nietylko 
w  krw inkach , ale i w  całym  szeregu narządów . A  zatem po­
znaliśm y już ca ły  szereg antygenów , ch arakteryzu jących  po­
szczególne cechy, a m ianowicie cechy: g a t u n k o w e ,  n a ­
r z ą d o w e ,  g r u p o w e ,  d l a  t y p ó w  b a k t e r y j n y c h ,  d l a  
o d d z i e l n y c h  e l e m e n t ó w  d a n e j  t k a n k i  l u b  s u r o ­
w i c y .  ^Vreszcie przypomnieć należy, że w  niektórych na- 
lządach  zw łaszcza w  nerce św inki morskiej znajdują się cia ła  
lipoidalne, które w ystępują również w  krw in kach  barana, 
w  tkankach  niektórych innych zw ierząt ssąc37ch, niektórych 
ryb , a naw et w  bakterjach . Poniew aż zastrzyknięcie nerki 
świnki morskiej w yw ołu je  u kró lika  hem olizyny d la  krw in ek  
gatunków  obcych np. dla krw in ek  b aran a, to nazwano ten typ  
antygenów — h e t e r o g e t y c z n y m ,  albo też podług autora, 
k tóry  te antygeny po raz p ierw szy opisał antygenem ioró- 
ćmana. T ak ie  antygeny heterogenetyczne g ra ją  w  teorji z ja ­
w isk  odpornościowych w ie lk ą  rolę. N ależy  się z niemi liczyć, 
jako z elementem w ystępującym  stale w  tkankach  niektórych 
zw ierząt np. m yszy (a zatem i w  now otw orach m yszy). G d y ­
byśm y zatem chcieli sch arakteryzow ać tę ca łą  m ozaikę anty- 
genną tkanek, to musielibyśm y mieć w  rozporządzeniu nastę­
pujące typ y  surowic:

i)  Surow ice gatunkowe,
2) „ narządow e,
3 ) „ p ierw iastkow e wzgl. frakcyjn e,
4) ,, grupowe,
5) „ przeciw ko typom b a k te ^ jn y m ,
6) „ heterogenetyczne, typu lorjdm ana.

zestawieniu tern rozmyślnie nie poruszam y sp raw y  
zmiany własności antygennych (b iałka) pod w pływ em  zadzia­
łan ia  bodźców fizykalnych , np. gotowania lub odczynników che­
micznych, np. jodow ania i t.p., a  przytaczam y jedynie te możliwe 
t y p y  antygenów, z których  obecnością liczyć się należy w  b a ­
daniach nad antygenam i tkanek. N ależy  podkreślić, że w do­
tychczasow ych badaniach nad rakiem , ta w ielorakość antyge­
nów w  tkankach  nie b y ła  brana pod uwagę.
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O statnio za ryso w a ł się w  tej dziedzinie pewien postęp, 
IPdtebćki—stw ierdził w jednym przypadku ra k a  żołądka sw o­
istość grupow ą. S p ra w a  ta  jednak nie b y ła  dotychczas pogłę­
biona w  sposób należyty. W łasn o ści grupowe k rw i są jak 
wiadom o dziedziczne. N ależa ło  się liczyć z m ożliwością, że 
przy  skojarzeniu się osobników odmiennych grup nastąpi ew. 
nierównomierne rozprzestrzenienie izoaglutynogenów w  ustroju 
dziecka. Podobnie ja k  dziecko może dziedziczyć zabarw ienie 
oczu m atki, zaś w łosów  ojca, w yd aje  się nam możliwem, że 
niektóre n arządy w y k a ż ą  cechy grupowe jednego z rodzicieli, 
k rew  zaś lub inne narządy7 drugiego. P o w sta ły b y  w  ten spo­
sób ustroje pod względem grupowyrm niejednolite. Poniew aż 
w  surow icy k rążą  izoprzeciw ciała, skierow ane przeciw ko izo- 
aglutynogenom, nieobecny7m w  krw in kach  danego osobnika, to 
by7loby naw et do pomyślenia, że ta k a  niejednolitość grupow a 
ustroju zw iązana będzie ze stanam i patologicznemi. P ro to ty­
pem w  tym w ypadku m ogłaby służyć okresow a hemoglobinurja. 
M oglibyśm y sobie w yo brazić, że narządy, o ileby zdolne b y ły  
reagow ać z krążącem i w e krw i przeciw ciałam i, ulegałyby7 
w  pew nych w arunkach  zniszczeniu, podobnie jak  krw in ki czło­
w iek a  z okresow ą hemoglobinurją. D la  tych pow odów  sp raw a 
zróżniczkow ania i jednolitości grupowej ustroju m ogłaby mieć 
znaczenie i dla patologji.

P raca  niniejsza została podjęta w  celu stwierdzenia:
a) j a k i e  j e s t  r o z p r z e s t r z e n i e n i e  g r u p  

w  n a r z ą d a c h .
b) c z y 7 u s t r ó j  z p u n k t u  w i d z e n i a  g r u p o w e g o  

j e s t  j e d n o l i t y 7,
c) c z y 7 r a k i  p o s i a d a j ą  c e c h y 7 g r u p o w e ,  a  j e ­

ż e l i  t a k ,  t o  c z y 7 z a w s z e  z g o d n e  z g r u p ą  
k r w i  d a n e g o  o s o b n i k a ,

d) czy7 r a k i  n o s z ą  p i ę t n o  s e r o l o g i c z n e  n a ­
r z ą d u ,  z k t ó r e g o  p o c h o d z ą ,

e) c z y 7 i s t n i e j ą  a n t y 7 g e n y 7 s w o i s t e  d l a  no-  
w  o t w  o r  ó w.

M etod yka b ad ań  i je j  te o re ty cz n e  u zasad n ien ie.
W łasn ości grupowe stwiedzono, ja k  wiadomo, w  krw in ­

kach człow ieka zapomocą izoaglutynin, czyli zapom ocą nor­
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malnych przeciw cia ł, znajdujących się w  surowicy ludzkiej 
Można jednak również przez uodparnianie kró lików  otrzymać 
surowice reagujące swoiście z krwinkam i poszczególnych grup- 
T ak ie  uodparnianie nie zawsze jest skuteczne; często otrzymuje 
się c ia ła  odpornościowe, skierowane jedynie przeciwko w ła s ­
nościom gatunkowym, reagujące zatem z krw inkam i w szystkich 
grup danego gatunku. Możność w y w o ła n ia  u zw ierząt c ia ł  od­
pornościowych dla grup jest różna dla rozmaitych grup: n a j ła t ­
wiej dla krwinek A  znacznie trudniej dla krw inek B, bardzo 
rzadko (nam się jeszcze nie udało) dla podgrup M , N  lub P ,  
stwierdzonych przez Landóleinera i LeA n ea.

S c h ijJ  i Adelóberger, Landóteiner i Lei>ine stwierdzili, że 
substancje grupowe krw inek są rozpuszczalne w  alkoholu. B a ­
dania te zostały potwierdzone przez SacbóCL i jego szkołę, przez 
nas i przez Eiótera. Izoaglutyniny nie reagują z lipoidami grupo- 
wemi, natomiast surowice odpornościowe obcogatunkowe za w ie ra ­
jące heteroaglutyniny da ją  swoiste odchylenie dopełniacza i od­
czyn k łaczkujący  z temi antygenami. C ia ła  odpornościowe dla li- 
poidów możemy zatem stwierdzić zarówno zapomocą metod 
kłaczkujących jak  i zapomocą odchylenia dopełniacza. O trz y ­
mujemy w  ten sposób metodykę, umożliwiającą stwierdzenie 
cech grupowych, nawet w  tych przypadkach, gdzie nie mamy 
do czynienia z zawiesiną krwinek, a  w ięc np. w  skrzepach 
krw i, w  narządach i t. d. M etodyka, oparta  na rozpuszczal­
ności antygenów grupowych w  alkoholu, b y ła  zastosowana 
przez JJAitebókiego do narządów, autor stwierdził, że i tkanki 
m o g ą  zaw ierać antygeny grupowe. W  ten sposób zostało 
ustalone, że zróżniczkowanie grupowe jest c e c h ą  n i e t y l k o  
k r w i n e k ,  a l e  i innych narządów.

W łasności grupowe narządów b y ły  stwierdzone już w  r. 
1924 przez japończyka Sh ira i; prace te jednak nie b y ty  znane 
w  Buropie. Autor ten zauważył, że w yciąg i  wodne narządów  
podobnie jak  ślina, mocz i t. d., dodane do surowicy izoaglu- 
tynującej, hamują swoiście izoaglutynacię i tak  np. izoaglutyniny 
anty-A  nie aglutynują krw inek A  po uprzedniem dodaniu do 
surowicy śliny osobnika A . Janiakam i, Ldudóleinet i Lewine
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stwierdzili zapomocą tejże metody zahamowania zróżniczkowa­
nie grupowe plemników.

Istnieje wreszcie trzecia metoda, w  istocie swojej na jp ew ­
niej identyczna z drugą: mianowicie absorpcja izoaglutynin
przez zawiesiny tkanek. M etodyki tej użyli KriUchewóki 
i Sclwarzm ann  dla stwierdzenia własności grupowych w  tk an ­
kach. H iró z je ld  i H alberówia  zajmowali się sp raw ą  grup w  na­
rządach ludzkich już w  roku 1922, stwierdzili oni uodparniając 
zwierzęta zróżniczkowanie grupowe śródbłonka aorty i plem­
ników. In vitro nie udało im się jednak w yk aza ć  własności 
grupowych w  narządach, ponieważ dla uniknięcia domieszek 
krw i, przem ywali narządy zbyt długo.

Posiadam y zatem 3 metody dla stwierdzenia izoagluty- 
nogenów w  tkankach: a) O d c h y l e n i e  d o p e ł n i a c z a
z w y c i ą g a m i  a l k o h o l o w e m i ,  b) z a h a m o w a n i e  
i w r e s z c i e  c) a b s o r p c j ę .

Trudno powiedzieć, która z tych metod jest najbardziej 
swoista i najczulsza. A  priori nie chcielibyśmy d yskw alifiko­
w a ć  żadnej z nich. Rozpatrując jednak dotychczasowe pi­
śmiennictwo, zajmujące się sp ra w ą  zróżniczkowania grupowego 
narządów, widzimy duże rozbieżności i nie możemy pow ie­
dzieć, czy zależy to jedynie od odmiennej techniki. T a k  np. 
S b ir a l  podaje, że mózg, serce i macica, badane zapomooą me­
tody -zahamowania są mniej bogate w  izoaglutynogeny. K r il-  
JcbewukL i Schwarzmann opierając się na absorpcji tw ierdzą 
przeciwnie, że mózg, śledziona, w ątroba  i nerka za w iera ją  
aglutynogeny w  tym samym stopniu, co i krew . IP^ilebóki 
pisze, że chw ytnik  A  znajduje się w  wątrobie ale W  mniejszej 
ilości niż w  nerce; chw ytnika B  autor w  wątrobie nie s tw ie r ­
dza i dyskutuje, czy ew. substancja B  jest nierozpuszczalna 
w  alkoholu. W id z im y  zatem, że autorzy zasadniczo stw ier­
dzają  zróżniczkowanie grupowe narządów, żre panuje- jednak 
zupełny chaos w  sprawie, czy wszystkie narządy S ą  zróżnicz­
kowane grupowo, czy też tylko niektóre, czy różnice w  w yn i­
kach poszczególnych autorów polegają na odrębności stosowa­
nej metodyki, czy też zależą od materjału badanego, od różnic 
rasowych lub zmian patologicznych. Wr badaniach tych wo-
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gole nie brano pod uw agę zmian chorobowych, przeciw nie uw a­
żano jednolitość wyników7 za coś a priori pewnego. Kiedy7 np. 
KriUehewóki i Schxnvzmami stw ierdzili, że zaw iesiny narzą­
dów7 czasami absorbują izoaglutyniny inne, niż krw in ki danego 
osobnika, to nie uw zględniając innych możliwości poruszonych 
przes nas (konstytucyjna niejednolitość ustroju, zmiany7 choro­
bowe i t. p.) k ład li te w yn ik i na karb  nieswoistej absorpcji*

Przystępując do pracy7 nad w łaściw ościam i grupowcmi 
tkanek, uw7ażaliśmyr za niezbędne postaw ić sp raw ę na szer­
szych i głębszych podstaw ach. Stanęliśm y na stanow isku, że 
jedynie w spółpraca serologa i patologa, ścisła ew idencja przy7- 
padków  i dokładne protokuły7 sekcyjne mogą się przyczy7nić 
do w yjaśn ienia spraw y7 rozprzestrzenienia grup w  narządach 
i ew7. zw iązku ze zmianami chorobowcm i.

W y n ik  prac potw ierdził nasze przypuszczenie: jak zoba­
czymy7 później, udało się nam stw ierdzić takie stany chorobowe, 
które wrarunkują obecność izoaglutynogenów w7 pew7ny7ch na­
rządach.

D la  stw ierdzenia cech grupow ych w  narządach posługi­
w aliśm y się próbą odchylenia dopełniacza z wwciągami alko- 
holowcmi. Techniki tej uży7waliśmy7 dla tego, że w yciąg i a lk o ­
holowe są bardzo trw7ale i um ożliw iają zebranie w iększej ilo­
ści antygenów7 i badanie ich w różnych okresach czasu. M u­
simy cop raw d a zaznaczyć, że stw ierdzenie cech grupow7ych  w7e 
k rw i i w  narządach udaje się w  próbie odchylenia dopełniacza 
z surowicam i przeciwTgrupowemi tylko  w  przypadkach  grupy7 
A  i A B . Otrzy7manie surow ic sw oistych dla B  udaje się tak  
rzadko, że praktycznie biorąc nie można tej metody7 stosowrać 
i dla tego wymiki naszej pracy7, o ile dotyczą one 
zróżniczkow ania grupowego narządów7 i rak ów , odnoszą się do 
przypadków 7 grupy7 A. Jest rzeczą m ożliwą, ja k  to dyskutują 
Brahn i S ih if j ,  że elementy7 grupowe przechodzą rów nież do 
w wciągów  wodnych. P raca  nasza będzie w wm agała uzupeł­
niających badań w7 tym kierunku.

Omówiliśmy7 sprawrę w ielorakości anty7genowrej tkanek. 
Zd a w d o b y  się zatem, że po uodpornieniu zw ierzęcia tkan ką,
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z a w iera jącą  tyle  elementów, otrzym am y surowice o zasięgu 
szerokim, czyli skierow ane jednocześnie przeciw ko wszystkim  
antygenom. N ależy  się zatem zastanow ić, w  jak i sposób z tej 
m ieszaniny antygenów  możemy w yd obyć i następnie sch arak te­
ryzo w ać serologicznie poszczególne elementy. M am y tutaj 
3  możliwe drogi. Przedew szystkiem  możemy uodparniać zw ie­
rzęta, zaś surowice odpornościowe, o ile one reagu ją z kilkom a 
antygenam i, starać się uczynić bardziej swoistemi drogą absorpcji. 
Jeżeli uodpornimy np. komórkami nabłonka, to możemy, jak  to 
uczynił Dungern, drogą absorpcji krw inkam i, usunąć przeciw ­
c ia ła  gatunkow e i pozostawić c ia ła  odpornościowe swoiste dla 
komórek nabłonka. U odparn iając krw inkam i lub tkankam i A , 
możemy usunąć pow stające czasam i c ia ła  odpornościowe dla 
krw in ek  O , i w  ten sposób w yodrębnić swoiste anty-A . 
A  zatem drogą absorpcji zapom ocą antygenów  wspólnych, mo­
żemy ewent. otrzym ać c ia ła  odpornościowe d la elementów, 
znajdujących się jedynie w  antygenie homologicznym. W yn ik i 
tej metody jednak nie zaw sze są m iarodajne a to ze względu 
na fakt, że czasam i zostają również w yabsorbow ane p rzeciw cia ła  
hiehomologiczne. Z jaw isk o  to zostało opisane przez H irszejIda  
i  Halberównę jako fizjologiczne sprzężenie przeciw ciał.

D ruga metoda polega na usuwaniu lub niszczeniu w  tkance 
droga zabiegów  fizykaln ych  niektórych elementów. Jest to 
możliwe w  tych przypadkach, gdy poszczególne antygeny po­
siad a ją  odmienną ciepłostałość. T a k  np. antygen Foróómana 
jest ciep łostały , podczas gdy antygeny gatunkowe jako z w ią ­
zane z białkiem , zostają przez gotowanie zniszczone. G otując 
np. krew  b aran a niszczym y jej w łasności gatunkowe, pozosta­
w ia ją c  antygen Forssmana nienaruszonym. Podobną ciepłosta­
łość w yk azu ją  podług IFilebłlciego  antygeny, charakteryzu jące 
w łasności narządow e niektórych tkanek i tak  np. posiada mózg 
gotow any jedynie swoistość narządow ą, podczas gdy zaw iesina 
nicgotow ana w ykazu je  czasam i i swoistość gatunkow ą. A n ty ­
geny, rozpuszczalne w  alkoholu, są naogół ciepłostałe, możnaby 
zatem niekied\7 używ ać tej metodyki w  celu pozbaw ienia tkanki 
jej cech gatunkow ych. W  badaniach nad serologją ra k a  me­
todyka ta  ma prawdopodobnie mniejsze znaczenie a to ze
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względu na to, że zarów no antygeny rak ow e ja k  i grupowe są 
rozpuszczalne w  alkoholu a w ięc posiadają przypuszczalnie po­
dobną ciepłostalość.

W reszcie  trzeci sposób w yodrębnienia poszczególnych ele­
mentów antygenow ych tkanek moglibyśmy nazw ać biologicz­
nym. Spostrzeżenia la t ostatnich w y k a z a ły , że ustrój zw ierzęcy 
któtemu zastrzykujem y mieszaninę antygenów , czyni pomiędzy 
niemi w yb ór. Podobnie jak  jesteśm y obojętni na szereg wrażeń 
psychicznych, ustrój zw ierzęcy dopuszcza ja k  gdyby do św ia­
domości serologicznej ty lko  niektóre c ia ła  antygenne i przeciw ko 
nim w y tw a rz a  c ia ła  odpornościowe. Serologja mówi tutaj 
o konkurencji antygenów o praw o zadzia łan ia na ustrój. Lepiej 
byłoby mówić o w ybiórczości antygenów , ab y  podkreślić, że 
czynna rolę gra tutaj ustrój, k tóry  w yb iera  pomiędzy antyge­
nami te, do których posiada w iększe pow inow actw o. D zięki 
temu zjaw isku w ybiórczości ze strony ustrojów  otrzym ać mo­
żemy przeciw cia ła  jednoważne naw et wtenczas, k ied y uodpar- 
niam y zw ierzęta nie jednym, ale m ieszaniną antygenów .

Z e względu na trudność w yodrębniania c ia ł odpornościo­
w ych  drogą absorpcji i na zbyt rad ykaln e  działanie zabiegów 
fizykalnych , k o r z y s t a l i ś m y  w  p r a c y  n i n i e j s z e j  p r z e ­
w a ż n i e  z t r z e c i e g o  s p o s o b u ,  p o l e g a j ą c e g o  na u o d p a r -  
n i a n i u  w i e l u  z w i e r z ą  t. W  pewnym odsetku przypad­
ków  udaje nam się otrzym ać c ia ła  odpornościowe swoiste, 
badź to d la gatunku, bądź to dla grupy lub d la tkanki.

C zęść d o św iad czaln a.

W  myśl powyższego planu uodparnialiśm y przeszło 270 
kró lików  zapomocą rak ów , krw inek i narządów  osobników 
rozm aitych grup. D ośw iadczenia w yk azu ją , że część zw ierząt 
wogóle nie jest zdolna do w ytw orzen ia  c ia l odpornościowych, 
często otrzym uje się c ia ła  odpornościowe nieswoiste, czasami 
jednak w  pewnym odsetku przypadków  udaje się w yw o łać  
c ia ła  odpornościowe swoiste, bądź to dla w łasności grupowych, 
bądź narządow ych lub też, j a k  z o b a c z y m y  p ó ź n i e j ,  d l a  
a n t y g e n ó w  r a k o w y c h .  N astępująca tab lica  odźw ierciadla 
nasze dośw iadczenia.
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T A B L I C A  Nr .  i.

L iczb a

kró likó w
Użyty" antygen

P rzeciw ­
cia ła

• <. n*e' swoiste .swoiste

L iczba  zw ie­
rz ą t  które nie 

da ły  c ia ł  
odpornościo ­

wych

5 i k rew  A IO 27 14
5 o „ O O 4 4 6
M „ B O 10 4
21 nerka 1 3 17

8 p rzysad ka O 0 8
5 mózg 1 1 3
4 w ątrob a O 0 4
3 jąd ra O 0 3
2 żołądek O 0 2
2 jajn ik O 0 0
6 płuca O 3 3

19 antyg. Forssm ana i 5 1 3
87 rak i 1 1 22 54

272

T ab lica  w yk azu je  możność otrzym yw ania swoistych c ia ł 
odpornościowych d la  niektórych narządów  np. dla mózgu lub 
nerki, stosunkow ą łatw ość otrzym ania swoistych p rzeciw cia ł 
dla cechy grupowej A , na trudność otrzym ania przeciw cia ł 
dla grup O  lub B , w reszcie na m o ż n o ś ć  o t r z y m a n i a  s u ­
r o w i c  o d p o r n o ś c i o w y c h  d l a  r a k a  Poniew aż, jak  
podkreśliliśm y i ja k  zobaczym y później, rak i zaw iera ją  k ilk a  
antygenów  (gatunkow y, grupow y i t. p.), ponieważ rak i z na­
tu ry  rzecz3^ muszą nosić również piętno serologiczne narzadu, 
z którego pochodzą, to uw ażaliśm y za w skazane podzielić nasz 
m aterjał dośw iadczalny na 2 części: a) spraw ę zróżniczkow a­
nia grupowego narządów  i nowotworów, b) sp raw ę zróżnicz­
ko w ania swoistego rak ów .

W  ten sposób przedstaw im y całokszta łt sp raw y nietylko 
z punktu w idzenia patologji now otw orów , ale i zróżniczkow a­
nia grupowego ustroju.
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A. B adania nad  zaw artością  cech grupow ych 
w n arząd ach  człow ieka.

P rzy doszukiwaniu się cech grupow ych w  narządach, b a­
daliśm y w yciąg i alkoholowe narządów  rozm aitych osobników 
i różnych grup na odchylenie dopełniacza z surowicam i a n ty — 
A  wzgl. a n ty — O  i anty B . Jednocześnie b y ły  prowadzone 
bardzo dokładne protokuły sekcyjne, których tu dla braku 
miejsca nie podajemy. Jedynie te narządy, gdzie sekcja w y k a ­
za ła  obecność now otw orów , lub też które b y ły  badane zapo- 
mocą surowic przeciw rakow ych , będą w  drugiej części naszej 
p racy  podane in extenso.

Tech n ik a  odchylenia dopełniacza by ła  nas tępu jąca:  o,o5 cc surow icy ,  o,a5 cc 
w yciągu  l ipoidalnego uprzednio wysuszonego 1 rozcieńczonego N a C l  1:1 i 0,25 cc 
zaw iera jące  5 daw ek  dopełniacza  i o,Ąó N aC l .  Po i godz. c iep lark i  o,5 cc 5% 
uczulonych krwinek barana .

W y c ią g i  alkoholowe, p rzygo tow ano  w sposób następujący:  krew wzgl
zmiażdżony narząd ,  a lbo  nowotwór za lane  alkoholem 96°/b w  stosunku i ; io t r z y ­
mano 9 dni w c iep la rce , . następnie sączono przez bibułę.

Ogółem zbadano narządy 28 osobników grupy 0 , 15-grup3r 
B , 3 6 grupy A. i 7 grupy A B . N ie podajemy dokładnych pro- 
tokulów  badania narządów  osobników grup O  i B . Jeden 
przypadek gr. B , gdzie stw ierdziliśm y w  now otw orze grupę 
A , omówimy później. N atom iast podajem y dokładne zesta­
wienie obejmujące rozprzestrzenienie izoaglutynogenu A  w  roz­
m aitych narządach. (T ab lica  2).

In terpretacja  tej tab licy  jest bardzo trudna, w idzim y bo­
wiem, że w łasności grupowe w  niektórych narządach znajdują 
się zawsze, w  innych zaś tylko  czasam i. Z estaw m y n ajp ierw  
liczbowo, jak  często stw ierdzić można obecność izoaglutynoge- 
nów we k rw i wzgl. w  narządach osobników rozm aitych grup, 
T ab lica  2a daje nam to zestawienie.
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T A B L I C A  2a.

Częstość w ystęp ow an ia  izoaglutynogenu w  narządach 
i now otw orach u osobników grupy A .
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dodatn i 18 19 C 28 4 17 H 7 19 5 2 3 8 1 i 3 2 i 2 — i 1 - —

Słabo do­
da tn i — — — 2 3 — 1 1 1 6 1 2 2 1 i 1 — — — 1 — — — —

Ujemny — — 1 2 — 1 1 1 2 22 2 Ł 4 3 5 4 4 i 1 2 — 1 e 13

Razem 18 19 10 32 7 16 16 c 22 33 6 13 14 5 7 8 6 2 3 3 i 2 e 13

Z  zestaw ienia powyższego w yn ik a , że n i e k t ó r e  n a r z ą ­
dy ,  b a d a n e  z a p o m o c ą  o d c h y l e n i a  d o p e ł n i a c z a  z a ­
w i e r a j ą  w ł a s n o ś c i  g r u p o w e  s t a l e ,  i n n e  z a ś  t y l k o  
c z a s a m i ,  w  n i e k t ó r y c h  n a r z ą d a c h  w ł a s n o ś c i  g r u ­
p o w e  s ą  s t a l e  n i e o b e c n e .  W łasn ości grupowe narządów  
nie są uw arunkow ane obecnością k rw i lub surow icy. D o św iad ­
czenia specjalne, gdzie tkanki b y ły  przem yw ane i fakt, że n arządy 
tak  mało ukrw ione, jak  płuca rozedmowe i żołądek zaw sze 
p osiad ają  w łasności grupowe, podczas gdy np. w ątro b a zastoi- 
now a często w łasności grupow ych nie posiada, w sk a z y w a ły  na 
niezależność zaw artości cech grupow ych w  narządach od d o­
mieszki k rw i. W sk aza liśm y już na w stępie na sprzeczne częś­
ciow o w yn ik i poszczególnych autorów ; stw ierdzam y, że posłu­
gując się naw et przy  badaniu jedną i tą  samą techniką, otrzy- 
mujenry czasam i w yn ik i sprzeczne. N iektóre narządy, jak  
k rew , nerka, płuca lub żołądek z a w iera ją  w łasności grupowe 
zaw sze, inne, jak  np. w ątro b a  ty lk o  czasam i. D la  tego w y ­
daje się nam najsłuszniejsze odróżniać takie narządy, które po­
siad a ją  cechy grupowe stale, tak ie , które posiadają  te cechy tylko  
czasam i, w reszcie tak ie  narządy, które są cech grupow ych stale
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pozbawione. W  ̂ myśl pow yższych w yn ikó w  będziem y odróż­
niali narządy bezwzględnie lub względnie grupowe i narządy 
bezgrupowe. M a te r ja ł dotychczas przez nas zbadany pozw ala 
na ułożenie następującej tab licy .

N a r z ą d y  
G rupow o bezwzględne i W zględne ! Bezgrupow e

K re w W ą tro b a M ózg

Ż ołąd ek W oreczek żółciow y Ją d ra

Je lita T a rczyca  ^ M ięsak

N erk a Serce Kość?

Nadnercze A orta .
Płuca •M ięsień j

Śledziona

T rzustka

R a k i

Suro w ica

!i
W  jednam  p rzy p ad k u  b ia łaczk i  l im fatycznej  u usobnika grupy A  śledziona 

i gruczoły limfatyczne nie r e a g o w a ły  z surowicami an ty -A ,  co mogłoby' wskazy* 
w ać  na  nieobecność substancji  grupow ej w limfocytach.

Obecność własności grupow ych w  takich  narządach jak 
płuco, k rew  lub żołądek czyli jako cecha w ystęp u jąca  stale 
nie jest napewno wynikiem  spraw  chorobowych. D lacze­
go jednak szereg narządów  czasami zaw iera  w łasności gru­
powe, czasami zaś nie, na to pytanie nie możemy na mocy do­
tychczasow ych badań odpowiedzieć. M ożliwem  jest, że mamy 
tutaj do czynienia ze spraw am i konstytucyjnem i i że własności 
grupowe są w  różny sposób rozprzestrzenione u rozmaitych 
osobników, podobnie jak  np. b arw ik . N iezbędną okazuje się sta­
tystyk a  w  zw iązku ze sp raw ą, czy obecność w łasności grupowych 
w  niektórych narządach grupowo w zględnych nie zależy od 
zmian chorobowych. N a  dowód, że przypuszczenie to nie jest 
pozbawione słuszności, musimy zw rócić uw agę na niezmiernie 
interesującą i w ażną korelację , ja k ą  stw ierdziliśm y, badając 
rozprzestrzenienie izoaglutynogenu A  w  narządach w  związku 
z rakiem .
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N astęp u jąca ta b lica  odźw ierciad la  nasze spostrzeżenia. 

T a b lica  Ą.
O becność izo aglu tyn o gen u  A  u osobników  gr. A  w  n arząd ach  
grupow o w zg lę d n ych  w  zw iązk u  z obecn o ścią  ra k a  w  u stro ju .

W ą-  W oreczek  , T a r -  Pecberz : c  . ! M ię-  ! Suro*. , I . i I T j Serce ; Aorta  . . ,i t roba : zolciow^ | czyca moczowy : sien , wica

a b a b a b a b
a

b a b a b a b
i

D odatni i 5 — 2 1 2 2 1 1 7 1 _ 1 1 3
Słab o  dodatni1 5 1 1 — — 2 — — 2 1 — 1 1 —
U jem ny 9 I2 — 2 1 5 2 2 1 3 1 1 3 2 3 —

a p r z e p a d k i  rakow e 
b =  prz_ypadki n ierakowe

T a b lica  w yk azu je  zatem, że p raw ie w  połowie badanych 
p r z y p a d k ó w  r a k a  w ą t r o b y  z a w i e r a ł y  m n i e j  l u b  
w i ę c e j  z a z n a c z o n e  w ł a s n o ś c i  g r u p o w e .  Spostrzeżenie 
to dowodzi słuszności naszego założenia, by drogą dokładnej ka- 
zuistyki stw ierdzić zależność rozprzestrzenienia izoaglutynoge- 
nów w  ustroju od zmian chorobowych. D la  um ożliwienia b liż ­
szej an alizy  tego spostrzeżenia zastanówm y się w jakich  p rzy ­
padkach now otw orów  stw ierdziliśm y cechy grupowe w  \yątrobie.

N r. i C a  vesic. felleae, N r. 5o3 C a  vesicae felleae, 
N r. 848 In filtratio  carcinom. hepat. propter, C a . molle pylori, 
N r. 929 C a . papillae vateri, N r. 1236 C a . ventriculi, N r. 3 ą 
E xu lceratio  carcinom atosa pylori, N r. 126 N eoplasm a caudae 
panereatis, N r. \5g C a . ventriculi, N r. 922 C a . medullare, 
perforatum  curvat. mai ventriculi, N r. 871 C a  vesicae felleae.

Rzuca się zatem w  oczy fakt, że cechy grupowe w  w ą ­
trobie, w ystęp o w ały  w  przypadkach  rak ó w  um iejscowionych 
w  obrębie d op ływ ów  ży ły  w rotnej. Z astanów m y się, jak  
możnaby było interpretow ać wspomniane zjaw isko. N ależało by 
się liczyć z następującem i możliwościami:

a) ponieważ cecha A  znajduje się fizjologicznie w e k rw i 
należałoby pomyśleć o p r z e k r w i e n i u  z a s t o i n o w e m .  
Bez w ątp ien ia  tak ie tłomaczenie będzie w  poszczególnych p rzy­
padkach słuszne, nie może ono jednak w ytłom aczyć w szystkich  
spostrzeżeń, ponieważ w  w iększości p rzypadków  można było 
naw et stw ierdzić pew ną niedokrwistość w ątrob y. N ależało  się

2
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również liczyć z przypuszczeniem, że ż ó ł t a c z k a  z a s t o i n o  w  a 
b ę d z i e  p o w o d e m  r e a g o w a n i a  g r u p o w e g o ,  p o n i e ­
w a ż  ż ó ł ć  z a w i e r a  c e c h y  g r u p o w e .  I to objaśnienie bę­
dzie bezw ątpienia słuszne dla n iektórych przypadków , naogół 
jednak nie mogliśmy stw ierdzić bezwględnej współzależności 
między obecnością żółtaczki i występow aniem  cech grupowych 
w  w ątrobie.

c) wspomnieliśmy, że rak i zaw ierają  bardzo w yraźn ie  za­
znaczoną cechę grupow ą. Zasadniczo stw ierdził to JP  ilebóki w  jed­
nym przypadku, my spostrzegaliśm y to zjaw isko b ad ając  56  nowo­
tw orów  różnych grup. W y d a je  się prawdopodobnem , że sub­
stancje grupowe p o w sta ją  lub też są m agazynow ane w  tkance 
rakow ej w  czasie iej wzrostu. M ożnaby w ięc  sobie w y o b ra ­
zić, że zostają one w ydzielane do tkanki otaczającej w  zw iązku 
z rozplenem guza, bądź leż naskutek rozpadu tkan ki rakow ej. 
W yd a je  się nam najprawdopodobniejszem , że o b e c n o ś ć  izo - 
a g l u t y  n o g e n ó w  w  w ą t r o b i e  j e s t  s k u t k i e m  n a c i e -  
c z e n i a  c i a ł a m i  g r u p o  w  e m  i, p o c h o d z ą c e m i  z n o ­
w o t w o r u .  B liższy mechanizm tego z jaw isk a jest nam jednak 
nieznany. M oźliwem  jest, że do w ątro b y  przedostają się pojedyn­
cze komórki now otw orow e, które się nie rozw ija ją , lecz prze­
ciwnie zostają wessane, pozostaw iając jako w yra z  swego ist­
nienia cechę grupow ą. M ożliwem  jest jednak rów nież, że roz­
puszczone izoaglutynogeny naciekają tkankę otaczającą . O b e­
cność w łasności grupow ych w  w ątrobie niezawsze idzie w  p a­
rze z m akroskopowo widocznemi przerzutam i. O becnie pro­
w adzim y badania m ikroskopowe w  celu ustalenia, k tó ry  z dwuch 
w yżej om aw ianych mechanizmów wchodzi tu w  grę. W  każdym  
razie należy podkreślić obecność w  blizkości now otw oru ciał 
stw ierdzalnych zapomocą metod biochemicznych; w  analogji do 
przerzutów  anatom icznych chcielibyśm y tu w prow adzić pojęcie 
p r z e r z u t ó w  b i o c h e m i c z n y c h .  Zobaczym y później, że 
rak i za w iera ją  swoiste antygeny rakow e, których  rola w  życiu 
nowotworu jest jeszcze nieznana. N ależy  się liczyć jednak 
z m ożliwością, że c ia ła  chemiczne, pochodzące z rak a , zaw ie­
ra ją  substancje pobudzające w zrost i że przerzuty biochemiczne 
g ra ją  rolę w  rozprzestrzenieniu się rak a, niezależnie od prze­
rzutów anatom icznych.
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Badania powyższe dotyczą izoaglutynogenu A; badaliśmy 
również wszystkie antygeny zapomocą surowic anty-O 
i anty-B. Doświadczenia w yk a z a ły ,  że krew  reaguje z temi 
surowicami zawsze, inne narządy czasami. Nie byliśmy 
jednak w  możności stwierdzić czy obecność cech grupo­
w y  ch w  niektórych narządach idzie w parze ze stanami cho­
robowymi. N ie wiemy również, jakie elementy serologiczne 
zostają scharakteryzow ane przez surowice anty-O, czy jedynie 
ceclry gatunkowe czy też własności reces3Twne (ab wzgl. R.) 
D la  tych powodów nie podajemy dokładnych protokułów, które 
zostaną ogłoszone w innem miejscu.

Należało również rozstrzygnąć sprawę, czy normalne 
tkanki ludzkie wzgl. tkanki nowotworowe (w myśl badań ba- 
ciiua) za w iera ią  antygen heterogenetyczny.

Zastanów m y się najpierw, czy A F  znajduje się w  tk an ­
kach normalnych człowieka?

Jak wiadomo, odróżniamy gatunki zwierząt  p osiada jące  antygen Forssmana 
i zwierzę ta  tego antygenu pozbawione.  P ierw sze  nazy w a m y  typem świnki mo.r- 
skiej (ponieważ św inka  zaw iera  AF), drugie typem królika (ponieważ królik  A F  
nie zawiera) .  Jeszcze do n iedaw na  uważano, że człowiek pod względem z a w a r ­
tości AF należy  do ty p u  królika , t. z. że tego antygenu nie posiada. Otóż Scbif ł 
i Adelsberger  s twierdzili ,  że surowica  odpornościowa anty-A przeważnie zaw iera  
hemolizyny dla  krwinek b a r a n a  i że c z a s a m i  surowica hemolizująca krwinki 
b a r a n a  ag lu tynu je  swoiście k rwinki A człowieka. S tąd  wniosek, zdaniem  autorów 
że A F  jest częściowo identyczny z cechą A, W iteb sk i  mówi naw et  o nowych 
kompleksach l ieterogenelycznych. Hirszfeld i I la lberow na  da ją  tym faktom od­
mienną in terpre tac ję .  A utorzy  w skazu ją  na to, że surowice beterogenetyczne nie 
zawsze a e lu tynu ją  krw inki  A i że surowice a n ty -A  nie zawsze hemolizują krw ink i  
barana .  N iepodobna tu zatem mówić o identyczności  choćby  częściowej, a należy 
szukać innego objaśnienia! można przypuścić  np. że cechy A  i Al ' są ze sobą 
sprzężone i t. p. S tąd  w a ż n y  wniosek techniczny: jeżeli chcemy badać ,  czy
tk a n k a  ludzka zaw ie ra  AF, nie powinniśmy używ ać  takich surowic,  które z a w ie ­
ra ją  p rzeciw cia ła  an tv -A ,  one bowiem reagow ać  będą zawsze z elementem A 
zaw a rtym  w tkance A- Nieuwzględnienie tej okoliczności może do pewnego s top­
nia w y llom aczyć  sprzeczne w ynik i  poszczególnych autorów. A zatem Schif ł  
i A de lsberge r ,  Sachs i W iteb s k i  sądzą,  że cecha A jest częściowo iden tyczna ,  
z A F ,  podczas gdy K utschew ski  i Schw arzm ann  twierdzą,  że A F  znajduje  się 
w tkankach  osobników w szystk ich  grup. W itebski o s ta tn io  uzgadnia swoje stauo- 
wisko z naszem m ów iąc ,  że „cząsteczki44 Ą F  są  rozprosz-one w ustroju niezależnie 

od cechy  A*

') A F  oznacza  antygen Fossmana.
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Fa ciu j stwierdził istnienie A F  w  nowotworach zapomocą 
techniki, której nie możemy uw ażać za miarodajną: absorbuje 
on mianowicie normalne hemolizyny dla krw i barana z surowicy 
ludzkiej zapomocą zawiesiny nowotworów na skutek czego hemo- 
lizyny znikają. Hemolizyny normalne są jak wiadomo słabe, a przy 
absorpcji narządami zwiększa się siła antykomplementarna suro­
wicy, wreszcie gra tu rolę absorpcja nieswoista, polegająca 
często na zjawisku sprzężenia przeciw cia ł i t. p. Badaliśmy 
bardzo wiele narządów różnych grup zapomocą surowic hete- 
rogenetycznych i w  przeciwieństwie do wyżej wspomnianych 
autorów nie stwierdziliśmy zależności pomiędzy własnością gru­
pow y i obecnością antygenu Tordótnana. Natomiast mogliśm}’ 
stwierdzić, że praw ie we wszystkich przypadkach nerki i to 
bez względu na grupę reagow ały  zarówno z surowicami króli 
uodpornionych nerką świnki, jak  i krw inek  barana. Doświad. 
czeń absorpcyjnych nie w yk on yw aliśm y jeszcze i dla tego 
trudno rozstrzygnąć, czy chodzi o obecność w  nerce człowieka 
antygenu Foróómana, czy też o inny wspólny element. G d yb y  
dalsze doświadczenia potwierdziły pierwsze przypuszczenie, to 
człowiek należałby raczej do typu świnki morskiej z tą jedynie 
różnicą, że A F  b y łb y  umiejscowiony wyłącznie w nerce.

Zbadaliśm y również now otwory na obecność A F  zapo­
mocą surowic heterogenetycznych. Z  w yjątkiem  ra k a  929 
wszystkie inne n owotwory da ły  odczyn ujemny. Ponieważ również 
i surowice przeciw rakow e nigdy nie z a w ie ra ły  przeciwciał he­
terogenetycznych, przeto twierdzić możemy w  przeciwieństwie 
do Faciuóa, że r a k i  n i e  z a w i e r a j ą  a n t y g e n u  h e t e r o  
g e n e t y c z n e g o  t y p u  ioróómana

W spominaliśmy na wstępie, że sp raw a  jednolitości grupo­
wej ustroju nie w yd a je  się nam a priori pewnikiem. Możemy 
sobie wyobrazić, że przy mieszaniu się odmiennych typów  se­
rologicznych, mogą w  następnem pokoleniu pojawić się osobniki, 
u których część narządów będzie obdarzona cechą grupową 
matki, pozostałe zaś cechą grupową ojca. U w aża lib yśm y nawet 
za możliwe, że istnienie w  narządach antygenów grupowych 
nieobecnych w  krwiobiegu, może być powodem pewnych zmian 
chorobowych w  ustroju, pod w pływ em  zadzia łania  izo-
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przeciw cia ł; chcielibyśm y dla tych przypad kó w  w prow adzić po­
jęcie teratom atów  serologicznych. Pewne dane z piśm iennictwa mó­
g ł b y  w sk az yw ać  na istnienie tego z jaw isk a . T a k  np. K rit-  
jchcwóki i Scbwarzman stw ierd zają , że n arządy w yk azu ją  cza­
sami odmienne własności absorpcyjne, niż k rew  danego osobnika* 
A utorzy sądzą, że rozchodzi się w  tych p rzypad kach  jedynie 
o absorpcję nieswoistą. Z  naszego punktu w idzenia b y ło b y  
m ożliwe, że wchodzą tu w  grę teratom aty serologiczne. 
P rz y  użyciu metody odchylenia dopełniacza z w yciągam i a lk o ­
holowemi narządów , zjaw isko  różnogrupowości ustroju mogliśmy 
stw ierdzić zaledw ie w  kilku przypadkach , a m ianowicie: reago­
w anie k ilku rak ó w  i żo łądków  grupy B  i O  z niektórem i su­
row icam i anty-A , jak  to w ykazu je  protokuł N r. 5 .

P R O T O K U Ł  5 .

T k a n k i  r e a g u j ą c e  n i e t y p o w o

Surow ice Ż o łąd ek  B  

779

Ż ołąd ek  B  
583

,R ak  B|RakO  
928 { 578

R a k  B  
446

A n ty -  A i 3

i 5

85

160

201

Anty — O i 3 i

+ + +

-f-

+  +  +

+

+  +  +  I

—  I +  H—h

+  +  i +  +  +  + d — | - M — 1— ł - l
W id zim y w ięc, że w  niektórych przypadkach  poszcze­

gólne n arządy wzgl. now otw ory gr. B  wzgl. O  posiadają an ty­
geny, reagujące z poszczególnemi surowicam i anty A . Z ja w i­
sko to niema prawdopodobnie nic wspólnego ze sp ra w ą  now o­
tw o row ą jako  tak ą .

"Większość autorów  nie stw ierd ziła  dotychczas zw iązku 
pom iędzy nowotworem , a przynależnością grupow ą chorego. 
Jedynie Johannden podaje, że przy  uwzględnieniu w ieku w  ob­
rębie grupy A  d a ją  się zauw ażyć pewne różnice. W yn ik i 
badań Johamwena nie zostały  dotychczas potwierdzone, zresztą 
i sam a sta tystyk a  duńska dotycząca grup serologicznych 
w  zw iązku  z wiekiem  jest n iew yraźn a T a k  np. ze statystyk i
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Tbomoeiia należałob3r w nioskow ać, że ludzie grupy B  maja 
mniejsze szanse życiow e, niż osobniki pozostałych grup; autor 
jednak nietylko tego wniosku na mocy swego m aterjału nie 
w yprow adza, ale go zw alcza u innych. W iększość autorów 
podaje różnice ilościowe w  obrębie grup bez określenia błędu 
prawdopodobnego, a wiadomo, że m iarodajne są t3Tlko te róż­
nice, które przew yższają potrójny b łąd  prawdopodobny. N a- 
leżałoby się jednak zastanow ić, czy naw et tak ie  wyliczenie 
jest matem atycznie w ystarczające . Jak  wiadom o, form ułka dla 

określenia błędu prawdopodobnego, głosi: | / !+ A p +  N  oznacza

liczbę przypadków , p o w i n n o  w ł a ś c i w i e  u n a s  o z n a ­
c z a ć  liczbę badań w ykonanych zapomocą jednej i tej samej suro­
w icy. Jeżeli np. w3Tkonamy dużą serję badań ,-z surow icą zbyt 
słabą, to możemy otrz3’mać przy w3rsokiej liczbie N  bardzo m ah  
b łąd prawdopodobny. Będzie to rr>3Tlne, albowiem  w szystkie do­
św iadczenia w ykonane zapomocą jednej surow icy powinny być 
uważane, jako jedno spostrzeżenie. Z  tym zastrzeżeniem podajemy 
naszą statystykę , zaś dla porów nania niektóre dane z piśmien­
n ictw a.

P rzyn ależn ość grupow a osob ników  ch orych na rak a .

Autorzy
L iczb a G r u p y  w  %
zbada Q A B A B
nych raki kontr. raki kontr, raki kontr, raki kontr,

Buchanan 1' |
i H igley 

Johannsen 
Llitzeler-D or

292 47,8 46,9
j 383 37,5 43,5

41 40,°  
49,8  41,7

7,5  9,1 
. 7 +  1 1 , 8

3 +
+ 9

3,3
3 ,o

manns
Hoche-Mo-

233  42 44,2 46 4 1,8 9 10,2 3 3,3

ritsch 
H irschleld i

176 35,7  34,8 3 5 ;7 34,8 1 1 , 2 21,9 18 8,5

H ittm aier i 33  ; 36  35 

T A B L IC A

42,1 44 

N r. 6.

i 5 i 5 6 6

G rupy serologiczn e u osobników  z now otw oram i.

0 V B | AB J R azem

Materjał pracowni 33,7 +  0 ,8 6 3 8 ,4 + 0,9  19,4
T

+  0,73 8,5 2900
Wassermanowski
Nowotwory.

; 33,3  +  4,8 , 32,2  +  4,8 24,7
1 i + 7  : 9.7 , 93

D 0 ,4 + 4 ,8 8  D - 6 , 2 ^ 4 , 8 8  D 5,3 +  4,77
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Różnice znajdują się zatem w  obrębie podwójnego błędu 
prawdopodobnego.

D oszukiw anie się korelacji pomiędzy przynależnością gru­
pow ą i cechami patologicznemi oparte jest często na błędne m 
założeniu. Jeżeli stw ierdzam y współzależność pew nych cech 
raso w ych  z cecham i patologicznemi, to polega to najczęściej 
na tern, że grono ludzi dzięki wspólnemu pochodzeniu, posiada 
jednocześnie pewne wspólne cechy patologiczne, pomimo że 
niema bezpośredniego genetycznego zw iązku pomiędzy danemi 
cechami rasowem i i patologicznemi. Podejście do zagadnienia, 
ja k  sobie w yo b raz ić  należy zw iązek pomiędzy własnościam i 
grupowemi i patologicznemi jest bardzo skom plikowane. W  se- 
rologji K onstytucyjnej H irszfelda  sp raw a ta jest omówiona 
bardziej szczegółowo, w  tym miejscu nie możemy dokładnie 
tego zagadnienia ro zpatryw ać.

Streszczając nasze dotychczasow e w yn ik i, możemy pow ie­
dzieć, co następuje:

1) tkanki normalne są zróżniczkowane grupowo, przyczem 
należy odróżniać tkanki bezwzględnie i względnie grupowe 
i tkanki bezgrupowe,

2) w  niektórych narządach grupowo względnych (w ątroba) 
daje się zauw ażyć zw iązek  pomiędzy obecnością izoaglutyno- 
genów i bliskością nowotworu. Obecność substancji grupowej 
w  tych przypadkach chcielibyśm y uzależnić od nacieku sub­
stancjam i rakowem i. Poniew aż nie id ą  one w  parze z obec­
nością przerzutów  anatom icznych, to mówimy tutaj o przerzu­
tach biochemicznych,

3) rak i zaw sze posiadają w łasności grupowe. W  mięsa­
kach w łasności grupow ych nie stwierdzono,

4) w  rzadkich przypadkach można zauw ażyć w  n arzą­
dach i now otw orach nietypow e antygeny grupowe,

5 ) antygen Forsóniana nie daje się stw ierdzić w  now otw o­
rach, ani w  narządach normalnych człow ieka z w yjątkiem  nerki,

6) nie zauważono żadnej korelacji pomiędzy przynależno­
ścią grupow ą, a  zachorow alnością na rak a . Drobne różnice, 
jak ie  w ystępu ją znajdują się w  obrębie podwójnego błędu 
prawdopodobnego.
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B ad an ia  nad w łasn o ściam i an tygen n em i rak a .

Badan ia powyższe w yk a za ły  zatem w ielorakość antygenów 
tkanki rakow ej, z k tórą nie liczy ły  się prace dotychczasowe. 
Zanim  podamy w yn ik i dalszych doświadczeń, chcielibyśm y 
ośw ietlić krytyczn ie  dotychczasow e piśmiennictwo. Mimo tego, 
iż jest ono nader bogate, brak  jest naogół współczesnego podej­
ścia do sp raw y  serologji now otw orów . Podam y piśmiennictwo 
tylko o tyle, o ile spostrzeżenia autorów  m ogłyby być in­
terpretow ane, jako dowód swoistości antygennej now otw orów . 
(Piśm iennictwo całko w ite  w  spraw ie now otw orów  dośw iad­
czalnych znajduje się u L ev in e ’a: D ie experim entelle Krebsfor- 
schung; w yd anie Springera w  Berlin ie i u C aspariego , w  w y ­
d aw n ictw ie Die pathogenen M ikroorganism en, K raus, Kolie, 
Uhlenhut) w yd anie Fischera.

N ajw ięcej p rac w ykonano nad przeszczepialnym  nowo­
tworem  m yszy i szczurów. S z ły  one w  kierunku stw ierdzenia, 
czy ew. uodparnianie zw ierząt zabezpiecza od p rzyjęcia  się 
zaszczepionej tkanki now otw orow ej. B ad an ia  bardzo licznych 
autorów  stw ierdziły  możność uodparniania przeciw ko nowo­
tworom przeszczepialnym , przyczem  m aterjał tego samego ga­
tunku o k azyw ał się najskuteczniejszym . Moreschi, Apolanl, 
Leoin i inni tw ierdzą, że i m aterjał obcogatunkowy uodpar- 
nia, choć w  stopniu nieco słabszym . Do uodparniania można uży­
w ać również tkanek nienow otw orow ych. Spostrzeżenia te 
nie mogą zatem być w  żadnym razie interpretow ane, jako  w y ­
raz s w o i s t e g o  działan ia tkanki now otw orow ej. P rzeciw ko 
temu przem aw iają również nader ciekaw e dośw iadczenia Au- 
lera i Pelczara, w  których uodparnianie zapomocą surow icy 
końskiej i szczurzej było  skuteczne, a  now otw ory w  ten spo­
sób uodpornionym zwierzęciu, ulegały tak  silnym zmianom 
wstecznym , że nie n a d aw a ły  się później do dalszego przeszcze­
piania. Rondoni, A u ler  i P elcza r  w y w o ły w a li rów nież odpor­
ność przez zastrzykiw anie  w yciągó w  alkoholow ych now otw o­
rów  z dodatkiem surow icy św ińskiej; u w aża ją  oni, że w  tych 
przypadkach rozchodzi się tylko  o nieswoiste pobudzenie układu 
siateczkowo-śródbłonkowego. Z a  ta k ą  in terpretacją  przem a­
w ia ły b y  również spostrzeżenia Murphy‘ego, Caspariego, Fran ki a
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i innych o możności w y w o ły w a n ia  odporności na now otw ory 
przeszczepialne zapomocą zabiegów  fizycznych, (naświetlanie 
promieniami RenLgena, podwyższona tem peratura i t. p.) i środ­
ków  chemicznych (k w as oleinow y, kaseosan i t. d.). W szyt- 
kie te dane w skazu ją  podług Caspariego na to, że u o d p a r -  
n i a n i e  p r z e c i w k o  p r z e s z c z e p i a l n e j  t k a n c e  n o w o ­
t w o r o w e j  j e s t  m o ż l i w e ,  j e s t  o n o  j e d n a k  n i e s w o i s t e  
i zbliżone w  swej" istocie prawdopodobnie do proteinoterapji 
IF^eichardla.

B ad an ia nad oJpornością czynną nie d a ły  w yn ikó w , które 
m ogłaby w yk o rzystać  w spółczesna serologja. D ośw iadczenia 
nad odpornością b ierną u ludzi i zw ierząt b y ły  prowadzone już 
daw niej. W y n ik i jednak b y ły  sprzeczne (piśmiennictwo, patrz 
Caspdri). N p. ostatnio Lunióden tw ierdzi, że surow ica zw ierząt 
uczulon37ch (przy stosowaniu miejscowem) w yw ołu je  zm iany 
zw yrad n ia jące  guzów. Podobne w yr.ik i otrzym ał również Ka~ 
walcami u ludzi, stosując surowice koni i kóz uodpornionych 
czynnie now otworam i. Frenkel i Fiibrer używ ając surowic szczu­
rów , uodpornionych w yciągam i now otw orów , nie otrzym ali 
jednak w yn ików  dodatnich. W szystk ie  omówione w yżej do­
św iadczenia nie n ad ają  się do dyskusji m erytorycznej, choćby 
z tego względu, że nie wiadomo w  jakim stopniu otrzymane 
surowice za w iera ły  swoiste cia ła  odpornościowe.

N ie wspom inam y tutaj o próbach serodjagnostyki rak a , 
nie tylko  d la tego, że w yn ik i otrzym ane nie znalazły  jeszcze 
potw ierdzenia, ale że in terpretacja tych odczynów nie idzie 
po linji sw oistych procesów odpornościowych. Podług Sachsa 
w iększość tych  odczynów jest w yrazem  nieswoistej chwiejności 
globulin i dlatego zrozumiałem jest, że w yp a d a ją  one niekiedy 
dodatnio również w  przypadkach ostrych chorób zakaźnych, 
gruźlicy, c iąży  i t. p.

Niepodobieństwem  jest naturalnie w yłączyć , że w  poszcze­
gólnych próbach serodjagnostycznych (reakcja  meiostagminow^a) 
w yn ik  jest w yrazem  swoistego pow in ow actw a. Istota odczynu 
Dungerna, k tóry u żyw ał do odchylenia dopełniacza jako  an ty­
genu w yciągó w  z k rw i p ara lityk ó w  jest nam zupełnie nieznana. 
W  każdym  razie dotychczasowa badania nie w yk azu ją  ani se­
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rologicznie wyodrębnionego antygenu rakow ego, ani tem mniej 
sw oistych ciał odpornościowych we krw i chorego, skierow anych 
przeciw ko tkance now otw orow ej.

Bardzo dużo pracy  poświęcono analizie odczynów cytoli- 
tycznych; w  których zarysow uje się pewna swoistość. Neuberg, 
Freund i Kam iner stw ierdzili, że komórki rakow e ulegają roz­
puszczeniu pod w pływ em  surowic ludzi zdrow ych, natomiast 
surowica rak o w atych  nietylko nie posiada własności cytolity*cz- 
nych, lecz przeciwnie zobojętnia ona działanie cytolityczne surowic 
normalnych. Podług Freunda i Kam iner substancją rozpuszcza­
jącą  jest nasycony k w as tłuszczow y dw ukarbonow y, natomiast 
c ia ła , pow stające u ludzi chorych na rak a, hamujące cytolizę, 
są zw iązkam i z nukleoglobuliną. B adan ia Freunda i Kaminer 
nie zostały potwierdzone w  całej rozciągłości. Podług Sachsa 
mechanizm cytolizy komórek now otw orow ych  nie różni się za­
sadniczo od z jaw isk a rozpuszczania zapomocą dw uchw ytników  
i dopełniacza. Szereg autorów  podaje, że w łasności rozpuszcza­
jące surowicy cechują w iek młody, podczas gdy u starców  za ­
n ik ają  własności cytolityczne, czyli że niemożność rozpuszczania 
tkanki rakow ej zależy nie od obecności nowotworu, a  jest w yrazem  
inwolucji starczej. Podobne poglądy* w yra ża li H erz je ld  i K linger . 
N a  mocy prac, w ykon yw anych  od dłuższego czasu w  naszym 
Z ak ład zie  tak ie  ujęcie spostrzeżeń Freunda i Kaminer w yd aje  
się nam bardzo prawdopodobnem. P rzec iw cia ła  „norm alne44 są 
dla nas przedewszystkiem  w yrazem  sił rozw ojow ych ustroju. 
W  starszym  w ieku spada miano izoprzeciw ciął i hemolizyn, co 
tłom aczym y pew ną inwolucją serologiczną. M ożna b y ło b y  w ięc so­
bie w yobraz ić , że i siła c ia ł rozpuszczających tkan kę ra k o w ą  ulega 
osłabieniu i że zjaw isko to jest istotą usposobienia do rak a , 
nie stoi jednak w  zw iązku przyczynow ym  z jego powstaniem. 
W  celu zorjentow ania się w  spraw ie inwolucji serologicznej 
u rak ow atych , oznaczaliśmy* miano przeciw ciał normalnych, za­
w artych  w  ich surowicy*. N ie  stwierdziliśmy* jednak zasadni­
czych różnic.

piśmiennictwie om aw iana jest również sp raw a  wpły*wu 
surow icy odpornościowej na tkan kę now otw orow ą in vitro- 
E is ler  i Silberslein  uodparniali króle nowotworam i myszy, po­
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dług autorów  surow ica ta k a  niszczy in vitro  tkankę rak o w ą, 
podczas gdy surow ica kró la  uodpornionego narządam i normal- 
nemi takiego w p ływ u  nie w yw iera . M ożnaby z tego wniosko­
w ać, że udało się w ytw o rzyć  surowicę, reagu jącą swoiście 
z tk an k ą n ow otw orow ą i że now otw ory posiadają antygeny 
inne niż narządy normalne. W niosek ten jednakże b yłb y  na- 
szem zdaniem zbyt daleko idący, stw ierdziliśm y bowiem, że 
sposób reagow ania zw ierząt na zastrzyk tkanki rakow ej jest 
bardzo różnorodny i że tylko część ich w ytw arza  pzeciw cia ła  
swoiste. (Patrz tab. i). N ie jest w ykluczone, że króle uod­
pornione tk an k ą  rak o w ą, w y tw a rz a ją  w  poszczególnych p rzy­
padkach jedynie mocne p rzeciw cia ła  gatunkowe.

Su ro w ica  gatunkow a in vitro lub przy bezpośredniem za ­
działaniu m ogłaby również zniszczyć tkankę now otw orow ą. 
Spotykam y w  piśm iennictwie i odmienne zupełnie w yn ik i. T a k  
np. Jamcigiwa i Kiniura  dowodzą, że surowice króli uodpornio­
nych nowotworam i m yszy, nie w p ły w a ją  na przeszczepialność 
now otw orów , natom iast surowice zw ierząt, uodpornionych za­
w iesiną śledziony lub gruczołów lim fatycznych, są skuteczne. 
W szystk ie  te prace, których nie om awiam y dokładnie, 
sk ierow ując czyteln ika do referatu Caspanego, nie dają 
jednolitego obrazu; przj^czyną tego stanu jest nieuwzględnie­
nie faktu, że s u r o w i c e  z w i e r z ą t  u o d p o r n i o n y c h  
n o w o t w o r a m i  n i e  z a w s z e  s ą  s k i e r o w a n e  p r z e ­
c i w k o  t k a n c e  n o w o t w o r o w e j  j a k o  t a k i e j .

M ogą one reagow ać z antygenam i grupowemi, tkanko- 
w em i, gatunkowemi lub innemi, znajdującem i się co- 
p raw d a w  now otworze, ale obecnemi również w  narządach 
normalnych. Z  całym  naciskiem  należy podkreślić, że bez 
analizy in vitro  żadna surow ica nie może być uw ażana za 
sw oistą jedynie dla tego, że pochodzi od zw ierzęcia uodpor­
nionego rakiem- W sz ystk ie  om awiane w yżej doświadczenia, 
tyczące się w artości leczniczej surowic, w łasności uodparniają- 
cej tkanek norm alnych grzeszą w  swoim założeniu nieznajo­
mością tych spostrzeżeń, które podkreśliła dopiero serologja 
konstytucyjna, uzależniając j a k o ś ć  surow icy odpornościowej 
od w łasności uodparnianego zw ierzęcia. D la  tego też niezbędne 
są badan ia in vitro, ażeby w yjaśn ić, c z y  r a k i  o b o k  a n t y *
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g e n ó w ,  c e c h u j ą c y c h  t k a n k i  n o r m a l n e ,  z a w i e r a j ą  
i n n e  s w o i s t e  d l a  n i c h  p i e r w i a s t k i ,  n i e o b e c n e  
w  t k a n c e  n o r m a l n e j .

Stw ierdzenie takiego antygenu, w y b i ó r c z o  reagującego 
z surowicam i przeciw rakow em i może dopiero dać podstaw y 
dośw iadczalne dla seroterapji i serodjagnostyki rak a .

N a  wstępie podkreśliliśm y, że należy liczyć się z wielo- 
rak ością  c ia ł antygennych, znajdujących się w  drobnoustrojach 
i tkankach. Tem at budow y antygennej now otw orów  powinien 
być zatem ujęty bardzo szeroko: należałoby badać zarów no 
c ia ła  b iałkow e ja k  i w ęglow odanow e, lipoid3', rozmaite pro­
dukty rozpadu b ia łk a  i t. p. N ie mówimy tutaj o różnicach 
w  chemizmie tkanki now otw orow ej w  rodzaju odmiennej 
zaw artości niektórych soli, albowiem  zajmujemy się jedynie 
sp raw ą antygenów rak ow ych . W  niniejszej p racy  zw róciliśm y 
uwagę na lipoidy, albo ściślej m ówiąc na c ia ła  rozpuszczalne 
w  alkoholu. U czyniliśm y to dlatego, że zdobycze serologji na­
kazu ją rew izję  naszych poglądów  i analizę przedewszystkiem  
tego składnika. Jak  zobaczym y w yn ik  doświadczeń p otw ier­
dził nasze p rzew id yw an ia: udało się nam stw ierdzić swoiste 
„lip o id y" rakow e. Chcielib3Tśmy jednak podkreślić, że sp raw a 
budowy antygennej rak a , nie zostaje rozw iązana przez analizę 
tego jednego składnika. W  badaniach późniejszych zamie­
rzam y zająć się również analizą innych składn ików  bioche­
micznych. T echnika nasza b y ła  następująca:

Zaw iesinę  w odną  nowotworów wzgl.  na rządów  normalnych zmieszaną aa  
ze św ieżą surowicą króliczą (dla uniknięcia toksyczności) pozostawiano przez go­
dzinę w  3 76 a nas tępn ie  zas trzyk iw ano  dożylnie  w  odstępach 5 d n iow ych  w iloś­
c iach o,5 cc I —  2 cc. L ip o id y ,  za s trzyk iw ano  jako hapten, z su row icą  św ińską  
codziennie w ilości o,5 cc I cc, 1,5 cc, 2 cc, 2,5 cc, 3 cc. 3,5 cc, 4 cc, Ą,5 c o  
5 cc. K rew  pobierano 5 dn ia  po ostatnim zas trzyku .  O dchy len ie  dopełniacza 
było w ykonyw ane  w sposób nas tępu jący :  o,o5 cc badanej  surowicy, o,25 cc li-
poidów r a k a  zawieszonych w ilości N aC l ,  odpow iad a jące j  w y p aro w an em u  alkoho­
lowi. o,25 cc 5 d aw ek  dopełniacza,  o,45 soli, i godzinę w  temp. 3 76 później  
o,5 cc 3 %  uczulonych krw inek  baranich .

Ja k  w id ać z tab licy  N r. i udało się nam niejednokrotnie 
otrzym ać surowice mniej lub w ięcej swoiście reagujące z w y ­
ciągam i alkoholowem i now otw orów . Poniżej podajem y dane, 
tyczące się now otw orów , którem i uodparniano zw ierzęta.
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K rólik  21, uodporniony nowotworem 5o3 gr. Ą C a  vesicae felleae, 538, grupa 
A C a  ventr iculi  i 733 gr. A C a  ventriculi  exulcerans. K ró l ik i  Ą Z ,  44 i 46 
uodpornione zawies iną  now otw oru 848 C a  ventriculi  gr. Ą , królik  74, uodporniony 
zaw ies iną  nowotworu 1 17 C a  ventriculi  molle gr- O ,  króliki 8o, 81, 8?, 83, uod* 
pornione zawiesiną nowotworów 159, 199, 159 C a  yentr iculi gr. A i 1 99 C a
bronchii  gr. B.

W  doświadczeniach naszych posługiwaliśmy się próbą 
odchylenia dopełniacza, przyczem badano w yciąg i  alkoholowe 
narządów normalnych i now otworów  zapomocą surowic prze- 
c iw rak o w ych  i przeciwgrupowych. przypadkach nowo­
tw orów  badano również serologicznie przerzuty, zarówno jak  
i otaczającą tkankę, n iezaw iera jącą  makroskopowo widocznych 
przerzutów. ~vV każdem doświadczeniu badano jednocześnie 
narządy pochodzące z kilku trupów odmiennych grup. Dla 
sprawdzenia swoistości surowicy i w yłączenia nieswoistego 
oddziaływania z lipoidami, brano do każdego doświadczenia 
antygeny, używane do odczynu W aóóennanna, pozatem w yciągi 
alkoholowe k rw i ludzkiej różnych grup. Surowica, skierowana 
przeciwko krwinkom ludzkim grupy A, reaguje wyłącznie 
z wyciągiem A, nie reaguje z wyciągam i krwinek O  i B, ani 
z sercem wołu, reaguje natomiast często z wyciągiem nerki 
świnki morskiej. Suro w ica  an tyrakow a, jak  zobaczymy póź­
niej, nie reaguje ani z w yciągam i alkoholowemi krw inek czer­
wonych, ani nerki świnki lub serca wołu. Protokuły tych b a ­
dań podajemy in extenso w raz  z rozpoznaniem anatomopato- 
logicznym, dotyczą one rozprzestrzenienia antygenu rakowego 
lub grupowego w  ustroju, zawartości lub nieobecności antygenu 
rakowego w  przerzutach; są to spostrzeżenia zasadnicze, które 
w ym agają  skrzętnego zebrania kazuistyki i bardzo dokładnej 
interpretacji ze strony patologów. A b y  można było porównać 
sposób oddziaływania poszczególnych ra k ó w  zbadaliśmy w  jednem 
doświadczeniu długi szereg now otworów w raz  z kontrolą, obej­
mującą pewną liczbę narządów  normalnych.

www.dlibra.wum.edu.pl



TABLICA
N arząd y osobników  ra k o w a tych  i n ierak o w a tych  badane

R o o z n a n i e
Surowice

, .  *D- odpornoscio- -*

o  : 've ż

1 l l . l .  769,Status post laparotomiam. Resectio S. Romam. Perito- 
i nitis c i rcum scnpta  fibrinosa. Uterus in mensfruatior.e-

786 Cholecystit is  ca lculosa et C a .  s c i r r b o s u m  vesicae 
: fe lleae ad polorem et flexuram hepat.  progred. Ste*

nosis flexurae hepat  et necrosis par t is  ascendent.
i colonis. Peritonitis  c ircumscripta ichorosa. Phlegmone

n-li recti abdoinlnis. H y p e r t ro p h ia  prosta tae .

2| 12.1. 922 Ca.  m e d u l l a r e  perfora tum  curvat.  mai. ventriculi 
| i Abscessus ichorosus saccatus loco perforationis. ln-j
! | f i lt ratio  adiposa cordis, hepatis  et renuin. Anaemia
! I et inanitio.

3' 25.1, 848JI n f i l t r a t i o  c a r c i n o m .  hepatis p rop ter  C a
molle pylori.  Carc inom atos is  peritonei . Catarrhusi
mucosus tractus digest. Icterus.

A B

1852

4 12.2.

950

5 15.2. ,951

117

967

H yp eraemia cerebri.  Bronchopneumoma gangr. bilate- 
ra l .  inf. P leurit is  fibrinosa in gangrenam vertens.
Resectio pylori Gastroenterostomia.

C a .  v e s i c a e f e l l e a e  hepar. infil trans.  jNletasta- 
sis lymphogl : colli, thoracis, mesenterii et re troperi 
toneal. , hepati ł ,  renis et pleurae utriusque.  Stenosis 
duclus hepatici.  Icterus. Cirrhosis hepatis et pancrea-  
tis. lnduratio  lienis.

Ca.  b r o n c h i  d e x .  a d  pulmonum progrediens cum 
metas tas.  multipl, lympbogl. per ibronch.,  m edias tinf
post., retroperitoneal.,  hepat is, renis et gl. suprare- ' 
nal. sin E m physem a pulm. essentiale. H y p er t ro p h ia  
excentr. cordis dex. A nasarca .  Ascites.  j

Anaem ia  perm agna p rop ter  haem orrhag iam  e pulmonei 
sin, orientem. C a .  b r o n c h o g e n c s  pulm. sin. Ca. 
metasta ticum columnae vertebr.  thoracal .  et musculo- 
rum eiu dem regionis.

C a .  m ol 1 e reg. py lo r .  yentriculi.  M etastases multipl. 
hepatis . A troph ia  fusca: myocardii ,  hepatis,  et sim-!
plex: renum, lienis. Inanitio. i

Status post am puta t .  mammae sin. Foci ca. cicatricisj 
cutis.  M e t a s t a s e s  ca. ad lymphogl. mediastini,  r e -1 
troperi toneal. , per iporta l . ,  ad hep a r  et ad peritoneum.' 
lnfiltr. ad iposa myocardii,  Bronchopneumonia inf.' 
ambilateralis.

A n ty  C a  21 —
A  1 5 H—)—(- 

* O 13l - f f  +

A n ty  Ca 2( —
„ " A 15 + + - +  
„ O 121 +•+

A A n ty  C a  21 —
i « A  J5 i“H4

1 | * 0  13 11+-++
] |

A 'A n ty  C a  44 ! —
; .+  A 85 :+-+-+
I j J
AB |A n ty  C a  44 i —

! * -  A  85 44+

A nty  C a  21 | —
„ A  85 H—!" +» o 1 8 1  +++

'A n ty  C a  21 J — 
j ,+  A  85 ! -  

„ o 131; +4
o ;

o

jAnty C a  46 
i /  A  160 
A n ty  O  13

jAnty C a  46 
| „ A  160
I „ o 13

jAnty  Ca 46 
I „ A 160

4

4++
O  131 4

J) a “  oznacza przerzut.
b —  oznacza o taczająca  tk an k a  wolna od p rzerzutów .
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15,?,

6 19,2,

22,2,

1 Patrz  doświadczenie Nr. Ą.

1950

40 |Ca .  v e s i c a e  felleae ad pancreatem  progrediens, 
Metastases neopl. gl. lympb. retroperi toneal .  et me- 

| d iastini post Abscessus et suffusio sangunis subca- 
j psularis bepatis . O ffuscatio  parencb.  cordis.

44

123

34

79

123

929

N e o p l a s m a  m a i .  origine ignota. Foci neopl.  ce- 
rebri ,  cerebel li , pulmonis dex. gl. lym pb. bili  dex.. 
ret roperitonealium, gl .  suprarenalis  dex„  intestini tenuis

C a .  e x u l c e r a n s  duodeni ad  vesinam lel leam et 
ductum cbolod. progrediens. O bl i te ra t io  ductus cbo- 
ledochi. lcterus. Metastases ad  bepar. A tropb ia  
organorum.

Cboleocyst it is et cbolangiitis ex trahepa t iea  calculosa 
cbr. et ca. vesicae fallae ad bep a r  progrediens, 
Artberosclerosis central is , A tropb ia  omnium organorum

Exulceratio  c a r c i n o m a t o s a  pylor i.  M e t a s t a s e s  
g landularum lympb. regional. A naem ia  omnium orga­
norum. Infi l tra t io  adiposa bepatis .  C achex ia .

C a .  e x u l c e r a n s  p y l o r i .  Steatosis degener. 
myocardii .  Anaem ia  organorum. lnanitio. A tropb ia  
cerebri,  bepat is, lienis et renum.

P a t rz  d oświadczenie No. 6.

C a .  p a p i 1 1 a  e Veter i  ad  caput pancrea t is  progrediens 
cum stenosi ductus cboledocbi. lcterus. M e tastases 
neopl. ad  lypmbogl.  portae bepat is. Induratio  b e p a ­
tis et lienis.

A n ty  C a  46 
.  A  160 
„ O  131

A nty  C a  46 
„ A  160 

O  131

A n ty  C a  46 
A  160 

„ O  131

A n ty  C a  46 
A  160 
O  131

A n t y  C a  46 
A 160 

.. O  131

A n t y  C a  46 
„ A  160
„ O  131

A  i A n ty  C a  46 
I .  A  160
! . O  131

A  ]A nty  C a  46
! .  a  160

.. O  131

O

O

O

O

|A n tv  C a  74 
A 160 

.. O  131

A n tv  Ca 74 ! —
„*■ A 16C-I + +
„  O 131: -)—p-(“

- H 4
+ +

+ +

+

+ + +
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7 i 22.2. 1 2 6 N  e o p l a s m a  c a u d a  e p a n c r e a t i s .  M e tastases A
mult. ad  hepar .  lnfil t ra t io  adip. et offuscatio  pa-
rench, renum et hepatis .  Tlirombus obturatorius a. A n ty  C a  Tą ; —
lienal is.  O b fu sca t io  pa rencb .  m ^o ca rd l i  cum dila- A 160 -
ta t ione  cordis. » O 131 —

128:S c i r r b u s  m a m m a e  sin. e t  metastases gl. ljr mpb B
axi l lae  sin., supraclav icu l . ,  m edias tin i  post.  et ant .,
re troper i tonei ,  nonnullae bepatis .  Steatosis bepat is  et A n t y  Ca 74 i -
m yocardii .  A n aem ia  perm agna universalis . „ A 160: -

9 O 131 -

8 1.3. 156:T. b. c. cavernosa et acinoso-nodosa pulmonis dex O A n t y  Ca 83 : +
A m jdoidosis  renum, hepatis et lienis. „ A 160; -

B 1 7 9 ;+ + +

161 iPhlegmone linguae. Bronchopneumonia incip.  inf. dex. 0 A n ty C a 83 ! +
H y peraem ia  omnium organorum. O ffuscat io  p a rench . A 160; -
m yocardii  et renum. lnfiltrat io ad iposa  hepatis . Tu- « B 1 7 9 :+ + +
mor lienis subacutus.

! 5 9 C a .  v e n t r i c u l i .  M e tastases gl.  retroperi tonealium, A A n ty Ca 83 : -
Peritonitis  se ropurulenta  p rop ter  perfora tionem  neopl- „ A  160 4 - H -
T um or lienis chr. Anaem ia  organorum. B 1 7 9 + + +

160; Abscessus multipl.  cutis. Bronchopneumonia p a r a v e r ' A A n ty Ca 83 i -
tebr . ambilat. D i la ta t io  cordis.  Colitis ca ta rrha l is A 1 6 0 '+ + +
et in f i l t ra t io  ad iposa  perm agna  hepatis . B 1 7 9 '+ + +

9! 9.3. 126:Patrz  doświadczenie No. 7 . A

A n ty Ca 74 1 +
Ca 83 ; -

„ A 160! -

128 :Patrz  doświadczenie  No. 7 . B

A n ty Ca 74 : -
Ca 83 i -

A 160! -

10! 15.3. 159:Patrz  doświadczenie No. 8 . A A n ty Ca 74 I “
„ A 160; +

199iCa. b r o n c h i  d e x .  ad pulm. et mediastinum ant. B
progred. Mettastases multipl. pulm. dex., p leurae  dex.,
gl. l^m ph .  peribronch. dex. Pleurit is  serofibrinosa A n ty Ca 74 _
haemorrh .  dex lnfil t ra t io  ad iposa  hepatis et renum. . A 160; _

128;Patrz  doświadczenie No. 7. B A n ty Ca 74 i _
A 160; _

11: 29.3. 260; N e o p l a s m a  mai. prim. hepatis  M e t a s t a s e s  lie­ A
nis et renum. Ascites et an a s a rc a  ex trem it.  in f .

;P leuritis serofibrinosa sin. O edem a pulm. dex. et t. B. A n ty Ca 82 i
c acinoso nodosa eiusdem pulmonis. „ Ca 83 i

. A 160;
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11 j 29,3, 199;Patrz  doświadczenie  No. 10. B

Anty Ca 82 i -
M Ca 83 i —
n A 160; —

263jPeritonitis purulenta  p rop te r  perfo ra t ionem  neopl. Ca- AB
p a n c r e a t i s  a d  duodenum perfora tum  et ad  ven.

; tr iculum progrediens cum metastasibus ad  lymphogl. A nty C a 82 i -
i regional. et ad  liepar. Compressio v. cavae  inf. Ina* „ C a 83 i -
( nitio. Bronchopneumonia pa rave r teb r .  inf. b i la teral is . A 160; -

Gastri t is  h y p e rp la s t ica  g landular is .

11; 12,4, 1 2^:Pa trz  dośw iadczen ie  No. 7. A

A nty Ca 80 i -
C a 81 i -

*♦ C a 82 ! -
A i eo; -

374-.Haemorrbagiae subcut. in reg. occipital i , par ie ta l i  et A
i temporali sin, Sugillationes sanguinis  submeningeal '

in reg.  pariet .  sin. et cerebelli H aem orrbag ia  gl. su- A nty Ca 80 : -
p ra rena l .  sin. Venostasis  organorum. »• Ca 81 i  -

Ca 82 ; -
A 160 - 1-1 -|-

2^ 3 ’P a trz  doświadczenie  No. u . AB

A nty Ca 80 = -
n C a 81 j -
m C a 82 : -
* A 160 -

13; 16,4, | tjgiPatrz doświadczenie  No. 8 . A A nty Ca 8 i  : -
9 Ca 82 ; 7

A 160: +
II B 1 7 9 : + + +

g 2 5 ;Neonatus. H yperaem ia  passiva  omnium organorum. B A nty Ca 81 ; -
C a 82 : -

A 160: +
» B 179: +

|2 8 :P a r̂z doświadczenie  No. 7. B

A nty Ca 81 : -
„ Ca 82 : -
„ A 160 -

B 1 7 9 : + +
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152iPatrz doświadczenie  No. 3. a b A nty  C a  81 _
.. C a  82

A 160
B 179 - H

14 23,4, 6 ] ;Pa trz  doświadczenie No. 8 . o A n ty  C a  81 —
. C a  82 —

A 160

(2 2 ;Ca.  v e n t r i c u l i .  M e t a s t a s e s  multipl.  hepa o A nty  C a  81 _
pancrea t is  et lymphogl. regional . Broncbopneumon ,  C a  82 _
inf. dex. O f fu sca t io  jiarench. m yocard i i  lnfil tra: A  160
adip. Lepatis et renum. A naem ia  organorum. In
nitio p e rm agna .

328ilnf i l t r a t i°  ad ip .  m yocard i i  cum d i la ta t .  cordis. T .  b. o A n ty  C a  81 -
Cacinoso-nodosa pulra. utriusque. Foci  bronchopnu . C a  82 —
moniae caseosae lobi inf . pulm. sin. U lcera  lentic A 160 —
lar ia  t racbeae.  lnanitio  et anaem ia  organorum. Inf
trat io  ad ipo  hepatis et renum. T umor lienis subacutu

|6 0 iP a t r* doświadczenie No. 8 , A A n ty  C a  81 -
„ C a  82 —

A  160 ■ H +
15 26.4, 317|A tresio  conus arteriosi sin. H y p er t ro p b ia  et d i la ta O A n ty  C a  82 -

permag. cordis dex. H ypop las ia  cordis sin. H y p e r a „ C a  83 —
mia pass iva  perm agna omnium organorum. A  102 —

3 3 8 ^ nf i ^ r a tio adip .  degen. m yocard i i  gr. mai. D i la ta O A n ty  C a  82 -
cordis totius A naem ia  organorum gr. mai. Haemos „ C a  83 —
derosis et eodema pulmonum. Infi ltratio  ad iposa  1 . A  102 —
patis  et renum. Haem orrhag iae  subpiales cerebr
Pachymeningitis  haemorrb. int. Cholecy  stitis calc
losa chr. Medulla  ossium rubra.

341 C ica tr isa tio  perm agna myocardii . Atherosclerosis p o A n ty  C a  82
magna universalis. G angrena  pedis sin. S uppura „ C a  83 —
in regione gl. paro tid is  sin. A tro p b ia  organorum. A 102 —

345:PneumOnia caseosa sup. dex. et par t im  sin. Oede o A n ty  C a  82 —
lobi inf. pulmonis utr iusque.  Phlegmone extrem „ C a  83 —
inf.  sin. p rop ter  osteomy eli tidem t ib iae  sin. A 102 —

3 3 7 :Endocardit is  polyposa v. senil. a o r tae  cum insuff. A A n ty  C a  82 —
aortae.  H y p e r t ro p b la  excentr .  cordis. C or  f igrinu .  C a  83 —
O edem a pulm. utriusque.  A nasarca .  Ascites H y d A 10 + +
thorax  b ilat.  H ydropericard ium . Glomerulonepbr si
cbr. T um or  lienis fol licularis chr .

3 39 :Per ica rd i t is  purulenta .  Pleurit is  purulenta sacca ta  d A A n ty  C a  82
E m pbysem a subcutaneum later is dex. Empbyse .. C a  83
vicaviens pulm. sin. H y p e ra e m ia  recens bepat is „ A  10
renum. T um or  lienis subacutus. O ffuscatio  parenc

: matosa organorum. l
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C a 82
C a 83

A 102

C a 82
A 102

C a 82
A 102

C a 82
C a 83
A 102

C a 72
C a 83

A 102

C a 82
C a 83
A 102

Ca 82
A 102

16 1.4.

17 4.5.

340

■ 36o

159

i 360

:372

1359

Pneumonia abscedens pulm. dex. et lobi inf. pulm. sin. 
Venostasis  organorum univers.  Foramen ovale  o re r -  
tum. Ductus Botbałi  praesens- lnfil tratio  ad iposa  
bepatis .  H aem orrbag iae  puncta te  p leurae  utriusque.

C o r  tigrinum et d i la ta t io  cordis totius. E ndocard it is  
cbr. fibr. v. mitralis.  Atberoscleros is  pern. unlver-  
salis. E mpbysem a pulmonum. lnfil t ra t io  adip. be­
patis. Venostasis omnium organorum. Putre fac tio .

Pachym ening it is  baemorrh. int. T .  b. c. cavernosa inf.
et acinoso-nodosa pulm. utriusque.  U lcera  t. b. c. in- 

testinorum. Amyloidosis (sago) lienis. Anaem ia  
omnium organorum. A n as a rc a  extrem. inf.  lnamtio.

Pa tz  doświadczenie N o. 16.

Pneumonia cruposa lobi inf. dex. in stadio bepa t isa t io '  
nis griscae. Pleurit is  se rofibrinosa dex. Empbysema 
vicariens pulm. lnfil t ra t io  adipos-myocardii .  Venosta-  
sis universalis. Glomerulonepbri tis  acuta .

Pa trz  dośw iadczenie No. 16 AB

Anty

A nty

+ +

+

+ + +

T ablice  powyższe obejmujące dośw iadczenia w ykonane 
w  ciągu całego roku w  liczbie przeszło 12,000 poszczególnych 
prób w yk azu ją  s w o i s t o ś ć  t k a n k i  n o w o t w o r o w e j .  
Bardzo w yraźn ie w ystępuje ona przy użyciu porównAwczem 
surowic p rzeciw rakow ych  i przeciw grupow ych. T a k  np. w  do­
św iadczeniu N r. 3 , sekcja 848 widzim y, że z 7 zbadanych an ty ­
genów jedynie rak  reaguje z surow icą p rzeciw rak o w ą, inne 
narządy jedynie z surowicam i an ty-A . To samo spostrzegam y 
w  doświadczeniu 5 sekcja 1 1 7 ,  w  doświadczeniu 6 sekcja 
40 i t. p. D okładniejsza analiza poszczególnych protokułów  
jest pod tym względem bardzo przekonyw ująca i pouczająca.
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Poniew aż opis tych  protokułów  za ją łb y  zbyt w iele miejsca, 
chcielibyśm y ująć całokszta łt naszych doświadczeń w  formie 
szematycznego zestaw ienia. D ośw iadczenia nasze w yk a z a ły , 
że w  narządach osobników n ierakow atych  antygen rak o w y  nie 
w ystępuje; jedynie ty lk o  w yciąg i niektórych żołądków  reago w ały  
czasam i z śurowicam i przeciw rakow em i, o czem mówić będziem y 
później. D la  uproszczenia połączyliśm y w  jedną grupę narządy 
niereagujące, ja k  w ątro b a , nerka i t. p. dla w yciągó w  żołądka 
natom iast zestaw iliśm y oddzielną tablicę. N arz ąd y  i now o­
tw o ry  badane w ielokrotnie są w  zestaw ieniu podane, jako spo­
strzeżenia pojedyńcze.
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T A B L I C A  Nr .  i 5 .
O dchylenie dopełniacza surow ic p rzeciw rak o w ych  z w yciągam i 
alkoholowemi narządów  osobników z rakam i i bez rak ó w  

z w yłączeniem  surow icy 82.

N arząd y G ru py
S  e k 

n ierakow e
c j e 

rakow e
+ 4- — + i -

W ą tro b a O 3 16 3 14
N erk a A 2 26 4 4 45
P łuca B 6 19
śledziona A B 7 10
K rew

Razem 5 55 4 7 88

O 2 5 1 1 3

Ż ołąd ek
A 1 2 3 9 2 10
B 1 2 1 1 3

A B 1 1 1 2

Razem 3 4 1 1 1 1 5 18

U w aga : -|- =  dodatnie w zgl. silnie dodatnie, +  =  słabo do­
datnie lub w ątp liw e ; —  =  ujemne.

G órna część powyższej tab licy  w ykazu je , że w  60 b a d a­
nych narządach osobników bez ra k a  z surowicam i antyrako- 
wemi, antygen ra k o w y  nie został nigdzie w yraźn ie  stw ierdzony, 
jedynie w  5 przypadkach  w y stą p iły  odczyny w ątp liw e . P rzy  
badaniu 99 narządów , pochodzących z sekcji rak o w ych , stw ier­
dzono 4 razy  odczyn dodatni i 7 razy  w ą tp liw y  względnie 
słabo dodatni.

Z  dolnej części tab licy  w yn ik a , że niektóre surow ice prze- 
c iw rako w e reag o w ały  rów nież z w yciągam i alkoholow em i żo­
łąd ków  niektórych osobników nierakow ych . Rozchodzi się tutaj
0 surowicę 46, k tó ra  rea go w ała  z w yciągiem  żo łądków  852
1 779, i o surowicę 2 1, reagu jącą z w yciągiem  żołądka 769. 
P oniew aż surowice te b y ły  uzyskane przez uodparnianie zaw ie­
siną rak ó w  żołądka, to należało zgóry liczyć się z m ożliwością, 
że będą one za w ie ra ły  rów nież p rzeciw cia ła  dla narządu, k tóry
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był punktem w yjśc ia  now otw orów . W  celu w yjaśn ienia sp raw y  
swoistości danych surow ic absorbow aliśm y je w yciągam i alko- 
holowemi żo łądków  i rak ów .

Poniew aż surowice po absorpcji lipoidam i w yk azu ją  często 
samozwrotność, to korzystaliśm y w  tych doświadczeniach z me­
tod kłaczku jących  stosując nast. technikę: o,yS cc w yciągu a lko ­
holowego w yp arow an o  w  cieplarce, — zawieszono w  0,7 cc d a­
nej surow icy -f- 2,y5  N a  C l. i w staw iono na 24 godz. do cie- 
plarki. P on iew aż odw irow anie k łaczk ów  było  trudne, prze 
filtrowano zaw iesinę przez bibułę o porach 2,9 i do 1 cc pfynu 
dodano 0,25  cc 6-krotnie rozcieńczonego antygenu. Po 24 godz. 
wynik odczytano w  lampie D reyera .

T A B L I C A  Nr .  16.

D o ś w i a d c z e n i e  I.

Surow ica A n ty  C a  N r  46
A n t y g e n y  

R a k  848 I żołądek 852

Przed absorpcją  H—M “
A bsorb. zapom. C a  848 —

„ „ żo łądka 852  H—

D o ś w i a d c z e n i e  II.

+  +

Suro w ica  A n ty  C a  N r. 46 j
y  g n y

Przed absorpcją 
Absorb. zapom. C a  848 

,, „  C a  ySó
„ „  żo łądka 852

D o ś w i a d c z e n i e

R ak  848 R a k  733 żołądek 852

+ + + + + + + + +
+ + +

- b + + + + + —

III.

Surow ica A n ty  C a  N r. 21
A y g n y

Przed  absorpcją 
Absorb. zapom. C a  899 

„ „  C a  538
„ „ żołądka 769

R a k  899 J R a k  538  żołądek 769.

+ + +  + + +  + + +

+
+ + +

+ + +

+
+ + +
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D ośw iadczenia te w yk azu ją  zatem, że l i p o i d y  ż o ł ą d k a  
w y a b s o r b o  w a ł y  t y l k o  p r z e c i w c i a ł a  h o m o l o ­
g i c z n e  p o z o s t a w i a j ą c  c i a ł a  o d p o r n o ś c i o w e  d l a  
r a k a .  Surow ice 2 1  i 46 za w ie ra ją  c ia ła  odpornościowe swo­
iste d la ra k a  i pozatem p rzeciw cia ła  d la tkanki żo łądka. Jest 
sprawrą  c iek aw ą, że w yciąg i śluzówki żo łądka z odcinków od­
dalonych od rak a , reagu ją  z surowicam i przeciw rakow em i (II 
razy  dodatnio, 5 w ątp liw ie , 18 ujemnie). O koliczność ta  mo­
głab y  w sk az yw ać  na możliwość przeciekania rozpuszczonych 
ciał rak o w ych  z ognisk now otw orow ych, naw et wtenczas, gdy 
przerzuty nie są m akroskopowo widoczne. N a  raz ie  nie tło- 
m aczym y znaczenia tego z jaw iska , gdyż ro la  antygenów  rako­
w ych  w  procesie bujania tkan ki i p ow staw an ia  now otw orów  jest 
nieznana. Spostrzeżenia te w skazu ją na m o ż l i w o ś ć ,  że drogą 
badań serologicznych uda się w y k ry ć  substancję nowotworową 
również i w  płynach ustrojow ych, co mogłoby mieć znaczenie 
dla serodjagnostyki rak a .

Załączone w yżej protokuły obejmują dośw iadczenia w y­
konane zapomocą w szystkich  surow ic p rzeciw rako w ych  z wy­
jątkiem  surow icy N r. 82. Su ro w ica  ta b y ła  bardzo mocna, 
rea go w ała  z 3/ą w szystkich  rak ó w , nie b y ła  jednak dość swo­
ista. O ddzia ływ an ie tej surow icy oddaje tab lica  17.

T A B L IC A  N r. 17 .

r ka  płuco,  śledziona,  krew Ż o ł ą d k i N ow otwory

N ierakow e Rakow e | N ie rakow e R akow e

Liczba °/„ L iczba | , /0 Liczba Liczba  °/o Liczba  | #<j

57 | 12 | 39 | 18 | 8 | 0 6 183 ą \ | 73

Przejdźm y teraz do rozpatrzenia w łasności antygenowych 
tkanki rakow ej. Z  załączonych w yżej protokułów , które miały 
na celu oddanie bezpośredniego przebiegu dośw iadczeń zesta­
w iliśm y w yniki w  tablicach  18, 19 , 20 i 2 1 . N a  początku po­
dajem y now otw ory, reagujące mocno, w  końcu n ow otw ory nie 
reagujące zupełnie.

(T A B L IC E  18, 19, 20, 2 1 . — str. 358  —  3 6 i).
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T ablice  te w yk azu ją  w  sposób bardzo w yraźn y istnie­
nie dw ojakiego typu antygenów  w  now otworach: antygenów  
rak o w ych  i grupow ych. Jeżeli zestaw ia jąc  nasz m aterjał bę­
dziemy u w ażali za dodatnie te odczyny, w  których rak  d a w a ł 
odchylenie dopełniacza choćby z jedną z naszych surowic, prze- 
ci w rak o w ych  to otrzym am y tab licę  następującą.

T A B L I C A  N r. 22.

Z estaw ien ie dośw iadczeń z nowotworam i osobników 
różnych grup.

O A B A B Razem

D odatnie 10 44 5 1 3 o

Ujemne 6. 5 7 3 21

Z  ta b licy  pow yższej w yn ika, że przeszło 6 0 $  badanych 
przez nas rak ó w  reaguje z surowicam i przeciw rakow em i, podczas, 
gdy w yciąg i alkoholow e narządów  norm alnych z w yjątk iem  nie­
których  w yciągó w  żo łądka nie reagują zupełnie. N astępu jąca 
tab lica  w yk azu je  odsetek reagujących narządów  osobników nie-. 
rak o w atych , ra k o w a tych  oraz rak ów .

T A B L IC A  N r. 23 .

W ątro b a ,  nerka ,  p łuco, śledziona, k rew Ż o ł ą d k i Raki

Niei akowe R akow e | N ie rakow e R akow e

Liczba  * Liczba % Liczba * Liczba | °/0i Liczbaj  °/o

OO.

88 | 4 | 18 | 16 34 | 32,5 51 | 58,S

'W idzim y zatem, że w  w ątrob ie , nerce, płucach, śledzio­
nie, w e k rw i ludzi n ierakow atych  substancja rak o w a nie została 
przez nas stw ierdzona, w  n arządach  osobników rak o w atych  
poza żołądkiem  w  Ą%. w  w yciągach  żołądka osobników rako-. 
w atych  w  3 2 $ ,  w  rak ach  w  60% . M ożem y zatem m ówić 
o bardzo daleko idącej swoistości naszych surowic. Ż e  reago-
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TABLICA 18.
Z e staw ien ie  w yn ik ó w  b ad ań  rak ó w  g ru p y O z surow icam i anty-

TABLICA 19. Raki
K o d z a j  

i N r 
su ro *  
w ic v

538 733 848 899 929 79
126

T rz u ­
stk a

126
W ą ­

t r o b a
159 578

967
Wą­

troba

+ + +

+ +-44-+

+ + +

+ +
+

+ + +
+

+ + +

±
+ + +

4—b 
H—b 

+ + +

+

+ + +
+ + + +

+
+

+ + +
+
+4

160

+ +

-+

+ + +

4—b 
H—I—b

H—b 
4—1—b 

+

+
+ + +

+
+

+ 4

+ + 4-
35

131 +i++
121
I57i — 
159' - 4 -

+

4 -
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TABLICA 18.
ikowemiy a n ty -A , A n ty -O  i h e tero g en etyczn em i

I 4 402 1 751■co mozg I

i
951 i 124

1
i

i 3o i 
K  w ą t r o ­

ba

3o 1
ż o łą ­
dek

L a
488 D

H -

:

+ + +

+ + +
+ + +

+

+

—

—

+ ± + + H—b + +

— —

+ — • — + + + + + +

- — —
—

■ — —

upy A
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TABLICA 20  Raki

Rodzaj  
i Nr. 

surowicy
928 585 129

S 199 65 247 Om 1217 583
128

W ą ­
troba

1 ż8
g r

limf

950
płuco

21 + + + - H - + —
43 — —

ts 44 + + + + + + + + 9 — ",
O 46 + ~ H ~ * > > — —

7 4 + » is
<3 80 j

81 --- -- —
82 + + » + -- + + +
83 — + + 4 ~ f ,

<
13
15
18

—
—

’ ’
9

- ’ —

>>
c 22

9
9 — ’ j —

< 61 — —
85 + + — , 9 — , , —

160 — -- , —

A n ty -O 131 + + + + i + + + ’ + + + — — -

Hetero- 12 1 — , - —
gen e ty ­ 157 — 1 — , , , . —

czne 159 — — -- -- , — -— , —

w a ły  one w  w yciągam i niektórych żołądków  ludzi n ierakow a- 
tych, jest zrozumiałe, gdyż surowice przeciw rakow e pochodziły 
od króli, uodparnianych rakam i przewodu pokarm owego. N a ­
leżało się naw et dziw ić, że zjaw isko to w ystęp ow ało  tak  rzadko. 
Z resztą  dośw iadczenia absorpcyjne (patrz T ab l. 16) w y k a z a ły  
istnienie obok siebie p rzeciw cia ł sw oistych dla ra k a  i d la żołądka

Stw ierdziliśm y zatem, że w  now otw orach należy odróż­
niać lipoidy grupowe i lipoidy rakow e z których pierw sze w y ­
stępow ały  z w yjątk iem  5 niżej podanych przypad kó w  zaw sze.

N r .  5 / 1 , M elanosarcom a, k rew  należa ła  do g rupy  A, n a r z ą d y  i nowotwor 
nie w y k a z a ły  obecności izoag lu tynogenow .

Nr. N r .  260, 2 6 1 , 9 6 o mięsaki.
W id z im y  zatem, że 4 b adane  mięsaki nie b y ły  zróżniczkowane grupowo.
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gru p y  B TABLICA 21 R a k i g r u p y  AB

^>U  | 4 2 6  , 4 2 6  

W a -  1 o d b y t - '  \vą-4. i %, , “
t roba  m e a  1 t r o b a

4 2 6  :
, 4 4 6  

p łu c o  j

1 R o d z a j  i N i .  

s u r o w i c y
871 7 2 4 7 8 6

263

t r z u ­

s tka

2 6 3

w ą ­

t r o b a

2 6 3

S r -
l i  m l .

—  i . | t 21 t- ,

j  ? r 1 43 ~ \ ~ .

- 44 “ ■ 1 k ,
1 i

' ’
CJ 46 H- i

i >3 74

i < 1 t , <5 8 0

r ' — — i- ~ r i h  i ! 81

+ - ! - ! -  + 8 2 + - ! - +
. ' , 1 . . 1 , 83 ,

13 - ! -
i < 15 : _ r - i — ;-- , -

■ i , + - I  + • i
18 "r , ! ,’ r + - I - 4 -

i 22 - t _ _ ; . -j-
+ + H - H - l  •

j < 61 - ! - + + + + + + ,

1 8 5  -|— + H — b + + + , •

1 ! ' 1 1.60 - b - f + i d — b ~ b

1 j  i | A n l > - G
35

131
,  j . i ,  

’ 1 • 1 ’

I l e t e r o - 121

i * i g e n e t  v. 1 5 7

• ! ’ 17111' 1 3 9  ; + + + ; -

B y ć  może m amy tutaj do Czynienia ze zjawiskiem ogólnem. t. zn., że mięsa ki 
izoagluty nogenów nie zaw iera ją .  Dalsze badan ia  w tym kierunku są niezbędne.

(irynzeig .  C a  mammae. K rew na leża ła  do g ru p y  A. w raku lzoaglutyno- 
genów me stwierdziliśmy.

Z astan aw ialiśm y się następnie nad kwest ją, czy przerzuty 
now otw orow e są tak  samo zróżniczkowane serologicznie, jak 
i rak  pierw otny. Radania nasze w y k a z a ły  w kilku przypad ­
kach, że p r z e r z u t y  r e a g o w a ł y  o d m i e n n i e ,  n i ż  r a k  
p i e r w o t n y ,  w z g l .  ż e p r z e r z u t y  z r o z m a i t y c h  n a r z ą ­
d ó w  r e a g o w a ł y  o d m i e n n i e .  W obec dużego znacze­
nia tego faktu dla zagadnienia, jak ą  rolę w łaściw ie  gra ją  lipoidy 
rakow e w  biologji now otw orów , zestaw iam y w szystkie p rzy­
padki. gdzie mogliśmy stw ierdzić jakiekolw iek rozbieżności 
w  sposobie reagow ania now otw orów  i przerzutów.

4
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T A B L I C A  Nr. 24

.M
Raki  

w narządach

S u r o w i c e

%
u

2

R o z p o z n a n i e
S

O

A n ty-C a

Nr. J  wynik

A nty-A

Nr. ' wynik

Anty-0

N r. j wynik

126 C a  panereatis. P rze­

rzuty w  w ątrobie
A T rzustka 

W ą t r o b a

74 + + -}-  
83 + + +  
74 + + +  
83 id—|—(-

160
160

+ + + 131 d 4+  
13l|+d+

128 C a  mammae. Przerz. 
w gruczołach limfat. 
i w  w ątrobie

B ’
Sutek
Grucz. limf. 
W  ą troba

83
83
83

+ +
+ +

967 C a  mammae. Liczne
A

W ą tr o b a 21
46
21
46

+
+ + +

85 + + +
ZL 1 1 1 1 1

131 + +
przerzuty w  w ątrobie 
i w  mózgu Mózg

85
61

n 1 r
131

951 C a pulmonis. Przerz. 
w  mięśniach °

P łuca

M ięsień

131

131

+ +

381 C a  ventriculi. Liczne 
przerzuty w  w ątrob ie  
i w  odbytnicy

O
Ż o łą d e k  
W  ątroba  
O d b y  tnica

82
82
82

+ +

+ + +

Gaz. C a  pulmonis et colli B Płuca
Skora

82
82

+ +
+

Pach. M elanom a cutis. P rze­
rzuty w  grucz. limf. A

Skora
Grucz-  l im f .

I 102 
1 102

+ + +
+

44 C a  pulmonis. Przerz. 
w  mózgu O Płuca

M ózg
46
46

+ + +
+ + + -

131+H
131] -

263 C a .p a n ereatis . P rze­

rzuty w  w ątrobie
A B

T rzus tka
W ą t r o b a
G ruczoły

82
82
82

+ +
+ + +

160| + + +  
160 — 
160 —

1

199 C a  bronchii d ext.Prze­

rzuty w  grucz. limf.
B

P ł u . a  

| Gruczoły

82
74
82
74

+
+ + +

+ l1
950 C a  pulmonis. Przerz. 

w  w ątrob ie. Z óltacz. B P łu ca  
W  ąti oba

46
46

+  + 131 + +  
131 -

833 C a  vesicae felleae. 
Przerz. w  grucz limf. O Pęcherz

Gruczoły
131
131

+ f
4-

1217 N eoplasm a renis. 
Przerz. w  w ątrobie w 
gruczoł, i w  pęcherz.

B W ą t r o b a
G ru czo ły

82
82

+ + +
+
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T a b lic a  w ykazu je zatem, że p o s z c z e g ó l n e  p r z e ­
r z u t y  m o g ą  r e a g o w a ć  o d m i e n n i e ,  n i ż  n o w o ­
t w ó r  p i e r w o t n y .  N ie jesteśm y w  stanie w ytłom aczyć 
tego z jaw isk a , chcielibyśm y jednak rzucić k ilk a  m yśli, stano­
w iących  być może podejście do tego zagadnienia. W spom ina­
liśmy, że w ątro b a  przewrażnie nie jest zróżniczkow ana grupowo, 
że nabiera jednak tych  własności, jeżeli w  pobliżu znajduje się 
rak ; fak t ten tłom aczyliśm y przenikaniem  c ia ł chemicznych, po­
chodzących z rak a . Odnosi się w rażenie, że tkan ka rak o w a traci 
czasam i cechy grupowe rosnąc w narządach, które zw ykle 
tych  własności nie posiadają. T rzustka za w iera  izoaglutynogeny, 
w ątrob a rzadko wzgl. w normalnych w arunkach nigdy, mózg 
na mocy dotychczasow ych spostrzeżeń jest zaw sze bezgrupowy. 
W  przypadku 126 (5-ciokrotnie badane) zapomocą surow icy 
an ty  — A  ra k  trzustki reaguje b. mocno (-i—j—J-), przerzut w  w ą ­
trobie — . W  p rzypad ku  967 now otw ór w w ątrob ie  H— |— K  
w  mózgu — (ą-krotne badanie). P rzypad ek  263: nowotwór 
trzustki + - ) - + ,  przerzuty w  w ątrob ie  i gruczołach lim fatycz 
nych — . Z w ra c a  naszą uw agę fakt, że podobne zjaw isko , spotyka 
się i w  stosunku do antygenu rakow ego. N p. przypadek 967 
now otw ór w ątro b y  zaw iera, przerzut w mózgu nie zaw iera  
antygenu rakow ego. P rzep ad ek  3 8 1: w  żołądku i jelicie gru­
bera antygen ra k o w y  w yraźn y, w  przerzucie w  w ątrob ie  slaby. 
P rzypad ek  960: przerzut w  p łucach za w iera  antygen rak o w y, 
przerzut w  w ątrobie nie za w iera  go. Poniew aż zarów no an ty ­
gen rak o w y, ja k  i grupow y są rozpuszczalne w  alkoholu, a z a ­
tem są albo lipoidam i, albo ciałam i rozpuszczalnemi w  lipoi- 
dach, to odnosi się w rażenie, że w  pew nych n arządach  i w p e w ­
nych w arunkach następuje częściow y lub ca łk o w ity  zanik 
danych substancji. Będzie to wdzięcznem zadaniem zarów no 
dla klin icystów , jak  i dla patologów zbadanie, ja k a  jest istota 
i skutki kliniczne podobnych zmian. N ależy  obecnie zbadać, 
jakiego typu rak i reagują z naszemi surowicam i, i czy można 
uchw ycić jak iś  zw iązek  m iędzy obecnością antygenu rakow ego 
i charakterem  nowotworu.

P rzeg ląd  tab lic  19 —  21 poucza, że tylko pew na część 
rak ów  daje odczyny z naszemi surowicam i odpornościowemi,
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część zaś now otw orów  albo reaguje z niemi w słabym  stopniu 
albo zachowuje się zupełnie obojętnie. Z jaw isk o  to mogłoby 
nie mieć głębszego znaczenia, a zależeć jedynie od różnej 
zaw artości komórek rak ow ych , w arunkujących  siłę anty- 
genną poszczególnych w yciągów  alkoholow ych. W szak 
zmiany' wsteczne (m artw ica), daleko posunięty rozrost tkanki 
łącznej może zredukow ać ilość miąższu now otworow ego tak 
daleko, że odbije się to na odczynach serologicznych. O kazało 
się jednak, że tak  nie jest, że wspomniany' moment nie odgry­
w a roli decyrdujacej. Z  jednej bowiem  strony' rak i twarde, 
lub rak i o rozległej m artwicy' d aw  a ły  swoiste odczyny serolo­
giczne, z drugiej zaś w  nowotworiich o bogatem i dobrze za- 
chowanem miąższu nie można bydo w y'kazać sw oistych antyge­
nów rakow ych . (Np. rak  płuca góo). Z faktów  tyrch zatem 
w ynikałoby', że w  zjaw isku odmiennych reakcji serologicznych 
now otworów  zasadniczą rolę od gryw a odmienność w artości 
antyTgennyTch tkanek. N a  czy^m ona polega i czym jest uwa­
runkow ana?

Przedewszyrstkiem należy' zbadać, czy mamy' do czynienia 
z jednym tylko  antyTgenem rakowymi, a różny' w yn ik  odczymów 
in vitro zależy' od braku, lub obecności jego w  tkance nowo­
tw orow ej — czy' też rak i cechuje w ielorakość antyTgenów. To 
nader w ażne zagadnienie może być rozstrzygnięte drogą^ do­
kładnych badań serologicznych. Badan ia te są w toku. G d y­
by dośw iadczenia w ykazały ' w ielorakość antygenów  rakow ych, 
to pchnęłoby' to dociekanie na drogę indy7w idualizacji spraw 
now otw orow ych, i doprow adziło ewentualnie do rozbicia ra ­
ków  na poszczególne grupy biologiczne. W  tych w arun­
kach m usiałby ulec unitarystyczny' kierunek serodjagnostyki 
i seroterapji ra k a  zasadniczej zmianie; podobnie jak  w  stosun­
ku do meningokoków należałoby wtedy' stosow ać surowice 
swoiste dla poszczególnych twpów now otw orów . Badania 
w  om awianym  kierunku zostały' przez nas podjęte i po otrzy­
maniu w yn ikó w  będą ogłoszone.

N arazie  staraliśmy' się drogą badań morfologicznych oś­
w ietlić om aw ianą spraw ę. Jest rzeczą praw dopodobną, że na­
rząd, z którego rozw ija  się now otwór, zo staw ia na nim swoi­
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ste piętno biochemiczne, które, być może w  formie spaczonej, 
zachowuje się w  ciągu całego rozplemu złośliwego. G d yb y  to 
przypuszczenie było słuszne, moglibyśmy w  zależności od punk­
tów w yjśc ia  odróżniać różne typ y  raków', przyczem podstaw ą 
tego podziału m usiałyby być bądź to poszczególne narządy, 
bądź też, co jest prawdopodobniejsze, uk łady anatomiczne, (np. 
przewód pokarm ow y, układ oddechowy i t. d.).

N a spraw ę odrębności serologicznej raków', można też 
spojrzeć od strony zróżniczkow ania tkankow ego, oraz stopnia 
ich anaplazji. M imo, że każdy złośliw y now otwór cechuje 
się zam ianą wzrostu organoty powego na cy toto po w y, to 
jednak w  sposób nieudolny pow tarza on budowę fragmen­
tów' rozwojowTych tkanek praw id łow ych . O kres rozw ojow y 
naśladowanego wzoru tkankow ego i stopień zróżniczkow ania 
nowotworu, w’arunkują jego w iększą lub mniejszą anaplazję. 
M oglibyśm y przypuścić, że znajduje to w yra z  i w e w łaśc iw o ś­
ciach chemicznych i że stopień dojrzałości guzów będzie od­
gryw ał rolę wr zjaw isku w ielorakości antygenów' rakow'ych. 
O cena naszego m aterjału pod tym kątem w idzenia mogła się 
opierać ty lko  na ogólnikow ych przesłankach, ponieważ ozna­
czenie anaplazji w  zw iązku z mało poznaną sp raw ą histoge- 
nezy guzów nie daje się określić ściśle. klasyfikow aniu
now otworów  kierow aliśm y się z jednej strony dążnością do hi- 
stotypji i w ytw arzaniem  planowo uform owanych kompleksów 
komórek, z drugiej zaś w yb u jałością  indyw idualizacji komórek 
z przew agą w'zrostu cytotopowego. N astępująca tab lica  or- 
jentuje nas w  spraw ie stosunku budow y histologicznej i spo­
sobu reagowran ia z surowicam i przeciw rakow em i. (T ab lica  26).

D la  przykładu  załączam y k ilka  obrazów  m ikroskopowych *) 
wraz z ich opisem:

a) rak i reagujące. Stopień dojrzałości w iększy.
R a k  ż o ł ą d k a  N r. 79. Fot. I. Adenocarcinom a cylindrocel- 

lulare. Kom órki typu entodermalnego, w alcow ate, jąd ra  w\ •dłu­
żone, ciemno b arw iące  się, podobieństwo komórek między sobą 
stosunkowo duże; dążność do histotypji w yrażon a układem gru-

’) M ikrofotograf ie  zos tały  w y k o n a n e  w Polskim Instytucie  B adań  Mózgu, 
za co składamy Panu  Prof.  M. Rosemu serdeczne podziękowanie.
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czołowym;  mimo iż świa t ło  ce we k  jest nieregularne,  stopień 
n a w a rs t w ie n ia  komórek n ikły,  k ierunek  ich wzrostu ku w e ­
wnątrz ;  wszędzie dobrze w y r a ż o n a  łączność komórek między 
sobą, b ra k  izolacji ,  ilość zmian wstecznych  oraz zrębu mała.

R a k  e k  r ę ż n i c y  N r .  Ó85. Fot .  111. A de nocarc inoma cylin- 
drocel lulare.  Z a s a d n ic z y  obraz  i uk ład  ten sam, co w  rak u  79. 
Pro toplazma komórek b a r w i  się nieco silniej eozyną,  większa  
różnorodność jąder;  n a w a r s t w i a n i e  się komórek  ku w e w n ą tr z  
nieco silniej wyr ażone ;  ilość z rę b ó w  większa .

R a k  t r z u s t k i  N r .  126. Fot .  V .  Adenocarc inoma cylin- 
drocel lulare.  O b r a z  podobny  do poprzednich;  gdzieniegdzie obec­
ność komórek typu  ku bkowego,  wy d zi e la n ie  śluzu do ś w ia t ł a  
n iektórych  ce we k;  z le kk a  zaznac za  się rozluźnienie komórek;  
ilość miąższu mała,  zrębu bardzo duża.

b) rak i  n iereagującc.  S topień  dojrzałości  mniejszy.
R a k  ż o ł ą d k a  N r .  922. Fot .  11 C a r c in o m a  tubulare.  K o ­

mórki zbliżone raczej  do typu  nabłonka  ektodermalnego Ks zt a ł t  
ich różnorodny — obok wyd łużon ych,  pr zeważn ie  wieloboczne 
protoplazma b a r w i  się na różowo;  różnokształ tność i różno- 
bar wn oś ć  jąder;  komórki  u k ła d a ją  się w  lite wyd łużone  pasma, 
z a w ie r a ją c e  po 2— ó w a r s t w y ,  bądź  też w  ow al n e  ogniska,  
Ilość otaczające j  tkanki  łącznej  mała.

R a k  o k r ę ż n i c y  — Duch Fot.  I V . — C ar c in o m a  medullare.  
B r a k  komórek w a l c o w a t y c h .  Pr z ew a ż n ie  elementy drobne,  
kształ tu wielobocznego;  j ą d ra  n ie jednakowej  wie lkośc i  b a r w i ą  
się różnie; uk ład  chaotyczny ;  w s k u te k  s łabej  łączności  komórek 
miedzy sobą  rozsypanie  się drobnemi ich kompleksami;  tu i owdzie 
wieksze  skupienie komórek bez ś w ia t ł a ,  s t y k a j ą c e  się ze sobą 
i t w o rz ą ce  rozległe po la  n o w o tw or ow e.  Zrę bu  mało.

R a k  t r z u s t k i  N r .  260. Fot .  VI .  C a r c in o m a  simplex.  K o ­
mórki  bardzo drobne,  różnoksztal tne,  obok wie lobocznych,  formy 
wydłużone;  mała  ilość protoplazmy,  j ą d r a  s tosunkowo duże, róź- 
noksztaltne,  b a r w i ą  się si lnie-, w  układz ie  b r a k  dążności do 
histotypj i :  szereg dużych  l itych skupień, w y t w o r z o n y c h  tloczą- 
cemi sie bez ja k i e j k o l wi e k  planowośc i  komórkami .  W  środku 
dość rozlegle ogniska m a rt w i cy ,  ilość z rę b ó w  średnia.
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N  ie wszystkie jednak raki udało się nam zakw ilif iko w ać 
do jednej z omówionych gt'up. Czasami natrafiliśmy na duże 
trudności, głównie z racji zatarc ia  budowy przez nadmiernie 
rozrosłą tkankę łączną. D la tych przypadków, co do których 
nie chcieliśmy się w ypow iadać , stworzyliśmy grupę trzecią — 
rak ów  o nieokreślonej dojrzałości. O czyw iśc ie  zdawaliśmy so­
bie sprawę, że ta  grupa jako obejmująca prawdopodobnie róż­
norodne guzy, a  więc grupa mieszana, nie może być brana 
w naszych rozważaniach pod uwagę.

B adania  nasze noszą na razie charakter wstępny, miały 
bowiem na celu ustalenie rozpoznania, określenia ilości zrębu, 
stopnia zmian wstecznych, oraz dojrzałości tkankowej. Nie 
została poruszona w nich sp raw a  zachowania się tłuszczów 
i lipoidów, co obecnie zapomocą odpowiednich metod staramy 
się uskutecznić. W yn ik i  naszych spostrzeżeń w  sprawie 
związku pomiędzy pochodzeniem nowotworu, stopniem an a­
plazji i reagowaniem z surowicami przeciwrakowem i zesta­
w iam y w  tablicy  Nr. 26.

Z  obydwuch tablic, zarówno jak i z podanych p rz y k ła ­
dów' wynika:

a) że ilość zrębu nie odgryw a zasadniczej roli w  wyniku
odczynów' serologicznych; tak np. raki twarde Nr. Nr. 5 ,38 ,
7,33 mimo malej ilości komórek dobrze reagują. To samo można 
powdedzieć i o stopniu zmian wstecznych.

b) że nablonkowce złośliwe różnią się serologicznie od 
lącznotkankowcówy gdyż żaden z 5 mięsaków nie dał odczynu 
z naszeini surowicami przeci w rakowemi.

c) że w ynik  reakcji być może zależy do pewnego stopnia
od narządu wyjściowego, albowiem nowotwory żołądka reago-
w a ły  z naszemi surowicami najczęściej, now otwory pozostałego 
odcinka przewodu pokarmowego rzadziej, najrzadziej zaś no­
w otw ory  innego pochodzenia.

d) że wynik reakcji zależy w  pewnej mierze od stopnia 
zróżniczkowania rak a , albowiem raki o mniejszej anaplazji da- 
wra ły  częściej odczyny dodatnie niż nowotwory o większej ana­
plazji. W sz ystk ie  nablonkowce złośliwe żołądka reagow ały  
z surowicami antyrakow^emi, prócz przypadku 922, w którym
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TABLICA Nr. 26.

N arząd Anaplazja mała 
w yjśc iow y  .

ra k a  l -f- i i  —

A naplaz ja  duża

+  1 i  i -

A n ap laz ja
nieokreślona

Żołądek 848+78
117 , 15 9 ;
402,322'
79

Przełyk
1

929,123
Jelita 585,426!

Trzustka 126

Pęcherzyk 1,871
żółciowy 40

Pęcherz
moczowy

Sutek

Płuca

Skóra

Jajnik

W ą tro b a

3 4 ,3 8 l 922

D  I
1 5 8 3 j

5 o3 | 2 6 3 :

538,928
733 ,1236

899

446:

31
j 786

I 751! 833 
! 2 1 7 j

* S
! G r  G

1 2 8 + ’ 
967!

2471 ; ;

199! 44 ! j g 5 i
488:
9 5 oi ' I

j 72 '̂ ; ,
j : 65  j |
I i ! ! 1

obok braku dążności do histotypji, komórki posiadały  nieco 
odmienny typ od entodermalnego. M a  się wrażenie, że moment 
ten odgryw a także rolę w  nowotworach innego pochodzenia 
czyli że im  w i ę k s z y  s t o p i e ń  a n a p l a z j i ,  i m w i ę k ­
s z e  b i o l o g i c z n e  o d d a l e n i e  o d  t k a n k i  w y j ś c i o ­
w e j ,  t ern r z a d z i e j  i s ł a b i e j  w y r a ż o n a  j e s t  r e a k c j a  
s e r o l o g i c z n a  r a k ó w .

Stopień i zdolność reagowania now otworów nie zależą 
zatem od grupy krw i, stoją natomiast w  zw iązku z ich pocho-
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dzcnicm oraz stopniem ich anaplazji. W o b ec  zbyt szczupłego 
materjału drugą część wniosku uważam y nie za twierdzenie, 
a jedynie za umotywowane przypuszczenie.

Z ag ad n ien ia  p a to g e n e z y, sero te ra p ji i se ro d ja g n o sty k i rak a  
w  zw iązk u  z istnieniem  sw o istych  a n ty g e n ó w  ra k o w y c h .

W  poprzednich rozdziałach opisaliśmy doświadczenia, które 
doprowadziły  do stwierdzenia swoistych antygenów rakowych, 
Nie jesteśmy jeszcze w  stanie określić ich bliżej z punktu w i ­
dzenia chemicznego. M ów im y o lipoidach zupełnie ogólnikowo, 
ażeby podkreślić, że są one rozpuszczalne w  alkoholu. (Prace 
nad analizą chemiczną antygenów rakow ych  są obecnie w  toku 
wspólnie z p. Z o fją  K ołodziejską). W idzieliśmy, że an ty­
geny rak ow e charakteryzu ją  pewien stopień o d d a le n ia  biologicz­
nego nowotworu od tkanki normalnej, że są one być może w sk aź­
nikiem pewnego sposobu wzrostu tkanki nowotworowej. N ie mo­
żemy jednak powiedzieć czy są one następstwem zwyrodnienia 
rakowego, czy też istotną jego przyczyną. Zdolność w y w o ły ­
w ania  now otworów przez ich przesącze wzgl. przez przesącze 
narządów zw ierząt z nowotworami, mogłaby ew. w sk az yw ać  
na istnienie hormonów wzrostowych, w yw ołujących bujanie 
tkanek (patrz trefony Carełła, badania Funka i t. p.). Nie 
uważam y za wykluczoue, że nasze antygeny rak ow e mają coś 
wspólnego z wyżej wy7mienionemi ciałami. Jest to naturalnie 
hipoteza, da jąca  nam jedynie asumpt do dalszych doświadczeń. 
W  badaniach, które obecnie są w  toku, próbujemy zapomocą 
„lipoidów“  rakowy7ch w y w o ła ć  u zwierząt bujanie tkanek, 
wzgl. uczulić na działanie bodźców, wywołujących nowotwory7, 
(smołowanie). AV pracy  prowadzonej wspólnie z p. K o ło d z ie j­
ską będziemy badali nowotwory7 na zawartość witamin, hor­
monów wzrostowyrch i t. p.

Badan ia  nasze o tw ierają  zatem szerokie możności doświad­
czalne w  dziedzinie patogenezy rak a .

S p ra w a  serodjagnostyki ra k a  musi by7ć na mocy7 naszyrch 
doświadczeń wzięta na w arsztat  na nowo. Próby7 od- 
chydenia dopełniacza z surowicami ludzi chory7ch na rak a  były7 
czynione już dawno nie d a ły  one jednak dotyrchczas stałych

www.dlibra.wum.edu.pl



372 —

wyników. Badania  nasze w yk azu ją  z jednej strony istnienie 
antygenu rakowego, rozpuszczalnego w alkoholu, z drugiej nie­
jednolitość serologiczną nowotworów. Rozporządzając swoistemi 
antygenami rakowemi, przystąpiliśmy do opracowania serodja- 
gnostyki raka, przyczym technika, stosowana przez nas, została 
ostatnio dość znacznie zmodyfikowana zwłaszcza w kierunku 
podniesienia wrażliwości antygenu. Przy  stosowaniu techniki 
podanej w  niniejszej pracy, surowice ludzi rak o w atych  d a w a ły  
zw ykle  ujemny odczyn odchylenia d pełniacza z antyTgenami 
rakowemi. Musimy jednak zaznaczyTć, że przy7 użyciu nowej tech­
niki otrzymaliśmy' już niejednokrotnie wyniki dodatnie.

Serodjagnostyka rak a  jest do pomyślenia jeszcze z innego 
punktu widzenia. Mówiliśmy już o przerzutach biochemicz­
nych i o możności stwierdzania antygenów rak ow ych  w  blis­
kości raka wzgl. w narządach oddalonych. Rozwinęliśmy nowe 
badania w  tyTm kierunku, doszukując się również antyTgenów 
rakow ych we krw i i w  płynach ustrojowych. Doświadczenia 
nasze są jeszcze zbyd nieliczne, być może jednak, że uda się na 
tej drodze dojść do wczesnej serodjagnosty ki raka.

Istnienie swoistych antygenów rakow ych , nasunęło nam 
również myśl zbadania u rak ow atych  odczynów allergicznych 
dla lipoidów. Badania te są prowadzone przez p. K o lo ?  z ie j okieqo 
i p. Flokózlm m pja.

W reszcie  możność wy7 wołania przeciw cia ł  ra.kowyTch 
u królików w ysu w a na pierwszy7 plan próby7 seroterapji raka. 
A  priori nie można byTlo powiedzieć, czy7 wogóle i jak często 
konie będą w ytw arza ły7 swoiste ciała odpornościowe. D o- 
t y c h c z a s  u d a ł o  n a m  s i ę  u j e d n e g o  k o n i a  w  y  w o- 
ł a  ć c i a ł a  o d p o r n o ś c i o w e ,  r e a g u j ą c e  i n v i t r o  s w o i ­
ś c i e  z w y c i ą g a m i  a l k o h o l o w y m i  n o w o t w o r ó w .  
Jeden koń padł w  czasie uodparniania, uodparnianie Ą  nastę­
pnych jest w  toku. Badanie kliniczne tych surowic leży7 w  rę­
kach pp. K o lo ?z ie jjk ieqo  i Llokozlrum pja, nam chodzi zaś tydko 
o oświetlenie sp raw y  seroterapji ra k a  z punktu widzenia teo­
retycznego.

Etjologja ra k a  jest nieznana. W iem y7, że zapomocą czyn­
ników fizy czny ch i chemicznych, niektórych pasorzy7tów lub

www.dlibra.wum.edu.pl



— 373 —

bakteryj można doświadczalnie w yw o ła ć  nowotwory. Jasnem 
jest wobec tego, że seroterapja raka  nie moża być skierowana 
przeciwko czynnikom etjologicznym, jak np. seroterapja chorób 
zakaźnych. J e ż e l i  s u r o w i c a  ma  w  o g ó 1 e m i e ć  z a s t  o- 
s o w a n i e w  1 e c z e n iu r a k a, t o  m u s i  b y ć  o n a  s k i e r  o- 
w  a n a p r z e c i w k o t k a n c e  no w o t w o r o w e j  j a k o  t a- 
k i c j. Zasadniczem zagadnieniem seroterapji raka jest zatym 
w ybiórcze działanie na komórkę nowotworowy w u s t r o j u .  
Doświadczenia, w  których tkan ka  nowotworowa by ła  in vi- 
tro mieszana z surowica odpornościową nie są pod tym wzglę­
dem miarodajne. N a w e t  surowica gatunkowa może mieć in vitro, 
w p ły w  destrukcyjny na komórki rakow e które nie są prze­
cież pozbawione cech gatunkowych. Możność otrzymania su­
rowicy odpornościowej w y p ły w a  dopiero ze stwierdzenia sw oi­
stych antygenów rakow ych. Musimy się jednak zastanowić, 
czy ta k a  surowica o s w  o i s t y  m, i n v i t r o s t w i e r d ź  o- 
n y m  p o w i n o w a c t w i e  do tkanki rakowej potrafi ją  zni­
szczyć in vivo. Danych doświadczalnych lub klinicznych do­
tychczas w  tej spraw ie jeszcze niema. Trudności które teore­
tycznie można przewidzieć postaram y się przedstawić na p rzy ­
kładzie z zakresu surowic odpornościowych dla tkanek.

Udaje się np. uodpornić świnki morskie zawiesiną 
jądra. Surowica takich zwierząt zaw iera  ciała odporno­
ściowe aglutynujące plemniki, pomimo tego plemniki w  n a ­
jądrzu tych zwierząt znajdują się w stanie niezaglutyno- 
wanym. Jeżeli jednak wytniemy śwince jądra i zmieszamy 
in vitro ruchliwe plemniki z surowicą danego uodpornionego 
zwierzęcia to zostają one natychmiast zaglutynowane. łnnemi 
słowy: p o m i m o  k r ą ż ą c y c h  w  u s t r o j u  p r z e c i w c i a ł  
p l e m n i k i  n i e  z o s t a j ą  p r z e z  ni e i n v i v o z a  g l u t  y- 
n o w a n e. Spostrzeżenie to, uczynione przez A lelalnikow a  i A dlera, 
interpretowali Dmujern i jego w spółpracownicy w  ten sposób, 
że plemniki nie mają kontaktu z krążącemi ciałami odporno- 
ściowemi, że s ą  o n e  z a t e m  k r w i o b i e g o w o  o b c e .  S u ­
rowice, skierowane przeciwko poszczególnym narządom, nie w y ­
w ołują w  nich in vivo swoistych zmian. Ostatnio P ian i, za 
strzykując surowicę przeciwmózgową do kanału kręgowego, 
nie stwierdził następnie zmian w  tym narządzie.
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A  zatem liczyć się należy z możliwością, że niektóre na­
rządy, jako krwiobiegowo obce mogą być antygenami we w łas­
nym ustroju, ale że dla tego samego powodu nie zostają one zaata­
kowane przez krążące we krw i c iała  odpornościowe. A zatem 
z d o l n o ś ć  r e a g o w a n i a  n a r z ą d u  z p r z e c i w c i a ł a m i  
k r ą ż ą c e  mi  u z a l e ż n i a m y  o d  p r z e p u s z c z a l n o ś c i  
b a r j e r y ,  o d d z i e l a j ą c e j  d a n y  n a r z ą d  o d  n a c z y ń  
k r w i o n o ś n y c h .  Szereg danych wskazuje na to jednak, że 
ta  obcość krw iobiegow a jest różna w  rozmaitych narządach, 
a co zatem idzie, że własności antygenne rozmaitych narządów 
są różne. C z y  raki są w  naszym sensie krwiobiegowo obce, 
czy w yw o łu ją  one autoprzeciwciała, czy będą one podlegały 
działaniu przeciw cia ł krążących) może w yk aza ć  jedynie doświad­
czenie.

A  zatem pierwsze zastrzeżenie w  spraw ie seroterapji raka, 
na które musi odpowiedzieć empirja: jest to obcość krw iobie­
gowa nowotworów.

Seroterapja rak a  może jednak zależeć i od innych czyn­
ników. Z d aża  się np., że komórki jako całość nie w yw ołu ją  
ciał odpornościowych dla poszczególnych swoich składników. 
l i ir ć z je ld  i Halberówna nie otrzymali u kró lików  po zastrzyku 
krw inek króliczych przeciw cia ł dla lipoidów własnych k r w i­
nek, udaje się to jednak z łatw ością  po uodpornieniu w y c ią ­
gami alkoholowemi krwinek. Podobne spostrzeżenie uczynił 

tiL po uodpornieniu surowicą świńską, która jako taka 
antylipoidów nie w yw ołuje, podczas gdy to czyni w yciąg  a l­
koholowy. Czasami surowica przeciwnarządowra nie reaguje 
z wyciągiem wodnym, a jedynie z alkoholowym. Lipoidy muszą 
zatem znajdować się w  innej postaci, niż są w  samej komórce. 
Sachć w  tych w yp ad kach  mówi, że nie są one dostępne wzgl. 
rozporządzalne (disponible) i uważa, że sp raw a  tej rozporzą- 
dzalności antygenów ma zasadnicze znaczenie dla sp raw y  w ła s­
ności antygennej tkanek. Interpretacja tych spostrzeżeń nie 
jest jeszcze w yraźna, om awiając jednak wszystkie możliwe za­
strzeżenia chcielibyśmy podkreślić i tę możliwość t. j. że a n  
t y  g e n y  r a k o w e  s ą  n i e d o s t ę p n e  d l a  p r z e c i  w-  
c i a ł  o t a c z a j ą c y c h  k o m ó r k ę  bądź to ze względu
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na stan fizykalny antygenów rakow ych , bądź też na ich umiejsco­
wienie w ew nątrz  komórki i t. p.

A le przypuściwszy nawet, że następuje in vivo połączenie 
antygenów rak o w ych  z przeciwciałam i, to nie wiemy, czy siła 
destrukcyjna, danej surowicy będzie dość wielka. T kanki ros­
nące przeciw staw ia ją  się często niekorzystnym bodźcom; w ie ­
my, że własności bakterjobójcze surowic da ją  się stwierdzić 
tylko w  stosunku do niektórych drobnoustrojów.

Nie znamy również znaczenia antygenów rakow ych  dla 
życia komórki i nie wiemy, czy ich zobojętnienie lub strące­
nie nie będzie obojętne dla sp ra w y  wzrostu nowotworu.

Tych kilka uwag podajemy rozmyślnie, ażeby podkreślić, 
że zagadnienie seroterapji ra k a  nie jest rozwiązane z chwilą, 
gdy udaje się surowicę swoistą otrzymać. W y d a je  się nam 
słusznem krytycznie  ocenić nadzieje związane z seroterapją 
r a k a  w  momencie, gdy przystępujemy do tego wielkiego zagad­
nienia. B y ło b y  zbyt optymistyczne przypuścić, że duże rosnące 
now otwory mogłyby być zniszczone drogą seroterapji. Natomiast 
w yd a je  się możliwem, że poszczególne komórki przerzutowe, lub 
komórki warunkujące nawrót będą mogły być  zniszczone przez 
przeciwciała. Seroterap ja  ra k a  mogłaby mieć zastosowanie, 
jako metoda pomocnicza przy operacyjnem usuwaniu now otw o­
rów. Ale i w  tym w yp a d k u  serologja spełniłaby swoje zad a­
nie w  stosunku do zagadnienia rak a .
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Insti tut d l ly g ie n e  de 1’E.tat et Insti tut de 1 Anatomie Palhologique 
de l ’Universite a \ ’arsovie.

REC HERCHES SUR LE CANCER DE L/HOMME.
PAR

L. H I R S Z F E L D ,  M-el lc W .  H A L B E R  et J. L A S K O W S K I .

Le travail  contient les donnees sur la sensibilite des extraits 
alcoolicjues des organes et des neoplasmes vis a vis des serums 
diriges contrę les groupes sanguins et les tissus cancereux. En 
confirmant en partie les donnees publiees jusqu’a present, les 
auteurs constatent une differenciation groupale dans la plupart 
mais pas dans tous les organes. Ils distinguent par consequence 
les organes depourvus d isoagglutinogenes et les organes a diffc- 
renciation groupale absolue et iacultative.
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Dans ce dernier groupe il semble que la presenee dhsoag- 
glutinogenes dans les organes est en relation avec certains pro- 
cessus pathologiques. Ainsi le foie contient souvent des isoag- 
glutinogenes quand un cancer se trouve dans un organe non 
eloigne. L a  p r e s e n e e  d e  l a  s u b s t a n c e  g r o u p a l e  n’e s t  
p a s  t o u j o u r s  l i e e  a f e x i s t e n c e  d ’ u n e  m e t a s t a s e  
v i s i b 1 e. Les auteurs supposent, que la substance isoaggluti- 
nable provient de 1’imbibition des organes par  les substances 
groupale cancereuses solubles, ce que les auteurs appellent, 
m e t a s t a s e s  b i o c h i m i q u e s .

Les cancers chez les individus du groupe A  contiennent 
toujours la substance A. II semble que les sarcomes soient de- 
pourvus d ’isoagglutinogenes.

L ’antigene de Forssman ne se trouve pas dans les organes 
sauf dans les reins. L e  cancer ne contient pas Fantigene de 
Forssman.

Dans les organes et les cancers des individus du groupe 
O  et B  on trouve rarement les antigenes atypiques.

En  Pologne le cancer se trouve chez les individus de tous 
les groupes sangulns avec une legere preponderence du groupe B. 
Cependant cette difference est moindre de la double erreure 
vraisemblable.

En immunisant les lapins avec les substances cancereuses 
on obtient chez io°0 d ’animaux les serums r e a g i s s e n t s  
d’ u n e  f a ę o n  s p e c i f i q u e  a \ Te c  1’ e x  t r  a i t a l c o o l i q u e  
d e s  t u m e u r s .  L a  presenee de la substance cancereuse est 
independante des groupes sanguins. L a  sensibilite sero!ogique 
ne caracterise pas toutes les tumeurs, il semble qu elle soit en 
correlation avec leur provenance et 1 anaplasie. Ainsi les tu­
meurs de 1’estomac reagissent presque toujours, celles de Tap- 
pareil  digestif moins souvent, celles d’autres organes relative- 
ment rarement. C h e z  c e r t a i n s  c a d a v r e s  c a n c e r e u x  
on t r o u v e l a  s u b s t a n c e  c a n c e r e u s e  m 6 m e  d a n s  l e s  
e n d r o i t s  o u  l a  m e t a s t a s e  c a n c e r e u s e  n e s t  p a s  
d e c e l a b l e .

5
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Les metastases reagissent dans la plupart des cas comme 
les tumeurs primaires, pourtant on en constate des exceptions.

L a  d e c o u  v e r t e  d e  l a  s u b s t a n c e  s p e c i t i q u e  
c a n c e r e u s e  a v e c  l es  p r o p r  i e t e s  a n t i g e n i ą u e s  s e r a  
p r o b a b l e m e n t  l a  b a s e  du  s e r o d i a g n o s t i c  e t  ev.  
d’ u n e  s e r o t h e r a p i e  du c a n c e r .
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W płynę ło  20.1 1.1929 r.

Z  Insty tu tu  W e te ry n a r i i  i M e d y c y n y  Doświadczalnej  
U niw ersy te tu  Jagiellońskiego w  Krakowie.

Dyrektor:  prof.  dr. Juljan N o w ak .

BADANIA DOŚWIADCZALNE NAD PAŁECZKĄ 
POSPOLITĄ (BACTERIUM VULGARE, PROTEUS 

VULGAR1S HAUSERI). ')
F O D A Ł A  

D R . S E L D A  H O R N Ó W N A .

Przedmiotem niniejszej pracy  jest 1 18  szczepów pałeczek 
pospolitych. Z  pośród tych 1 1 8  szczepów, pochodziło 
z muzeum bakt. Inst. W^et. i Med. D ośw. w  K rako w ie ,  

8 szczepów wyosobniłam w  toku pracy  z rozmaitego materjału 
jak: z moczu, z kału, z przypadków  czerwonki i z ropy, 62 
szczepy otrzymałam z W a r s z a w y  z Państw. Z ak ład u  Higjeny, 
Ą ze L w o w a  z F ilji  Państw. Z ak ład u  Higjen3r, 9 szczepów 
wreszcie z F il ji  Państw. Z ak ł.  Higjeny w  K rak o w ie  dzięki 
uprzejmości D r a  Eidenberga. Z  pośród tych wszystkich szcze­
pów, które pochodziły z wody, z mięsa cielęcego i z materjału 
ludzkiego jak : z ropy, krw i, opłucnej, moczu, kału i t. d. 18 
należało do typu odmieńca x  i pochodziło z materjału tyfusu 
plamistego. B y ły  to oryginalne szczepy, wyosobnione przez 
JP^eila i Ie h x a ,  które jednakże dostały się do Z ak ład u  z roz­
maitych źródeł.

') P ra c ę  niniejszą re fe row ałam  w streszczeniu na Zjeździe  L e k a rz y  i P r z y ­
rodników w W arszaw ie  w  lipcu I 925  r. Z  pow odów  odemnie n iezależnych dopiero 
teraz mogę oddać ją do druku. L ite ra tu ra  osta tn ich  trzech la t  została  uwzględniona.
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Pod nazw ą odmieńca opisano kilka gatunków bakteryj 
jak: Proteus vulgaris, Proteus Zopfii, P. denitrificans i t. d 
Jeżeli jednakże mowa o odmieńcu, mamy z reguły na myśli ga­
tunek, opisany przez Hausera, pod nazwą Proteus vulgaris, 
ponieważ wszystkie inne są rzadkie i nie mają większego zna­
czenia. Pałeczki odmieńca są ogromnie rozpowszechnione 
w  przyrodzie. Znajdujemy je w  powietrzu, w  wodzie, w zie­
mi, w  materjale gnijącym, w  środkach spożywczych, odnajdu­
jemy je dalej w  organizmach żyw3rch i w  ich wydzielinach.

N a z w a  rodzajowa Proteus-odmieniec, nadana przez Hau­
sera, ma być W3Trazem dużej skali zmienności tych drobno­
ustrojów, mianowicie zmiennego zachowania się ich przy bar­
wieniu metodą Gram a, przedewszystkiem zaś rozmaitości form 
morfologicznych poszczególnych indywiduów. Jednakowoż póź­
niej stwierdzono, że pałeczki pospolite są zawsze Gramoujemne 
przy stosowaniu poprawnej techniki barwienia, a rozliczne ba­
dania w yk a z a ły ,  że zmienność cech morfologicznych i lizjolo 
gicznych jest wogóle charakterystyczna dla niektórych gatun 
ków bakteryj; np. przecinkowce cholery ulegają zmienności da­
leko większej, aniżeli pałeczki pospolite. A  zatem gatunek 
pałeczki pospolitej nie przedstawia większej zmienności niż inne 
gatunki baktery j,  owszem jej cechy morfologiczne są w  iden­
tycznych warunkach obserwacji stałe. To samo dotyczy cech 
wzrostu. Zdolność odszczepiania form mutacyjnych jest cecha, 
którą  inne gatunki bakteryj w yk azu ją  w  wyższym jeszcze sto­
pniu. N a z w a  Proteus nie uwydatnia również zasadniczej cechy 
morfologicznej pałeczki pospolitej, a jest przecież rzeczą pożą­
daną w  systematyce (także bakteryj), ażeby nazwa rodzajowa 
określała zasadniczą cechę morlologiczną, charakteryzującą 
dany gatunek drobnoustrojów. Ogólnie przyjęta  nazwa od­
mieńca nie jest w łaśc iw ie  usprawiedliwiona. Słuszną jest na­
zw a Bacterium vulgare pałeczka pospolita, proponowana przez 
Lehmanna i Nenmanna, określająca stanowisko tego gatunku 
w  systemie bakteryj na podstawie przynależności do pewnego 
rodzaju ("cecha morfologiczna) a także w y ra ż a ją c a  zasadniczą 
cechę tego gatunku mianowicie rozpowszechnienie w przyro­
dzie. Zakorzeniona nazwa Proteus - odmieniec utrzymuje się
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jednak jeszcze jako nazwa potoczna i w literaturze bakterjolo- 
gicznej, jako krótsza znacznie i wygodniejsza niż pełna nazwa 
Lehmanna i Neumanna.

Odmieniec jest jednym z tych drobnoustrojów, które w y ­
stępują nietylko wolno w  przyrodzie, lecz także w  organizmach 
żywych. Stosunek zaś tych bakteryj do swoich gospodarzy 
b yw ał różnie interpretowany. Jedne formy uważane b y ły  za 
saprofity, inne za pasorzyty; przyjmowano także, że niektóre 
forny, zależnie od warunków' bytow ania mogą n ab yw ać  wda- 
sności chorobotwórcze. Odmieniec występuje też u człowieka 
i często b y w a  posądzany' o wTyw oływ ranie różnych spraw  cho­
robowych. — W  bakterjologji praktycznej Proteus odgrywva 
wrażną rolę przy badaniu stolców' czerwonkowych; ponieważ 
występuje tu bardzo często uniemożliwiając niejednokrotnie w y ­
osobnienie baktery j czerwonkowych. M ianowicie przy' wzroś­
cie na pożywkach stałych, okazują wTszystkie pałeczki pospo­
lite z wyjątkiem  szczepów' X_, O i X 19 O intensywne bujanie 
po powierzchni. T a  własność szybkiego zarastania p łytek 
utrudnia bardzo izolowranie baktery j chorobotwórczych, w ła śc i­
w ych  danej spraw ie chorobowej.

Ponieważ Proteus występuje często w  toku czerwonki, 
przeprowadziłam doświadczenia, mające na celu zbadanie za­
chowania się b aktery j czerwonkowych Shiija-Knióe  i pałeczek 
pospolitych wobec różnyrch koncentracyj fenolu, na podłożach 
agarow ych, jakoteż wrobec fuksyTny i fioletu kryształowego. 
O kazało  się, że pałeczka pospolita jest bardziej odporna na 
działanie środków' odkażających niż żyjące w  przewodzie po­
karmowym człowdeka bakterje chorobotwórcze np. bakterje 
czerwonkowe Sbitja -K ru je. W praw alzie  fenol w  koncentracji 
0.06% nie wstrzyrmuje wrostu bakteryj czerwonkowych Shiga- 
Km.ie, a hamuje częściowo bujanie odmieńca jednakże pożyw ka 
ta k a  praktycznego znaczenia nie posiada ze względu na to, że 
d a w k a wstrzyunująca bujanie odmieńca i d a w k a  bakterjobójcza 
dla bakteryj czerwonkowych ShiijOL (koncentracja fenolu 0 .08$) 
leżą zbyt blisko siebie.

W  doświadczeniach z fuksyTną i fioletem kryształowym  
okazało się, ze dawrki, które nie hamują wzrostu bakteryj
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czerwonkowych Shiga, nie powstrzymują również bujania 
odmieńca.

Robiliśmy7 też doświadczenia z wyjalowionem i pożywkami 
agarowemi, na których rósł już odmieniec. Jeżeli na taki w y ­
jałowiony agar powtórnie wysiejemy hodowlę odmieńca lub 
czerwonki, to okazuje się, że szczep odmieńca, który7 na aga­
rze rósł uprzednio, nie rośnie zupełnie lub też bardzo słabo, 
inne szczepy odmieńca czasami tylko okaza ją  wzrost' bakterje 
czerwonkowe Shiga  z reguły7 na takiej pożywce rosną. Moż- 
naby7 więc szczep odmieńca, wy7osobnionv np. z kału, z pew­
nego przypadku czerwonki, hodować na agarze przez jakiś 
czas, potem agar w y ja ło w ić  i posiać nań k a ł  z tegoż chorego 
powtórnie. Ale metoda ta jest kłopotliw a i wogóle większego 
zastosowania praktycznego mieć nie może, ponieważ daje wy7- 
niki dopiero najwcześniej po tygodniu, a przecież przy ustala­
niu rozpoznania bakterjologicznego chorób zakaźnych, zależy 
bardzo na tern, ażeby rozpoznanie postawiać możliwie szy7bko.

Najlepszą metodą w yosabniania różnych bakteryj z ma­
terjału zawierającego również i odmieńca, jest badanie wcze­
snych kultur. Przy użyciu tej metody7 najłatw iej udawało się 
nam wyosobnić bakterie czerwonkowe w  przypadkach, w  któ­
rych również z kału rozwija ł się odmieniec. M etodę badania 
wczesnyrch kultur opracow ał doc. D r Sierakow ski.

W łasności morfologiczne i fizjologiczne pałeczek pospoli­
tych nie w yk azu ją  stałych i zasadniczych różnic, na podstawie 
których możnaby wprow adzić  podział systematyczny tych bak­
teryj. W  bakterjologji grupuje się bardzo często bakterje 
w  system naturalny według swoistych odczynów serologicznych, 
z pośród których najczęściej stosowana jest aglutynacja. M e­
toda ta  b y w a  stosowana dla wyróżniania pokrewnych gatun­
ków  i odmian.

M oje badania serologiczne, przeprowadzone na wszyst­
kich szczepach odmieńca, które miałam do dyspozycji, miały 
następujący przebieg. W" celu otrzymania surowicy aglutynu- 
jącej, uodporniałam królika wstrzykując  śródżylnie ż yw ą  za­
wiesinę pewnego szczepu odmieńca oznaczonego pewną liczbą, po­
chodzącego z kału. U żyw ałam  24-godzinnej hodowli agarowej,
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wstrzykując co tydzień kolejno uszka, następnie V2 uszka, 
wkońcu całe uszko bakteryj w  i cm1 fizjologicznego roztworu 
soli kuchennej. W  tydzień po ostatniem wstrzyknięciu robi­
łam próbny upust, ażeby stwierdzić, czy surowica zaw iera  już 
dostateczną ilość zlepników. G d y  surowica aglutynow ała szczep 
własny w  rozcieńczeniach 1:100, 1:1000 i 1:10.000, skrw aw ia łam  
królika z tętnicy głowowej, następnie określałam miano zlepne 
surowicy względem szczepu, który  by ł użyty do uodparniania 
t. j. najwyższe rozcieńczenie surowicy, w  którem w ykazuje 
chociażby częściowo, lecz makroskopowo widoczną agluty­
nację. Zapomocą surowicy tej przebadałam wszystkie szczepy. 
Przytem okazało się, że aglutynuje ona kilkadziesiąt z nich 
bardzo wj^bitnie Jednym z pozostałych szczepów, nieagluty- 
nowanych przez tę surowice, mianowicie, oznaczonym liczbą 
9 uodparniałam drugiego królika. Zapomocą, w  taki sam 
sposób otrzymanej i wym ianowanej surowicy przebadałam 
znowu wszystkie szczepy. O kazało się, że surowica ta dała  
w ybitny  odczyn zlepny z 55  szczepami, wśród których nie 
było ani jednego aglutynowanego przez surowicę pierwszą. 
Następnie w  taki sam sposób uodporniałam trzeciego królika, 
później czwartego i tak  kolejno otrzymałam 7 surowic zlepnych. 
Zapomocą jednego szczepu nie uzyskałam surowicy aglutynu- 
jącej, ponieważ już po pierwszej dawce bakteryj, królik padł 
skutkiem ogólnego zakażenia odmieńcem.

W y n ik i  odczynu aglutynacyjnego wykonanego przy po­
mocy tych 7 surowic, ze wszystkiemi szczepami przedstawione 
są na tablicy  A.

1. Szczepy oznaczono liczbami porządkowemi.
2. Surowice oznaczono liczbami szczepów użytych do uodparn ian ia  króli­

ków i liczbami porządkowemi rzymskiemi.

3. W tab l icy  3 k rzyżyki  (-|—j—p )  oznaczają  ag lu tynac ję  zupełną, 2 k r z y ­
ży k i  (~\—(-) ag lu tynac ją  p raw ie  zupełną, zaś k rz y ż y k  (-j-)  oznacza 
ag lu tynac ję  częściową, lecz makroskopowo widoczną.

Ą. W  dośw iadczeniach  tych najniższem mianem uwz ględ niar.em było roz­
cieńczenie surowicy 1/100 w  1 cm3 fizjologicznego roztoru soli k uchen­
nej, pon iew aż własności ag lu tynacy jne  p r z y  w iększych  koncentracjach,  
mogą się też zdarzać  >v surowicach normalnych.
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5. R urki ag lu tynacj-jne  z zaw ies in ą  pałeczek  pospo litych , w odpow iednich 
rożn_ych rozcieńczeniacli surow ic le p n jc h , jako też  ru rk i kontrolne, w s ta ­
w iano na 3 godziny  do c iep la rk i o tem peratu rze 3/q  C . poczerń trzy ­
mano w  tem peratu rze pokojow ej. M iano zlepne surowiczy względem 
danego szczepu odczy ty w an o  po 3, 1 2 , i 2 Ą godzinach . M iano po 24 
godzinach określano jako  maximum zdolności z lepnych

6. C y lr a  umieszczona p rzy  k rzy ży k ach , w skazuje w jakiem  rozcieńczeniu 
surow ica w y k azy w a ła  w łasn o śc i zlepne.

Jak  widać z tablicy  s u r o w i c a  I. (21.) o mianie -fo.ooo 
aglutynuje bardzo wysoko, w  kilku w yp ad kach  dużo powyżej 
miana, 32 szczepy, zaś 27 szczepów, w  rozcieńczeniu poniżej i :5oo.

S u r o w i c a  II (9.) o mianie 20.000 daje w yb itn y  odczyn 
zlepny z 56  ma szczepami, zaś 21 aglutynuje poniżej rozcień­
czenia i : 5 oo.

S u r o w i c a  III (62.) o mianie 160.000 aglutynuje wysoko 
5 szczepów, zaś 5 szczepów w rozcieńczeniu 1: 100

S u r o w i c a  I V  (3 8 .) o mianie 20.000 daje silny odczyn 
zlepny z 10-ma szczepami, w  rozcieńczeniu niżej i :5oo z 36 
szczepami.

S u r o w i c a  V .  (39.) o mianie 20.000 aglutynuje 2 szczepy.
S u r o w i c a  V I .  (A"19 l i .  I V e i l )  o mianie 10.000 aglytunu- 

je wysoko 5/  szczepów w  rozcieńczeniu poniżej 1:200 1 1  szcze­
pów.

S u r o w i c a  V I I  (A"19 0 . J f re il)  o mianie 16.000 daje w y ­
bitną odczyn zlepny z 21 szczepami.

12 szczepów nie aglutynuje żadna z tych surowic, lub co 
najwyżej w  rozcieńczeniu do 1:200.

N ajc iekaw szą  odmianą w  wielkiej grupie pałeczek po­
spolitych jest odmieniec X .  Do odmiany tej należą szczepy, 
odmieniec X 2 i X | 9, wyosobnione po raz pierwszy przez JV eila  
i iclixCL z moczu chorych na tyfus plamisty. C h arak terysty ­
czną w łaściw ością  tych szczepów jest zdolność zlepiania się 
pod w pływ em  surowic ludzi chorych na tyfus plamisty, w  od­
różnieniu od wszystkich innych odmieńców. W  zastosowaniu 
praktycznem, szczepy X2 jako aglutynowane słabo lub nieza- 
wsze, znajdują małe zastosowanie

W  obrębie grupy Proteus X  ( X 2 X 19) rozróżnili JV eil 
i i e l i x  na podstawie w ybitnych różnic serologicznych 2 typy

www.dlibra.wum.edu.pl



chwytników zlcpnych, mianowicie: O  i II i podzielili poszcze­
gólne szczepy, w  stosunku do formy wzrostu również na d w a  
typy. Szczepy w ykazu jące bujanie nazwali literą (,,H” auchartig 
wachsende), zaś szczepy niebujające, rosnące w  granicach śla­
du szczepienia nazwali literą , , 0 ”  (o’hne Hauch).

Specyficzność grupy X  zw iązana jest z obecnością chwyt- 
ników „ O ” , odróżniających ją  zasadniczo od wszystkich innych 
grup odmieńca.

Szczepy „ 11“ są ruchliwe, mają obok swoistego chwytni- 
ka „ 0 “  chwytnik „H * ciepłochwiejny, który  jest wspólny dla 
X ów , a prócz tego dla całego szeregu innych odmieńców. Z  su­
row icy  odpornościowej, otrzymanej szczepem X  19 II, można za­
pomocą odczynu C  a s t e 1 1 a n i’e g o (absorpcyjnego) w yosob­
nić zlepniki O  i II. Po wysyceniu zlepników skoncentrowaną 
zawiesina X lt, 0 , moż ia jeszcze otrzymać dodatnią aglutynację 
ze szczepem II; przebieg aglutynacji i jej miano nie ulega żad­
nej zmianie. Przez absorpcję nie można jednak z surow icy  
chorych na tyfus plamisty, wyosobnić zlepników i wobec szcze­
pu H i O. Z aró w n o  szczep 11 jak i O absorbuje wszystkie 
aglutyniny w  surowicy, które (jak w ynika) są związane ze 
soba.I

Szczepy H posiadają chwyniki (antygeny,) O i 11, w  in­
dywidualnie różnej ilości.

Szszepy O są nieurzęsione, rosną w  granicach śladu szcze­
pienia, mają tylko swoisty, ciepłostaly chw ytnik  O, różny dla 
X ,  i X 10, charakterystyczny  dla każdego z tych typów, nie 
mający nic wspólnego z nieswoistymi chwytnikami „ O u innych 
odmieńców. U odmieńców zw ykłych  oddzielenie typu II od O 
zapomocą absorpcji jest trudniejsze aniżeli przy  szczepach X .

W ystępuje  też różna postać odczynu zlepnego, mianowi­
cie zarówno surowice odpornościowe, jakoteż surowice choiwch 
na tyfus plamisty, aglutynują szczep O  g^udkowo, szczep II 
k laczkowo lub w  formie mieszanej. Obecność chw ytnika O 
w szczepach II, u jawnia się w  postaci aglutynacji, po nagrza­
niu tych szczepów. (Ogrzane szczepy II  mimo zmienionej po­
staci aglutynacji i formy wzrostu, serologicznie często zacho­
w ują  się dalej ja k  formy H, co Braun i Salomon tłumaczą tem,
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że przez ogrzanie niezawsze następuje naruszenie budowy 
aglutynogenu, lecz tyl/co zmieniają się właściwości fizy­
kalne kłaczkowania.) Form a aglutynacji zależy według 
H irozfelda  i Seydlówny przedewszystkiem od własności szcze­
pów użytych do aglutynacji. Przyczynę odrębnej formy aglu­
tynacji u X ó w , autorzy upatrują, nie w  odrębności chwytni- 
ków  O i H, lecz w  rożnem pow inow actw ie tych różnych b a­
ktery j do wody. N a  podstawie doświaczeń ze substancjami nie­
organicznemu, mianowicie z solami niektórych metali, okazało 
się, że zarówno szczepy H jak  i O  aglutynują się jednakowo 
z każdą solą np. z solami miedzi grudkowato, z żelazem koloi- 
dalnem klaczkowato. Ponieważ nieprawdopodobne jest, ażeby 
bakterje posiadały  różne chwytniki dla tych c ia ł  chemicznych, 
autorzy w  noszą, że podłoże fizyko-chemiczne w  tych aglutyna­
cjach jest częściowo różne. M etale  ciężkie d z ia ła ją  szkodli­
wie na białko bakteryjne, które zatraca  sw oją rozpuszczal­
ność. Przy' strącaniu koloidów elektrolitami stwierdzili, że np. 
S i 0 4 ,  A s 2S 3 t. j. koloidy lyofilowe w yp a d a ły  w postaci 
obłoczka, a  srebro koloidalne i wogóle koloidy lyofobowe w po­
staci grudek. Podcza ogrzewania białko bakteryjne się de­
naturuje i zatraca  swoją rozpuszczalność t. j. powinowactwo 
do wody; dlatego bakterje ogrzane aglutynują się ja k  koloidy 
lyofobowe. Szczepy H są prawdopodobnie lepiej uwodnione — 
mając białko łatw iej rozpuszczalne, niż szczepy O, które mają 
mniejsze pow inow actwo do w ody.

Jf^eil i inni badacze w yk aza li  wybitne zdolności muta­
cyjne, (wogóle zmienność) bakteryj Proteus X .  Obok samo 
rzutnie powstałych i dziedziczących się form zmiennych przej­
ściowych, w ystępują zmiany fenotypowe w rozmaitych kierun­
kach pod w pływ em  niekorzystnych w arunków , jak  starzenie 
się hodowli, karbolizowanie pożywki, niekorzystne warunki 
cieplne i t. d. Najczęstszą postacią zmienności są różne formy 
przejściowe między postacią O i H, lub zupełny zanik chwyt- 
nika H. Pod w pływ em  fenolu hodowla typu H  rośnie jak 
O. Równocześnie zw iązana z tern jest według Brauna i Salo  
mona. utrata pewnych aglutynogenów, a mianowicie tych, k tó­
re dane szczepy' mają wspólne ze szczepami innych grup pałe-
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czek pospolitych, co w ykazuje  uodparnianie zw ierząt zaw iesi­
nami bakteryjnemi X 19II ,  hodowanemi na pożywkach, z a w ie r a ­
jących k w a s  karbolow y. Bakter je  takie zachowują tylko aglu- 
tynogeny indywidualne. Z  ustąpieniem przyczyny, czyli po 
przeniesieniu tych bakteryj na pożywki normalne, p ow raca ją  
jednak natychmiast, lub po pewnym czasie dopiero, do pierwot 
nego typu.

Pod względem morfologji i zachowania się na pożywkach 
odmiana X  pałeczek pospolitych, nie różni się zasadniczo ni- 
czem od innych grup tego gatunku baktery j.  W a h a n ia ,  jakie w y ­
kazują nie przekracza ją  amplitudy wahań, w łaściw ej dla c a ­
łego tego gatunku. Natomiast w ykazu je  ona w iększą  stałość 
form w  hodowli i szybciej i intensywniej daję reakcję indolową.

W eil i P e lix  określają wszystkie szczepy Proteuo X  jako 
i względnie 2 stałe gatunki bakteryj, odznaczające się obec­
nością specyficznych chw ytników  zlepnych (receptorów) typu 
O, przec iw staw ia ją  oni tym szczepom wszystkie inne pałeczki 
pospolite, które n az yw a ją  ,saprofitycznem i“  i które dzielą na 
trzy grupy.

I-sza grupa nie zlepia się zupełnie z surowicami królików 
uodpornionych szczepami X.

II-ga grupa daje tylko s łaby odczyn zlepny (do '|5 lub do 
114 miana) że surowicami X .

III-cia grupa aglutynuje się do pełnego miana pod w p ły ­
wem surowicy X.

Szczepy specyficzne typu X  zlepiają się zarówno pod 
w pływ em  surowic odpornościowych X ,  jako też pod wrpływem 
surowic chorych na dur plam isty ’

W ed łu g  tych autorów nie można zapómocą surowicy 
królika uodpornionego odmieńcem X ,  oddzielić tej specyficznej 
grupy (gatunku) od innych grup pałeczek pospolitych, ponieważ 
surowica taka aglutynuje zarówno szczepy ProteuJ X .,  jakoteż 
szczepy grupy III. Surow ica  z przypadku tyfusu plamistego działa 
„specyficznie" tylko na szczepy Proteus X . Istnieje w ięc skrajna 
różnica między temi dwiema surowicami, o czem mogłem się 
też przekonać w  doświadczeniu podanem poniżej.
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O k reś la nie szczepów bakteryj Protes X  przez // eila  
i F e li xa  jako osobnego gatunku nie w yd aje  mi się slusznem; 
ponieważ morfologicznie i biochemicznie nie różnią się one za­
sadniczo od wszystkich innych szczepów pałeczek pospolitych, 
a nawet zachodzi między niemi pow inow actwo serologiczne. 
'Wobec istnienia ważnej, ale tylko jednej stałej serologicznej 
cechy charakterystycznej wyłącznie u szczepów Proteus X  19, 
mianowicie swoistego chwytnika zlepnego, uważam, że ozna­
czanie tych bakteryj jako „odmiana*1 w  obrębie gatunku Bac- 
terium vulgare jest bardziej uzasadniona.

W  moim materjale było 18 szczepów pałeczek odmieńca 
typu X .

W szystk ie  pozostałe szczepy pałeczek pospolitych, które 
w  odróżnieniu od tamtych nazwiemy „zw ykłem i" ,  możemy w e ­
dług otrzymanych reakc\?j serologicznych, (na podstawie do­
świadczenia) podzielić na 5 grup, odpowiadających 5 -ciu „ z w y ­
k łym " surowicom, które b y ły  użyte do doświadczenia.

Pod względem ilościowym grupy te w yk azu ją  duże różnice, 
mianowicie są dwie duże grupy obok kilku małych. 9 szczepów 
„z w y k ły ch  1 nie daje odczynu zlepnego z żadną z tych 5 -ciu 
surowic. Jest to zastanaw iające wobec w yn ikó w  Canlu, podług 
którego surowice aglutynujące zlepiały  szczep w łasny

W  doświadczeniu przedstawionem na t a b l i c y  A  można 
prześledzić stosunek poszczególnych grup do siebie, stosunek 
grupy X  do innych ze względu nil własności serologiczne, ja- 
koteż Xów do siebie.

G ru py  odmieńców ,,z w yk łvch “ nie mają żadnych aglutyno- 
genów wrspólnych lub tylko minimalne ich ilości.

Surow ica  IV '  (3 8 ), aglutynuje szczep 21, podczas gdy na- 
odwrót surow ica I odpowiadająca szczepowi 2 1 ,  nie aglutynuje 
szczepu 3 8 , co jest zjawiskiem dość odosobnionem.

Stosunek zaś tych wszystkich grup do grupy X ó w  jest 
różny. S u r o w i c a  I obejmująca 32 szczepy, nie aglutynuie 
ani jednegp szczepu z grupy Proteus X.

S u r o w i c a  II obejmująca 56  szczepów aglutynuje 3 i 
szczepów zw yk łych  i bardzo intensywnie wszystkie szczepy X , 
z w yjątkiem  typu O. Stopień ag lutynacji  jest często rów ny
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lub czasem naw et w yższy, niż dla szczepu własnego. W  do­
świadczeniu Brauna i Salomona, stopień aglutynacji szczepów 
X  z surowicą odpornościową szczepu „zw yk łe go 4*, jest zawsze 
niższy niż d la szczepu własnego (homologicznego).

S u r o w i c e :  III, I V  i V  nie da ją  odczynu zlepnego z gru­
pą Proteus X .

S u r o w i c a  V I  (z kró lika  uodpornionego szczepem X 19II 
JP^eil) aglutynuje wszystkie szczepy X  do pełnego miana z w y ­
jątkiem typu X _ 0  ( +  100), prócz tego wszystkie szczepy aglu- 
tynowe przez s u r o w i c ę  II jednakże’ nieliczne tydko aż do 
pełnego miana, zaś w  rozcieńczeniu surowicy 1:200 k ilka  szcze­
pów z innych typów.

S u r o w i c a  V II .  (z kró lika  uodpornionego szczepemX190  
JWeii) aglutynuje tylko odmieńca typu X 19, Proteus typu X 2 naj­
wyżej w  rozcieńczeniu +  1:100, jakoteź daje odczyTn zlepny 
z 9-ma s z c z e p a m i  n a le ż ą c e m i  do m oje j g r u p y  I l - g i e j  
„ z w y k ł y c h "  P r o t e u s ó w .

Stosunek wzajemny grupy' X  przedstawia się jak  nastę­
puje: Proteusy X 19II mają wspólne aglutynogeny ze szczepami 
x 1Bo i ze szczepami X 2II, nie mają zaś żadnych lub tydko 

minimalne wspólne aglutynogeny z odmieńcami I I 20 .
Szczepy' X iyO  mają tydko wspólne aglutynogeny', z Pro- 

teusami X 19II, zaś nie mają żadnych lub bardzo nieznaczne 
ilości wspólnych aglutynogenów ze szczepami typu X 20  i X 2II. 
Z  tego w yn ika , że chwytnik O jest identyczny' u szczepów 
typu X 190  i X 19II, gdzie występuje w  inwidualnie różnej 
ilości, zaś nie jest indentyczny' u szczepów typu X 2 i X 19.

C h w ytn ik  II jest indentyczny' w szczepach typu X> i X ;0.
Spostrzeżenia moje co do stosunku grupy' Proteus X  do 

grup „zwTy k ły c h “ , jako, też grup X  do siebie, odpow iadają  naj­
zupełniej wynikom doświadczeń J !  e ila  i L e lix a . W yk o n a n e  
wyżej doświadczenia wykazały ',  że surowdea II królika uod­
pornionego zwykłyun szczepem 9, aglutynuje obok szczepu w ła s ­
nego i całego szeregu inny'ch proteusów, także szczepy z od­
miany' Proteus X ,  lecz tydko te, których aglutynogeny posia­
d a ją  chwwtnik II. Z  drugiej strony surowica V I  (królika uod­
pornionego szczepem X 19I I  IF 'e il)  aglutymuje też wszystkie
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szczepy „ z w y k łe "  z grupy II. Zatem chwytniki zlepne II. 
wspólnie dla szczepów X 2 i X 19 są też indentyczne, z tymi 
które te szczepy mają wspólnie z grupą II

O bok tych aglutynogenów wspólnych z (moją) grupą II-gą 
odmieńców zw ykłych , posiadają wszystkie szczepy należące do 
odmian Proteus X  aglutynogeny swoiste dla siebie t. j. różne 
dla X 2 i X 19 zupełnie obce innym odmianom Proteusa dające 
charakterystyczny' odczyn zlepny' ze surowicami z przypadków  
tyfusu plamistego. W y rniki tych doświadczań odpowiadające 
ogółem charakterystyce proteusa, podanej przez Brauna i S a lo ­
mona. W ed łu g  tych autorów szczepy odmieńca występujące 
w  ropie, moczu i kale, mają aglutynogeny' przeważnie jakoś­
ciowo zupełnie różne, niż szczepy7 typu X  Jednakowoż są 
wśród nich też takie, które posiadają ilościowo różne ag lu ty­
nogeny' z różnych grup. Jedne szczepy' mają ich więcej z grupy' 
X ,  inne więcej z grupy „banalnej" . Prócz tego posiadają 
szczepy typu X  wspólne aglutynogeny7, brakujące zupełnie in­
n y ^  typom odmieńca, powodujące odczym z surowicą chorych 
na tyfus plamisty7. Rozróżniają oni 3 grupy Proteusów pocho­
dzących z człowieka pod względem zawartości aglutynogenów 
w  stosunku do X ,  zapomocą surowic odpornościowych u zysk a­
nych ze szczepami „banalnemi“ .

I grupa nie ma ze szczepami X  żadnych lub tydko mi* 
minimalne ilości aglutynogenów.

II grupa ma i z grupą I i z grupą Proteus X ,  ilościowo 
różne wspólne aglutynogeny7.

III . grupa obejmuje szczepy' tyfusu plamistego: Proteus X.

Uderzającem w  mojem doświadczeniu jest zjawisko, że 
surowica odpornościowa, otrzymana przez uodpornianie kró lika 
zawiesiną odmieńca X 190  W eil ,  która okazuje się tak  swoistą 
że nie aglutymuje nawet szczepu X^O, a tylko odmieńce tyrpu 
X ;9 daje w yb itn y  odczyn zlepny7 z 9-ma s z c z e p a m i  m o j e j  
g r u p y  II-g ie j  „ z w y k ł y c h "  P r o t e u s ó w .  Nasunęło mi wobec 
tego przypuszczenie, czy nie chodzi w  tych 9-oiu przyrpadkach 
o szczepy należące do grupy (odmiany) Proteus X . Ażeby7 
stwierdzić słuszność tego przypuszczenia, przeszłam do dalszych 
doświadczeń. Postarałam  się o dwie surowice, pochodzące od
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chorych na tyfus plamisty, z których jedną z mianem 10.000 
otrzymałem ze szpitala św. Ł a z a rz a  dzięki uprzejmości Pry- 
marjusza Oddziału zakaźnego, Doc D r  Kostrzewskiego, drugą 
zaś z mianem 8.000 z Pracow ni bakterjologicznej w  Równem; 
jakoteż o surowicę ludzką, normalną jako kontrolną.

B ad an ia  przeprowadzone na wszystkich moich szczepach 
z temi 3 -ma surowicami dały  wyniki przedstawione na t a ­
b l i c y  B.
Z  w yn ikó w  przedstawionych w  tablicy tej można w yciągnąć 
następujące wnioski:

Obyalwie surowice z przypadków  tyfusu plamistego aglu- 
tyTnują bardzo wysoko, często do pełnego miana wszystkie szczepy 
odmieńca typu X l9, nie posiadają zaś aglutymin dla odmieńców 
typu X 2, co jest zjawiskiem dość częstem.

Z  pośród pozostałych 100 szczepów „z w y k ły c h “ odmień­
ców, k ilka  uległo zlepianiu z jedną surowicą w  rozcieńczeniu 
1:100. Ponieważ jednak u tych szczepów tak  samo wrypa d ła  
aglutymacja z surowicą normalną (kontrolną), rekcja ta nie 
wchodzi w  rachubę.

Natom iast wy7bitnyr odczy7n zlepny z obydwiema surowi­
cami od chorych na tyfus plamisty daje 9 s z c z e p ó w  z g r u p y  II, 
tych samych, które aglutynują się pod w pływ em  surowicy7 V I I  
( X J90  W eil)  Aglutynacja w tych 9-ciu w yp a d k ach  jest b a r ­
dzo silna, niekiedy aż do pełnego miana surowdcy, podobnie 
jak  u oryginalnych szczepów X 19. Szczepy te, kontrolowane 
w  ciągu dłuższego czasu, nie zmieniały w łaśc iw cśc i  sero­
logicznych.

Ponieważ tych 8 szczepów (odmieńca) pałeczek pospolitych 
zachowuje się tak. jak  szczepy7 Proteus X 19 JV e ila  i F e lix a  i to 
zarówno w stosunku do surowic chorych na tyfus plamisty7, 
ja k  i do surowic odpornościowych, uważam za uzasadnione za­
liczyć je do odmiany Proteus X , czyli do gatunku Proteusów 
specyficznych według określenia IV fila  i F e lix a . Określam je 
dalej jako odmieńce X i9II, ze względu na ich właściwości se­
rologiczne wobec grupy7 II (mojej) „z w y k ły c h 44 Proteusów, jak 
w yn ik a  bowiem z doświadczenia, odczyc zlepny z surowicą 
tej grupy7, odbyw a się jedynie w  obecności wspólnego chwyt-
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nika H. Określam je też jako formy „ 11“ ze względu na cha­
rakterystyczny  wzrost, mianowicie wszystkie te szczepy w y k a ­
zują intensywne bujanie po powierzchni pożywki.

W  związku odczynem W eil-I1eh xa  żyw o zajmowano się 
w  literaturze bakterjologicznej kw estją  pochodzenia i w ystę ­
powania szczepów odmieńca, należących do grupy Proteus X , 
ponieważ mogłoby się to przyczynić do w yśw ietlenia  roli od­
mieńca X  w  tyfusie plamistym, jako też odczynu Jpre il-L e lix a .

W  e il i F e lix , Zeioo, Dieneo i inni badacze wyosobniali 
szczepy odmieńca X 2 i X 19 tylko z materjału pochodzącego od 
chorych na tyfus plamisty lub ze zw łok  osób zmarłych na tę 
chorobę. Z  liczn3'ch szczepów odmieńca, znajdowanych w  tym 
materjale w najlepszym razie 1 0 % należało do odmiany P ro ­
teus X .  Braun  i Salomon w yrazil i  przypuszczenie, że rozmaite 
(gatunki) odmiany Proteusa mają w łaśc iw e  sobie tereny w y ­
stępowania Szukali zatem odmieńca X  w  okolicach, gdzie 
w ystępow ały  one w  ustroju chorych na tyfus plamisty7, także 
poza organizmem dotkniętym tą  chorobą jednak z wynikiem 
ujemnym. — Już Dieneoowi udało się jednakże w yhodow ać d w a  
szczepy Proteus X  z gnijącego mięsa, lecz ag lutynow ały  się 
one tylko w  dwóch pierwszych generacjach i to bardzo silnie 
z surowacami z przypadków  duru plamistego, później własność 
tę zupełnie straciły. Jednakże inne 2 szczepy Proteus X ,  w y ­
osobnione przez niego z innego materjału, d a w a ły  już stale 
reakcję // e il-F elixa .

Sactjuepee i de ta J rergne w37osobnili odmieńca X l9 z ropy
z prz37padku nie mającego nic wspólnego z durem osutkow37m.
Panelh  znalazł analogiczny^ szczep w  kale czerwonkowym. 
Zluch  i Soucek w yhodowali 2 szczepy z krw i chor37ch na
czerwonkę, zlepiaty7 się z surowicą z prz37padków  ty7fusu p la ­
mistego w  rozcieńczeniu 1:1000.

lunger i K oiterl w3Tosobnili szczepy Proteus X  z krw i 
chor37ch na różne sp ra w y  chorobowe przeważnie na czerwonkę 
w następujący sposób: k re w  pobraną jałowo od chor37ch trz3r- 
mali w  ciepłocie pokojowej przez 5 do 20 dni i co pewien
czas w ys iew ali  ją  na płytki (pożywki). N a  120 próbek krw i 
(niepochodzącej z przypadków  ty7fusu plamistego) wwosobnili
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3 o szczepów odmieńca, z tych 3 szczepy t. j. i o $  zlepi a ly  się 
zapomocą surowic choryrch na dur plamisty aż do pełnego 
miana surowdcy7. W  toku doświadczeń w7 pracowni tej nie 
było szczepów oryginalnych X 2 i X . ;9 Surowica królika uod­
pornionego jednym z tyrch szczepów aglutynowała wszy7stkie 
3 bardzo intensywnie (również szczepy oryginalne X). Przecho­
w ane zawiesiny7 bakteryjne zach ow ały  w  ciągu długiego czasu 
ten stopień aglutynacji, w  czem różnią się od autentycznych od 
mieńców X,n, które w  zawiesinie w  roztworze fizjologicznym soli 
kuchennej po kilku tygodniach tracą  zdolność zlepiania się. 
(Dziwne przeciwieństwo wobec stałej zdolności zlepiania się od­
mieńca X l9, prz\r przechowywaniu yy7 hodoyydach!). W reszcie  
1T o lj na ii-6 badanych szczepóyv odmieńcóyv zyvykłych zna­
lazł 2 t. j. 2 .5 $  ty7pu X 19.

Szczepy Proteus X  — yy7yosobnione przezemnie nie po- 
zostayy7a ły  też co do pochodzenia (miejsca yvystępoyvania) yv żad- 
nyrm zyviązku z durem plamisty7m. Trzy  szczepy pochodziły7 
z kryy-i, z tych 2 z przypadków  grypy7; b y ły  to szczepy7 świeżo 
yy7y7osobnione. 5 szczepóyv pochodziło z kału, z przypadkóyy7 
czeryyronki lub podejrzanych o czerwonkę. Jeden szczep by ł 
wyosobniony7 z yvody7. Znalazłam  zatem yvśród 100 szczepóyy7 
(odmieńcóyy7) pałeczek pospolitych 9, t. j 9% należących do 
typu X 19, t. j. taki sam ich odsetek, jaki znajdoyvano yv mater- 
jale pochodzącym z przypadkóyv tyfusu plamistego. Przyrpad- 
koyy7e zanieczy7szczenie tych kultur brałam pod rozwagę, w y ­
daje  mi się ono jednak nieprayy7dopodobnem. Przemayvia prze- 
ciyv temu przedeyvszy7stkiem liczba 90 0, przecież zbyTt duża, 
ażeby7 mogło chodzić yv tych yyry7padkach o zanieczyszczenie, 
a były7 to szczepy yv przeyvażnej ilości śyvieżo yvyosobnione, 
nieprzeszczepiane i pochodziły z praco\\7ni tak  odpowiedzial- 
nyrch, jak  D ra  FUenberga i doc. Sierakowskiego; jeden z tych 
szczepóyv pochodził z muzeum zakładoyvego.

Skłonna więc jestem przy7jąć, że odmiana Proteus X 19, 
opisana p o ra ź  pieryvszyr przez JP eila  i F e lix a ,  nazyyrana przez 
nich gatunkiem Proteusóyv „specyficznych", jest również dość 
szeroko rozpowszechniona i występuje w  przyrodzie obok in­
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nych grup, (typów) pałeczek pospolitych, w postaci saprofitów 
i pasorzytów, stanowiąc około io r|0. Z  przypadkó w  tyfusu 

plamistego nie otrzym ywano większego odsetka odmieńców 
typu X .

W o b e c  takiego rozpowszechnienia w  przyrodzie grupy 
Proteus X ,  należałoby przyjąć, że nie pozostaje ona w  żadnym 
związku z etjologją tyfusu plamistego i że stosunek tej grupy 
do duru plamistego jest raczej przypadkow y. W ogó le  zaś co 
do stosunku bakteryj Proteus X  do tyfusu plamistego posta­
wiono mnóstwo hipotez, jednakowoż sp raw a  ta nie wchodzi 
w  zakres niniejszej pracy.

W y n ik i  powyższej pracy  doświadczalnej można ująć w  na­
stępujące punkty:

1) gatunek pałeczki pospolitej nie przedstawia większej 
zmienności niż inne gatunki baktery j.  Jej cechy mor­
fologiczne są raczej w  identycznych warunkach obser­
w acji  stałe, to samo dotyczy cech wzrostu. Zdolność 
odszczepiania zmiennych form mutacyjnych (np. formy O) 
jest cechą, którą  inne gatunki bakteryj w ykazu ją  
w  wyższym jeszcze stopniu; ogólnie przyjęta nazwa 
odmieńca nie jest w łaśc iw ie  usprawiedliwiona.

2) P ałeczk a pospolita jest bardziej oporna na działanie 
środków odkażających niż bakterje chorobotwórcze 
żyjące w  przewodzie pokarmowych człowieka np b a k ­
terje czerwonkowe Shiga.

3 ) Zapomocą metod serologicznych (aglutynacja) można 
szczepy pałeczki pospolitej rozbić na szereg odmian 
(grup, ras.), z tych dwie są szczególnie rozpowszech­
nione w  przyrodzie, stanowiąc przeszło 63  °|0 wszyst­
kich opracow yw anych przezemnie szczepów7 z w y ją t ­
kiem szczepów Proteus X .

4) Odmiana typu pałeczki pospolitej opisana przez W eila  
i L e lix a  pod n azw ą Proteus X ( X 2 i X | 9) jest też 
w  przyrodzie dość rozpowszechniona.
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Aglutynacja T ab lica  B . a)

S z c z e p y  p a ł e c z e k  p o s p o l i t y c h :

aglutynujące  

Nr. Miano:

101 
X* 0 
W eil

102
X2 H
W eil

103
X 19o
W eil

104 
X19 H 
W eil

105
x 19

Warsz.

IQ6
x 19

Praga

107
X 19

Krak.

108
x 19h

109
x,90 110

x19
muzeum

III
x2

Felix

112 
X 2 

Hyg.

I. z duru p la ­
m istego 10.000 — — 10.000

+ + +
10.000
+ +

10.000
+ +

10.000
+ +

10.000
+ + +

10.000
+ +

20.000 10.000 
-H+I+++ —

11. z duru p la ­
m istego 8.000 — — 8.000

+ +
10.000
+ +

1.000
+ +

4.000
+ 4 *

1.000
+ +

10.000
+

l.OCO
++

10.000
+ +

— . —

111: normalna 
ludzka kontrolna — 200

+
200
+

100
+

_ — — —

1 13
X 2H

114
X 20

t  e u s X, i X 1Q

115
X 19a

116 
X 19b

117
X19 c

118
x 19d.

10.000
+ + +

10.000
+ + +

10.000
+ + +

10.000
+ + + 1

10.000
+ + +

10.000 
+ + +

10.000
+ + +

10.000
+ + +

— — —

Tablica B.b).

S z c z e p y  p a ł e c z e k  p o s p o l i t y c h .
aglutynujące  
Nr. Miano:

1 !  2
3 5 4 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

1. z duru p la ­
m istego 10.000 — — — — 100

+ +
- 100

+ +
— — 2.000

+ + +
— — 100

+ +
— —

11. z duru pla­
m istego 8.000

2.000
+ +

111. normalna 
ludzka kontrolna — — — — — 100

+ +
- — 100

+
100
+

— — 100
+

— —
100
+

— —

Tablica B . c)

S z c z e p y  p a ł e c z e k  p o s p o l i t y c h .

aglutynujące  
Nr. Miano: 21 22 23 24 25 26

i
28 29 30 31 32 33 34

35
36 37 38 39 40

I. z duru plami, 
stego 10.000

10.0110
+ + +

1.000
+ +

- 10.000
+ 4 - 4 -

11. z duru p la­
m istego 8,000 — — — — — — 10.000 

+ + +
2.000 

4—b +
- 10.000

+ + +

111. normalna 
ludzka kontrolna

100
+

100
+

Talca B  d.)

S z c z e p y  p t e c z e k  p o s p o l i t  y  c h:
aglutynujące 
Nr, Miano. 41 j 32

43
44 i 45 46

l

47 48 9 50 5i 52 53 54 55 56
1

57 |
i

58 59 60

1. z duru plam i­
stego 10.000 — —

~ l ~
— 10.000 

++ + -
10.000
+++ - — — — — — — — — — — —

11. z duru plami­
stego 10.000 — — — — — 10.000

+++
1

-  1
10.000 
+++ - — — — — — — — — — —

Ul. normalna 
ludzka kontroln, — — — — — 100

+ 1
- — — — — — — — — — —

Sur

Tablica B . e )

S z c z e p y  p a ł e c z e k  p o s p o l i t y c h :
aglutynujące 
Nr. Miano.' J 61 | 62 63 64 65 66 67 68 69 70 71 72 73 74 75 76 77 78 79 80

I. z duru pla- 1 
mistego 10-000 i — 100

+ +
— — —

100
+ — — - — — — — —

1 o.OOO 
+ + +

— -
10.000
+ + +

— —

II. z duru pla  ̂
mistego 8.000 . —

100
+ + i

5.000
+ +

4.000
+ + +

111 normalna 
ludzka kontroln. i — 100

+ +
— - — — - — — — — — 100

+
—

100
+

— —

Tablica B . f.)

Surowice S z c z e p y  p a ł e c z e k  p o s p o l i t y c h :
aglutynujące 
Nr. Miano! 81 82 83 84 85 86 87 88 89 90 91 92 93 94 95 96 97 98 99 100

1. z duru plami­
stego 10.000 — — — — — — — 100

+
— — —

1.000
+ + +

— — — — — — —

U. z duru plami 
stego 8.000 - - - — - — — — — — —

1.000
+ + +

— — — — —

111. normalna 
ludzka kontroln.
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5 ) Szczepy w ykazu jące  własności zlepne przy zetknięciu
z surowicą chorych na dur plamisty, spotyka się nie- 
tylko w  materjale, pochodzącym z p rzypadków  duru 
plamistego, lecz także w  przyrodzie w  tym samym
mniej więcej odsetku, w  jakim  znaleziono je w  m ater­
jale z duru plamistego (około 9°|0).

Poczuwam się do obowiązku złożenia na tern miejscu ser­
decznego podziękowania Prof D r  M arjanowi Giećzczykiewiczowi
za podanie mi tem itu oraz za cenne kierownictwo.
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De l 'ln 6 titu t Y e tć r in a ire  e t  M e d e c in e  e x p e r ,  i  C ra c o v ie  
D ir e c te u r  P ro f. D r. Ju lja n  N o w a k .

RECHERCHES EXPERIMENTELLES SUR LE „BAC- 
TERIUM VULGARE.“ (PROTEUSj.

PAR 

D R  S F L D A  H O R N .

M e m o ire  re fe re  e n  re su m e  p e n d a n t  le  C o n g re s  d e  m e d ic in s  e t n a tu r a l i s te s

a V a rso v ie  en  1925

R E  S  U M  E

1) L'espece tle „Bacterium  vulgare“ ne presente pas une 
plus grandę variabilite , que beaucoup d ’autres especes micro- 
biennes.

Ses qualites morphologiques et son pouvoir du deve- 
loppement sont plutót constants, les conditions d’observation 
restant invariables. Le pouvoir de produire des formes varia- 
bles (par exemple la formę , ,0 " )  est une qualite que d’autres
microbes possedent meme a un plus haut degre L e  nom gene-
ralement admis „P ro te u s"  n’est pas suffisamment justifie.

2) Le „B a ct .  vulg.‘ est plus resistant aux agents desin- 
fectantes que les microbes pathogenes des voies gastro-intesti- 
nales de l ’homme.

3 ) A  1’aide des methodes serologiques (agglutination) on 
peut subdiviser 1’espece ee „B act.  vu lgare“ en plusieurs varie- 
tes (groupes, races), dont deux sont particulierement frequen- 
tes dans la naturę, donnant 6 3 1!, de toutes les souches exami-
nees par moi (a l ’exception de Proteus X).
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Ą) Les varietes  X 2 et X 19 decrites par // cii et F e lix  
appartiennent a un type assez frequent dans la naturę.

5 ) Les souches donnant la  reaction d ’ agglutination iivec 
le serum obtenu des cas de typhus exanthematique peuvent 
etre rencontreees non seulement chez les malades de typh. 
exanthem.. mais aussi bien dans la naturę en meme proportion 
que chez les typhiques.
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W p ły n ę łd  27.1 1929.

Z  Z ak l .  Cli cmji L ekars  kiej IJ . J. D_y rektor  Prof. Dr. M a rch lew sk i  i z zakl.

Fizjologji U. J. D y re k to r  Prof. Dr. M a jd e l l .

O PRZYGOTOWYWANIU INSULINY.
P  O  D  A  Ł  

DR. JE R Z Y  K A U I .B E R S Z
(K raków )

W krótce już po pierwszem stwierdzeniu przez uli eh ring a 
i A liakowskiego ( i)  w  r. 1889 cukrz3?cy u psów z wy- 
łuszczoną trzustką zaczęto przygotow yw ać w  celach 

leczniczych preparaty  trzustkowe. Podawano je zarówno 
doustnie, jak  śródź3Tlnie i podskórnie. Rezultaty  okaza ły  się 
jednak bardzo niklemi.

W y c ią g i  w prow adzane doustnie najczęściej zupełnie nie 
miały w p ły w u  na hiperglikemję. W y p a d k i  pozytywne b y ły  
rzadkie, notowali je tylko niektórzy autorowie angielscy w l a ­
tach 1893 i 1894 w  Brit. med. Journ. { J^ h ile  2, Ił^ood 3 . 
A lackenzie Ą, 11̂ i lh  5 , Jf^ illian u  6, S ib ley  7 ). a w  r. 1895 
francuscy i niemieccy (A u jje l  8, Bormann 9). N a w e t  niewąt­
pliwe zlokalizowanie wewnętrzno wydzielniczej czynności trzu­
stki w  w yspach Langerhansa przez Schullzego  (10) Sobolewa (1 1) 
w  r. 1900 nie popraw iło  w yn ikó w . Albowiem wyciągi ro 
bione przez Rennie i Ira o e ra  ( 12) wyłącznie z w ysepek Lan- 
gerhausa, co możliwem jest u ryb kostn3rch ze względu na istnie­
jące tam stosunki anatomiczne trzustki, też nie da ły  pewnych 
rezultatów; tydko w  zupełnie w yją tko w 3rch w ypadkach  paro- 
gramowe daw k i w yciągó w  trzustkow3Tch o b n i ż a j  ilość cukru 
w e krw i diabet3Tków.
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Również w strzykiw ania  podskórne i śródżylne w yciągów  
z trzustki w  soli fizjologicznej lub glicerynie robione przez 
Jlliiiko\Vdkiei]o ( i 3 ), G leya  (14), Hcdona ( i 5 ) Thiroloix ( 16 )  i in 
nie d z ia ła ły  skutecznie poza kilku dodatnimi w ypadkam i, ob- 
serwowanemi przez Caparellieyo  (17) oraz Balliótin ieijo  (18). 
Dobre w yniki widział u łudzi i zw ierząt Bliunenlhal (19) po 
wstrz3'kiwaniu soku wyciśniętego z trzustki, odbiałczonegof lecz 
toksyczne ob jaw y  b y ły  tak  silne, że dalszych prób zaniechał.

Najbliższymi otrzymania czynnych preparatów  trzustko­
w ych  byli Z iilzer  (20) w  r. 1908 i ScotL (21) w  r. 1 91 1 .  
Z, ii l zer  otrzym yw ał czynny w yc ią g  z trzustek cieląt, którym 
godzinę przed ich zabiciem po nakarmieniu p o d w iązyw ał żyły  
trzustkowe. W y c ią g  ten, zaprawiony alkoholem i w strzyk iw any  
śródżylnie po poprzedniem wprowadzeniu adrenaliny w y w o ły ­
w a ł  glikozurję i ketonurję. Jednakowoż i tutaj z jaw iska na­
stępowe, jak  gorączka i osłabienie, powstałe zapewnie wsku 
tek działania toksycznego, b y ły  tak silne że Z iilzer  dalszych 
prób zaprzestał nietylko na ludziach ale 1 na zwierzętach. ScotL 
stosował tu racjonalną metodę pod w iązy w ania kanałów  trzustko­
wych tym zwierzętom, których trzustki służyć miały do p rzy ­
gotowyw ania insuliny. Ponieważ jednak zanik zewnętrzno- 
wydzielniczej części gruczołu w y d a w a ł  mu się na tej drodze 
niezupełn\r, przez to później ograniczał się do unieszkodliwia­
nia zaczynów trzustkowych silnym alkoholem i wysuszony w y ­
ciąg z a p raw ia ł  w odą zakwaszoną otrzymując w  ten sposób 
substancję, k tóra obniżała u psów pozbawionych trzustki czyli 
t. zw. psów trzustkowych, ilość cukru we k rw i  i zmniejszała 
współczynnik Scott nie był jednak pewny, czy
rzeczywiście miał substancję czynną, gdyż jednocześnie 
następowało u zwierząt obniżenie ciepłoty, któremu można 
było przypisać wspomniane działanie. W  r. 1 91 0 zauw ażyli  
Kno\olto/i i Starlini) (22) przy przepuszczaniu płynu o d ż yw ­
czego przez w ypreparow ane serce i płuca, że mniej cukru znika 
z niego, jeśli używ ać serca zwierzęcia diabetycznego, więcej 
natomiast gdy do płynu krążącego dodać wyciągu z trzustki, 
przygotowanego tak  samo, jak  sekretyna trzustkowa, na k w a ­
sie solnym i później zobojętnionego. Płyn, przepuszczany
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przedtem kilkakrotnie przez naczynia trzustkowe, również 
zużyw a więcej cukru z serca izolowanego, niż świeży płyn o d ż y­
w czy  (C lark  23). Przeciw ko ostatnio przytoczonym spostrze­
żeniom przem awiały  jednak opublikowane w  tym samym 
czasie prace M u rlin a  i K ram er a (24), które pokazały, że 
dużą rolę w  zmniejszaniu ilości cukru gra ją  zasady znajdujące 
się w  w yciągach  trzustki, a w doświadczeniach Knowllona 
i S la rlim /a  prawdopodobnie i dwuwęglan sodowy, stosowany" 
do zobojętnienia kwaśnego wyciągu.

Niektóre jednak prace z dwóch pierwszych dziesiątków 
lat obecnego stulecia przemawiały' stanowczo za hormonalnem 
działaniem trzustki K leiner  i A le llz e r  (26) zaobserwowali, że 
u psów trzustkowych hinerglikemja, powsta jąca po w p ro w a ­
dzeniu do krw i cukru gronowego, ustępuje szyTbciej, jeśli jedno­
cześnie z cukrem w strzyknąć w yciąg  trzustki w  soli kuchennej. 
T a k  samo spostrzeżenia de M ayera  (26), jak  również i W aler- 
manna (27) dotyczące gromadzenia się większej ilości glikogenu 
w  wątrobie podczas przepuszczania przez nią wyciągu z trzu­
stki lub krw i z żyłyT trzustkowo-dwunastnicowej, przemawiały' 
za wewnętrzno-wydzielniczem działaniem trzustki.

Jednemi z najbardziej przekonywujących w  ty'm kierunku 
były  doświadczenia Hedona z r. 1 91 0 (28), który połączył na­
czynia psa normalnego i trzustkowego anastomozami na krzyż 
obu tętnic szyTjnych. U zwierzęcia diabetycznego ilość cukru 
w e krw i wtenczas zmniejszała się a po rozłączeniu obu zw ie­
rząt znów się powiększała. Doświadczenia te b y ły  potwierdze­
niem obserwacyj G leya  z r. 1891 (14) według których podw ią­
zanie wszystkich żył trzustkowych sprowadzało cukrzycę. P o ­
nieważ cukrzyca pozostaje również po podwiązaniu przewodu 
piersiowego, jak  w y k a z a ł  B ied l  (20) w  r. 1898, przeto prawdo- 
podobnem jest też przechodzenie wyrdzielinyr trzustkowej drogą 
naczyTń limfatycznych,

P ierw sza insulina ponad w szelką wątpliw ość czynna 
otrzymana została, jak  wiadomo, w  r. 1921  przez Banliinja  
i Beola (3 o) w  Toronto (Kanada). Badacze ci, wychodząc 
z założenia, że czynna substancja ulega niszczeniu przez trzu­
stkowe zaczymy' trawienne, posługiwali się w  pierwszych swo
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ich poszukiwaniach trzustkami psów, którym na k i lk a  tygodni 
przedtem pod w iązy wali ka n a ły  trzustkowe. W strzyknięcie  
śródżylne wyciągu takiej trzustki obniżało stale znacznie ilość 
cukru we krw i psa trzustkowego. Później okazało się, że pod- 
w iązyw an ia  przewodów trzustkowych nie jest konieczne, że 
w yciągi czynne można otrzymać również i z trzustek normal­
nych Do tego celu nadają się przedewszystkiem trzustki pło­
dów cielęcych, znajdujących się w  stadjum rozwoju, w  którem, 
według badań Ibrahimn (3 i) zewnęfrzno - wydzielnicze części 
trzustki nie są jeszcze rozwinięte, zaś w ysepki Langerhanóa 
już są w  pełni wytworzone, dalej i trzustki zw ierząt dojrza­
łych, w  których albo na skutek wielokrotnego w strzykiw ania  
sekretyny zmniejszona jest ilość fermentów, albo czynność za- 
czjmów zostaje zahamowana w  czasie preparow ania insuliny^ 
np. przez prz3Tgotowanie w yciągu  w  zakwaszonym alkoholu.

Chociaż zasadniczo Banling  i Bećt nie zrobili żadnego no­
wego odkrycia, to 'jednak doprowadzili oni do końca niezakoń- 
czone . i zarzucone prace sw ych poprzedników, i dowiedli, że 
z trzustek otrzymać można W37ciąg bezwarunkowo czynny.

Chemicznie opracow ał przygotowanie insuliny biochemik 
C ollip  (3 2) z Edmonton (Kanada). Jego metoda stanowi pod­
stawę wszystkich metod późniejszych. Polega ona na w y c ią ­
ganiu insulin3r alkoholem rozcieńczonym i strącaniu jej alkoho­
lem absolutn3rm.

W  szczegółach metoda Collipa  przedstawia się jak  następuje:

Świeżo pokrajaną trzustkę za lew a się alkoholem gb V0 
w  tej samej objętości na przeciąg kilku godzin. W y c ią g  są- 
cz3r się najpierw przez gazę lub chustkę, a potem przez z w y ­
kły  filtr. Do przesączu dodaje się 2 części 9Ó ’/0 alkoholu 
i przez to strąca się w iększą część białek, zaś czynna substan­
cja pozostaje w roztworze. Ponownie filtruje się i zagęszcza 
przesącz przez destylację w  próżni w  ciepłocie 18 — 3 o° C ,  po 
usunięciu strąconego tłuszczu za pomocą eteru w arstw ę wodną 
zagęszcza się dalej w  próżni aż do konsystencji pasty, dodaje 
się potem 80%  alkoholu i wiruje. B ia łk a  zostają strącone, in­
sulina pozostaje w  roztworze alkoholow3rm. Przez dodanie do 
tego roztworu kilkakrotnej objętości stężonego alkoholu insu­
lina zostaje strąconą. Zbiera się ją na lejku Buchnera, roz­
puszcza w  wodzie i sącz3r następnie przez sączek B erkejelda.
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Best i Skolt (33 ) w prow adzili  do tej metody przy w y r a ­
bianiu insuliny na w iększą skalę ta k ą  modyfikację, że używali 
zamiast alkoholu 9 0 $  acetonu zakwaszonego bardzo rozcień­
czonym kwasem  mrówkowym lub octowym.

N a podstawie metody C olllpa  pow stały  różne sposoby 
nowoczesnego w yra b ia n ia  insuliny, różniące się od siebie ro ­
dzajem i reak c ją  p łynów  w ycią ga ją cych  oraz substancjami, 
używanemi do strącania. Przygotow yw ano w yciągi wodne 
i alkoholowe kwaśne i zasadowe. Najczęściej w raz  z Collipem  
używa, się alkoholu etylowego, który z w yjątkiem  najwyższych 
stężeń (g3  — 1 0 0 $ )  rozpuszcza insulinę i hamuje czynność fe r ­
mentów. Do alkoholu dodaje się kw asu solnego lub siarkowego 
w  celu pewniejszego unieczynnienia zaczynów trzustkowych, 
które niszczą insulinę. Zakwaszenie  nie jest jednak konieczne 
gdyż otrzymać można insulinę również z w yc ią gó w  alkoholo­
w ych , do których dodane są zasady. Znacznie tańsze jest 
w yciąganie  insuliny w odą zakwaszoną i używanie alkoholu tylko 
do rozpuszczania i czyszczenia już strąconej insuliny. Można 
n aw et używać, jak  się okazało, w  niniejszej pracy w ody zal- 
kalizowanej, jeśli ty lko przestrzegać niektórych niżej podanych 
w arunków .

Ponieważ szereg metod przygotowania insuliny daje różne 
w ynik i  co do ilości otrzymanej substacji czynnej i różni badacze 
przy  stosowaniu jednych i tych samych metod mają rozmaite 
rezultaty, przeto wskazane było przeprowadzić badania po­
rów naw cze kilku metodami. Z  polecenia J .W .P .  Prof. M a rc h le w ­
skiego sprawdziłem przygotowanie insuliny metodą D adley i Star- 
linga  (35 ) posługującą się alkoholem zalkalizowanym  jako sub­
stancją w3Tciągającą  i do tego dołączyłem przygotowanie insu­
liny z w yciągó w  kw aśnych alkoholowych metodą D oiły, Somo- 
gyi i  S h a jfe ra  (3 ą), z kwaśnych wodnych metodą M urlina  
(3 6 —3 8 ) i w spółpracowników oraz udało mi sie też otrzymać 
insulinę z w yciągu wodnego alkalicznego przy jednoczesnem 
ścisłem przestrzeganiu! 1) niskiej ciepłoty w yciągu i 2) jego 
stężenia jonów wodorowych, szczególnie podczas ogrzewania.

Dość często stosowana b y w a  metoda Doodóa i Dickensa (39) 
polegająca na rozdrabnianiu świeżej trzustki z kwasem pikry-

8
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nowym i w yciąganiu powstałego osadu acetonem. Ponieważ 
jednak metodą tą  się nie posługiwałem, przytaczam tutaj tylko 
szczegółowo sposob przygotowania insuliny czterema wyżej w y- 
mienionemi i przezemnie wypróbowanemi sposobami.

M iareczkowanie każdego z otrzymanych preparatów  insu­
liny przeprowadzałem na królikach, żywionych owsem i sianem, 
wagi około 2 kgr. (odchylenia wynosiły  do 200 gr.), głodzonych 
od 24 godzin. Pokarm taki stosowałem dlatego, że k re w  staje 
się wtenczas według badań Papego  (40) dosyć odporną na dzia­
łanie insuliny przy jednoczesnej miernej kw asicy , natomiast po­
karm jarzynowo-siewny w yw ołu je  alkalozę i nadw rażliw ość na 
insulinę. K rólik i ciemne są naogół, jak  to już zauw ażyli  Cam- 
midge i Howard (41) w rażliw sze od jasnych, a  w  lecie w ra ż l i ­
wość jest większa niż w  zimie. Różnice indywidualne w  reakcji 
poszczególnych kró lików  nie b y ły  w  moich doświadczeniach 
ta k  duże, jak  u niektórych innych autorów np. u IPiechow- 
okiego (42). Pomimo to czynność preparatów  spraw dzać trzeba 
na możliwie dużej liczbie zwierząt, gdyż różnice bezwzględnie 
istnieją. W  swojej pracy ograniczyć się musiałem do 12 k ró ­
lików  każdorazowo. Przytem 4 króliki d ostaw ały  zawsze pod­
skórnie jedną i tę samą d a w k ę insuliny.

Cukier  w e krw i badany b y ł  mikrometodą Banga w  V2, 
2 i 4 godziny po wstrzyknięciu podskórnem insuliny, a  oprócz 
tego zawsze oznaczona b y ła  początkow a ilość cukru.

Królik i używane b y ły  w  odstępach conajmniej 5 dniowych. 
Z a  jednostkę insuliny przyjmowałem d aw n ą jednostkę toron- 
tońską, czyli tę ilość, która u yS%  badanych królików, gło­
dzonych od 18 (w moich doświadczeniach 24) godzin obniżała 
ilość cukru w  przeciągu 2 — 4 godzin do 0 ,046$. P ed staw ą 
w yn ik ó w  było oznaczanie ilości cukru w e krw i, a  nie z ja w ia ­
nie się drgawek, gdyż te p ow sta ły  przy zmiennych ilościach 
cukru, czasem już przy 0 ,0 45$ ,  często zaś przy większem 
obniżeniu drgaw ek nie było.

D a w k i  insuliny dz ia ła ją  naogół proporcjonalnie do w ag i 
królików. Slrooo i JP  iechowoki (42) stwierdzali prostą pro­
porcjonalność na królikach w agi 1700— 2Óoo gr., według innych 
autorów np. JP^alLeroa (4.6) insulina działa proporcjonalnie do
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kw ad ratu  wagi. Czynność dawrek insuliny nie jest ściśle p ro ­
porcjonalna do ich wielkości, gdyż daw k i większe działa ją  sto­
sunkowo słabiej. Ilość insuliny, przew yższająca jednostkę często 
dz ia ła  słabiej niż odpow iadająca jednostce.
M e t o d a  D o ljy , Somogyi i S h a jje ra  c z y l i  o t r z y m y w a n e  

i n s u l i n y  z k w a ś n e g o  w y c i ą g u  a l k o h o l o w e g o .
Przygotow yw anie  insuliny tą  metodą przedstawia się jak  

następuje:
Do i kgr. trzustki wołowej posiekanej dodaje się 3 o cm3 

10  n. Ho S 0 4 oraz i l/2 l itra  9 7 $  alkoholu. K w a s  s iarko w y 
ma być odpowiedniejszy od solnego, stosowanego przez Tenge- 
ra  i If^iLiona (4 ą) z  powrodu mniejszego pęcznienia w  nim t k a ­
nek i lepszego wskutek tego sączenia w yciągu niezobojętnionego. 
W y c ią g  pozostawia się 4 — 12 godzin w  ciepłocie pokojowej, 
potem filtruje się go przez noc. Pozostałość na sączku zostaje 
w yciśn ięta  i dodana do płynu przesączonego, ewentualnie w y  
ciągnięta jeszcze 60— 70% alkoholem. Połączone przesącze o ob­
jętości 2,1 litra na 1 kgr. trzustki suszy się wentylatorem 
wr tunelu, przez który  przepuszcza się strumień ciepłego po­
w ietrza  o t. 40— 4Ć>°C, zagęszczając do x/l0 początkowej obję­
tości. C iep łota  parującego płynu wynosi przytem około 3o°C. 
Nie mogąc zastosować tego urządzenia ze względów technicz­
nych, koncentrowałem w yciąg i przez destylację w  próżni przy 
tej samej ciepłocie parującego W3rciągu. Zagęszczony roztwór 
sączy się potem dla usunięcia tłuszczu, a sączek przepłukuje 
się małemi ilościami wody aż do otrzymania 200 cm3 jasnego 
przesączu na 1 kgr. trzustki. D o każdych 100 cm3 tego prze­
sączu dodaje się 40 gr siarczanu amonowego i rozpuszcza je 
mieszając ciągle. P rep arat  pozostawia się potem na k ilka  go­
dzin w  lodowni. W y t w a r z a  się wtenczas lepki brunatny osad. 
k tóry  przylega do ścian naczynia, i od którego bez strat odlać 
można płyn. O sad ten rozpuszcza się w  100 cm3 w od y  na 
k a żd y  1 kg. trzustki, poczem strąca  się go powtórnie przez 
■dodanie 2/3 objętości stężonego roztworu siarczanu amonowego. 
Z n ó w  pozostawia się w ytw orzony osad w  lodowni na k ilka  
godzin, a następnie rozpuszcza się go w  wodzie z dodatkiem 
V10 n. amoniaku aż do P H = 6  — 8. Insulina przechodzi do roz­
tworu, osad zaś zostaje odw irow any i w ym yty  wodą, którą 
d o lew a się do roztworu insuliny w  takiej ilości, żeby na 1 kg, 
trzustki w yp ad ło  100 cm3 roztworu. Następnie dodaje się roz­
cieńczonego kw asu octowego do reakcji P H  =  5 , przyczem po­
w sta je  k łacz k o w aty  osad, który  po kilku godzinach zostaje od­
w iro w a n y  i w ym yty, kwasem octowym o P H  =  5 . Z  roztworu
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o powyższem P i l ,  trzymanego w  zimnym pokoju, po kilku 
dniach w yp a d a  osad w  jeszcze większej ilości, który w  połą­
czeniu z poprzednim przedstawia ca łą  czynną insulinę. O sad  
ten można jeszcze oczyścić, myjąc go w  w irów ce w o d ą i roz­
puszczając potem w  5 —10 cm3 '/,0 n. kwasu octowego na i kg. 
trzustki, a następnie dodając 2 0 $  ’/io n* ługu sodowego. W t e n ­
czas '/5 kw asu octowego jest zobojętniona i P  H wynosi okoła 
4. Insulina pozostaje w  roztworze a kwaśne b ia łk a  zostają 
strącone.Po pozostawieniu preparatu na k ilka  godzin w  zimnie 
osad zostaje odw irow any i przemyty wodą', k tórą dolewa się 
do roztworu. Następnie dodaje się ługu sodowego w  ilości od­
powiadającej połowie dodanego kw asu octowego, w tenczas 
strąca się ca ła  insulina w  PH  =  5 .

M etodą tą  przygotowywałem  insulinę 10 razy, otrzymując 
przeciętnie 70 mg. czynnej substancji na 1 kg. trzustki. N a j ­
mniejszą ilością b y ły  48 .mg., najw iększą 86 mg.

P rep arat  rozpuszczałem w  lekko zakwaszonej w odzie  
(PH  4) w  stosunku 1 mg. na 10 cm3, czyli w  1 cm3 roztworu 
znajdowało się wtenczas 0,1 mg. insuliny.

M iareczkowanie przeprowadzałem w  sposób, w sk az an y  
na tabl. I. Badanie cukru w e k rw i królika robione b y ło  
w  1/j, 2 i 4 godziny po podskórnem wstrzyknięciu insuliny.

T ab lica  I.

M iareczkow anie insuliny otrzymanej 1 5/III 1927.

W a g a  kolor 
kró lika k ró lika

Ilość w strzy k n ię te j Ilość cukru w e krw i Ilość cukru w e k rw i
insuliny w  mg. przed w strzykn ięc iem po w strzy k n ięc iu  

(w  2 godziny)
ig 5o ciemny o,o5 0,1 1 1 0 ,o65
2060 ,, 0,1 0,123 0,042
2120 jasny o,o5 o;io8 O.087
1870 ciemny 0,1 0 , 135 0 ,044
1980 jasny 0,1 0 , 1 16 o,o56
2100 ciemny o,o5 0,142 0,082
2080 jasny 0,1 0, i 36 0 0

1820 ciemny

1006 0,094 0,008
lpfao 0.2 0 ,1 19 0,04 drg.
2020 jasny 0,2 0 ,134 0,043
ig 3o ciemny 0,2 0 ,14 1 o,o3 g
1890 „ 0,2 0 0 00 o,o58
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Czterem królikom wstrzyknąłem [/2 cm:ł roztworu i : 10000, 
czyli o,o5 mg. U 2-ch z nich, jak  wskazuje tabl. I, nastąpił 
spadek ilości cukru w e krw i, u jednego do o,o6 5 %, a u drugiego 
do o,o5 8 $  u 2-ch pozostałych nastąpiło obniżenie nieprzekra- 
czające 0 ,0 8 $ .  Pcczątkow e ilości cukru wynosiły  wszystkie 
z w yjątkiem  2-ch ponad o,\% . C z tery  inne króliki dostały
1 cm3, czyli 0,1 mg. insuliny. U dwóch z nich ilość cukru 
opadła w e k rw i poniżej o,oą5 %, przytem u jednego w ystąp iły  
d rg a w k i u reszty hipoglikeinja by ła  znacznie mniejsza. W re s z ­
cie czterem królikom wstrzyknięto 2 cm3, czyli 0,2 mg. insu­
liny. U trzech z nich nastąpił spadek ilości cukru poniżej 
o,oą5 % i u jednego w y stą p iły  drgaw ki.

D la  ściślejszego ustalenia daw ki, powodującej obniżenia 
ilości cukru do t. zw. granicy drgawek, czyli do 0,046$ 
w strzykiw ałem  po 5 dniach tym samym królikom ilości po­
średnie między 1, a 2 cm3. 4 króliki dostały 1,2 cm3, 4 — 1,4 cm3 
4 — 1,6 cm3. W  pierwszej grupie granicę drgaw ek osiągnięto
2 razy, w  drugiej — raz, w  trzeciej — 3 razy. W o b e c  tego 
1,6 cm3 roztworu, czyli d a w k a  0,16  mg. insuliny by ła  naj­
mniejszą, jaka  w  7 6 $  doświadczeń obniżyła ilość cukru do 
gran icy  drgaw ek i dlatego mogła być przyjęta  za jednostkę.

Ponieważ z 1 kg. trzustki otrzymywałem przeciętnie 70 mg. 
insuliny, to ilość jednostek króliczych z 1 kg. trzustki wynosi 
Q-̂ g 426, zaś jednostek klinicznych 426.3 =  1275 D ouy, 
Som oyi i S h a ffe r  dostawali czasem do 25oo jednostek klinicz­
nych, co możliwe jest zapewne tylko przy  urządzeniach spec­
jalnie do tej metody zastosowanych. Insulina ta  d a w a ła  słabą 
reak c ję  biuretową.

2. M e t o d a  M u r l i n a  i w s p ó ł p r a c o w n i k ó  w,  c z y l i  
o t r z y m y w a n i e  i n s u l i n y  z w y c i ą g u  k w a ś n e g o

w o d n e g o .

M etodą prędszą i mniej kosztowną, bo zużyw ającą  znacz­
nie mniejsze ilości alkoholu, jest metoda M urlina  i w sp ó łp ra­
cow n ików  (36  —  38 ). Alkohol e ty low y służy tu tylko do roz­
puszczania i oczyszczania już straconej insuliny, do w yciągania 
jej u ż yw a  się natomiast kwaśnego roztworu wodnego, a  do
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strącenia — soli kuchennej i alkoholu amylowego. M etodą tą 
można w  kilkanaście godzin otrzymać czynną insulinę, przygo­
towując ją  w  następujący sposób.

Trzustkę przyniesioną z rzeźni w  ochłodzonym do O 0 Yón 
H C 1 rozdrabnia się w  maszynie do siekania mięsa, i ob lew a 
4 — 5 krotną ilością V5 n. H C 1. M ieszanina ogrzana zostaje 
do 70° i następnie oziębia ona pod kranem wodociągowym. 
Po usunięciu skrzepłego tłuszczu w yc ią g  cedzi się przez gazę, 
doprowadza do P H  4,1 dodając n. N a O H , a następnie sączy 
się go przez gruby sączek. Pozostałość parokrotnie w yc ią ga  
się jeszcze rozcieńczonym kwasem solnym o P H = 2 ,  i dodaje 
potem do litra połączonych przesączów 260 g. N a C l ,  miesza­
jąc aż do całkowitego rozpuszczenia. W  powstałym  osadzie 
znajduje się ca ła  insulina i białko. Po 2-ch godzinach osad 
zostaje oddzielon3r i rozpuszczony w  7 0 $  alkoholu. Insulina 
przechodzi do roztworu, nierozpuszczalne b ia łk a  zostają usu­
nięte następnie dodaje się do roztworu insuliny 3 — 5 -krotną 
objętość alkoholu amylowego i w strząsa mieszaninę, potem w i ­
ruje się, zbiera osad, pow sta jący  na granicy w a rs tw y  wodnej 
i alkoholowej i rozpuszcza go w  8 0 $  alkoholu. Z  przesączo­
nego roztworu usuwa się alkohol przez destylację w  próżni 
lub, strumieniu powietrza, a suchą pozostałość rozpuszcza się 
w  zakwaszonej wodzie o P H = 4 .

W  powyższy sposób przygotowywałem  insulinę 12 raz y .  
Ilość otrzymanej substancji czynnej w a h a ła  się od 55  mg. do 
1 1 8  mg. przeciętnie wynosiła  72 mg. Rozpuszczałem ją  w  w o ­
dzie w  stosunku i : ioooo ‘ czyli w  icm 3 roztworu miałem tak  
samo jak  w  roztworze insuliny, otrzym ywanej sposobem D oijy , 
Somoyyi i  S h a fjeta , 0,1 mg. insuliny.

M iareczkowanie preparatu przeprowadzone było również 
na 12 królikach. T ab l ica  II wskazuje, że d a w k a  insuliny 
o , i 4 mg. odpow iadała  już jednostce króliczej, gdyż w  do­
świadczeń obniżała ilość cukru do granicy drgawek. B y ła  to 
insulina uzyskana z trzeciego i piątego przygotow ania w  ilo­
ściach 65  mg. i 84 mg. D a w k i  o,o5 mg., 0,1 mg., 0 , 13 mg., 
0 ,14  mg. —  nie odpow iadały  jednostce, gdyż granica d rgaw ek  
albo w cale  nie b y ła  osiągnięta albo tylko w  5 o ^  doświadczeń.

Badanie cukru w e k rw i robione było  w  r/2, w  2 i w  4 go­
dziny po podskórnem wstrzyknięciu na tab licy  I I  podane są 
rezultaty, otrzymane po 2 godzinach.
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T ab lica  II.
Standaryzow anie  insuliny otrzymanej 28/IV. 1927.

W ag a
k ró lik a

K olor Ilość w strzykn ię te j Ilość cukru w e k rw i Ilość cukru  we
k ró lik a  in su lin y  w  mg. przed w strzyknięciem krw i po w s trz y ­

knięciu w  2 g
2060 ciemny o,o5 0 0-1 to 0,095
2 170 jasny 0,1 0 , 1 17 0,086
1920 ciemny o,o5 0,099 0,062
2 1 1 0 jasny 0,1 0,124 O O 00

i86o_ ciemny n 0 ,1 16 0,042 drg.
1970 » n 0 0 00 0,049
2 1 OO jasny 0,00 0,107 0,079
1890 ciemny V 0,1 22 0,091
2070 „ 0 , 1 5 0 ,13 5 0,049 drg.
1640 jasny n 0 ,1 28 0,062
2 1 1 0 ciemny » 0,1 22 0 , 0 4 3  drg.
2060 »» 99 0,089 0,046
1900 •» 0,14 0,093 0,044
2 140 jasny n 0,126 0,071
2010 ciemny 99 0,084 0,045
1880 99 » 0,1 16 0,068
2 o 5 o 99 0 , 1 3 o,i 24 0 , 0 4 3

00 00 0 jasny 99 0 , 1 19 0,076
2070 ciemny » 0,108 0 081
2 o 5 o n 99 0,092 0,044

Ponieważ według tablicy II jednostka insu liny wynosi
o . i 5 mg., to na 72 mg., otrzymywane przeciętne z 1 kg. trzustki 
przypada =  480 jednostek króliczych, czyli 14 4 °  klinicz­
nych. M. u r  1 i n i wspłpr. dostawali z 1 kg. trzustki świńskiej 
(swoje p reparaty  przyrządzałem z trzustki wołowej) przeciętnie 
3 ooo jednostek klinicznych. W  poszczególnych w yp ad kach  
uzyskiwałem tą  metodą ilości bardzo małe, nie przekraczające 
1000 jednostek, trzy ra z y  zaś około 1800 jednostek, naogół 
w ięc  ilości dość zmienne.

Insulina ta daje słabą reakcję biuretową. Natomiast re­
akcji tej nie daje według M u r l  i n a  i współpr. (36 ) insulina 
w yciągana  w  ^  n- H C 1. przepływ ającym  przez naczynia w y ­
ciętej trzustki. T a k i  preparat uzyskiwano w  następującj7 spo­
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sób: Po przepłynięciu przez naczynia trzustki '/=, n. I I C 1, zo­
bojętniano do P H  5 ,8 5 , usuwano strącone bia łka , doprow a­
dzono reakcję rotworu do PH  —  4,1; potem dodawano N a C l  
1 g. na 3,5  g. trzustki i w yp a ro w yw a n o  roztwór do suchości. 
N adm iar soli i b ia łka  usuwano przez kilkakrotne w yciąganie 
suchej substancji 8 0 $  alkoholem i suszenie roztworu, a osta­
tecznie pozostałą insulinę rozpuszczano w  zakwaszonej wodzie
0 PH  4, i. N a  tej drodze M u r  l i n  i współpr. otrzym ywali 
2S00—4600 jednostek klinicznych z 1 kg. trzustki.

3 . M etoda D u d 1 e y  i S  t a r 1 i n g a c z y l i  o t r z y m y w a n i e  
i n s u l i n y  z w y c i ą g u  z a s a d o w e g o  a l k o h o l o w e g o

N ajw ięcej,  bo i 5 p reparatów  insuliny zrobiłem w  w y ­
ciągu alkoholowym zasadowym.

D u d 1 e y  i S t a r l i n g  wychodzą z założenia, że w  roz­
tworze kwaśnym insulina podczas p rzygotow yw ania  ła tw o  zo­
staje adsorbowaną przez różne substancje, w  alkalicznym zaś 
adsorpcja nie następuje. Pomimo alkalicznej reakcji niszczące 
działanie trypsyny nie uw ydatnia  się. gdyż hamuje je alkohol
1 zimno.

W  szczegółach metoda ta przedstawia się jak następuje: 
Do 1 kg. posiekanej trzustki dodaje się litr go%  alkoholu i 85 
g. N a I I C O :>. N a lew k ę  tę pozostawia się w  zimnie przez noc 
a  następnie cedzi się ją przez chustkę z której reszta płynu 
w yc isk a  się pod prasą. Płyn ma wtenczas reakcję PH —  7,6. 
Dodaje się do niego 1 1 ;2 krotną objętość go% alkoholu i pozo­
staw ia  znów noc w  zimnie w  ciepłocie — 3 ° C . Trzeciego 
dnia sączy się przez sączek fałdow any i po dodaniu 10 cm.3 
kw asu octowego lodowatego uwalnia się go od alkoholu lodowatego 
w  próżni na wodnej kąpieli w  ciepłocie 40 — 5 5 ° ' C . Z  zagęsz­
czonego wodnego roztworu o objętości i 5 o cm3 oddziela w roz­
dzielaczu tłuszcz przez rozpuszczenie go w  eterze naftowym, 
zaś wodna w a rs tw a  oczyszcza się z resztek eteru naftowego 
przez ponowną 5 minutową destylację w  próżni. Do wodnego 
roztworu dodaje się następnie 4 objętości alkoholu absolutnego 
i pozostawia mieszaninę na 10 godzin w  zimnie. C zw artego 
dnia oddziela się płyn od osadu przez dekantacie, dodaje do 
niego 2 części alkoholu absolutnego, i pozostawia na 12 — 14 
godzin w  zimnym pokoju. Piątego dnia przez ponowną dekan- 
tację oddziela się osad, za w iera jący  insulinę, płucze się go a l­
koholem absolutnym i eterem bezwodnym i w  końcu suszy
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w  próżni nad ITSO ^. Jest to t. zw  insulina surowa, której 
otrzym ywałem  0,76 — 2 g. z 1 kg. trzustki, przeciętnie 182 mg. 
a  której D u l d l e y  i S t a r  l i n g  dostawali do 2,4 g. na 1 kg. 
trzustki.

Tę  insulinę surową czyści się metodą D udleya stosowaną 
często też do czyszczenia insuliny surowej, otrzymanej innemi 
sposobami.

W o d n y  roztwór oddziela się od nierozpuszczalnych w  w o ­
dzie części przez w irowanie, dolewa się potem w ody aż do 
stężenia 1 ,5 % surowej insuliny i doprowadza P H  płynu do 5 
przez dodanie kw asu lub zasady. W ytw orzen ie  się tej reakcji 
łatw o zauw ażyć z powodu widocznego wtenczas lekkiego zmęt­
nienia, spowodowanego powstaniem osadu w  punkcie izoelek- 
trycznym, następnie dodaje się lU objętości stężonego kwasu 
pikrynowego, pozostawia tę mieszaninę na 1 — 2 dni w  spokoju 
i odlew a jasny płyn Pozostały żółty osad rozciera się z małą 
ilością wody, poczem dodaje się trochę '/,0 n N a 2C 0 3 wśród 
w strząsan ia  aż do chwili, kiedy kolor płynu stanie się ciemno 
brunatny. Z a ra z  potem płyn sączy się w ciepłocie poniżej io° 
przez sączek fałdow any dobrze w ym yty  w odą destylowaną 
i rozcieńcza roztwór do zawartości i ,5 — 2 g pikrynianu na litr, 
przyjmując że ilość otrzymanego pikrynianu rów na jest '/1, w agi 
insuliny surowej. Następnie dodaje się 1 '10 n. H C 1 w  ilości 
równej użytej sodzie, przytem powstaje osad pikrynianu, za w ie­
ra ją c y  insulinę. N a  każdy litr płynu dodaje się jeszcze 2Óo cm3 
stężonego kw asu pikrynowego, ażeby uzupełnić strącenie insu­
liny. P ow sta ły  osad oddziela się po paru dniach przez dekan- 
tac ję  od płynu, w y m y w a  się go 5 ^  roztworem kw asu p ik ry ­
nowego i zbiera na sączku Buchnera, potem przenosi się osad 
jeszcze wilgotny do szklaneczki, w  której w strząsa się go 
z 10 — 10 cm3 mieszaniny 20 cm3 3 n H C 1 i 70 cm3 alkoholu 
stężonego na 1 gr. pikrynianu. Początkowo pow sta ją  ciemno­
brunatne, oleiste krople, przy dalszem wstrząsaniu przechodzą 
one w  żółty mętny roztwór. Przez dodanie do tego roztworu 
10-krotnej objętości acetonu strąca się osad chlorowodorku 
insulin3T. O sad ten przem yw a się na sączku acetonem i eterem 
aż  do usunięcia kw asu pikrynowego, potem suszy się go w  eksi- 
katorze, gdzie insulina stale powinna być przechowywana.

Z  1 klgr. trzustki otrzymywałem przeciętnie 82 mg. takiej 
oczyszczonej insuliny, przeprow adzając naogół czyszczenie tym 
sposobem 3 razy.

Przed wstrzyknięciem rozpuszczałem insulinę zarówno su­
ro w ą  jak  i oczyszczoną w  lekko zakwaszonej wodzie. Insulinę
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surowy rozpuszczałem w  stosunku i : 200, czyli w  1 cm3 roz­
tworu znajdowało się 5 mg. insuliny, insulinę oczyszczoną 
w  stosunku 1 : 1000, czyli 1 cm3 za w iera ł  0,1 mgr.

M iareczkow anie insuliny surowej przeprowadzałem jak  
wskazuje tablica III, w strzykując  podskórnie daw k i 3,5  — 4,5 mg. 
czyli 0,7 — 0,9 cm3, insuliny zaś czyszczonej daw ki 0,2—0,25  mgr. 
czyli 2— 2,5 cm3.

T a b lica  III.
M iareczkowanie insuliny surowej otrzymanej 12 .V I I .  1927.

W  aga  
królika

Kolor Ilość insuliny Ilość cukru we krw i Ilość cukru we krw
królika  w s trzyknię te j  w mg. przed w s trzyknie  ciem po w strzyknięc iu

2 1 20 ciemny 3,5 0 , 1 15 0,092
2040 „ » 0,107 0,078
1930 11 0,088 0,076
2080 5? 5? 0,098 o,o58
2090 4 >° o ,*o 9 5 0,045 drg.
1860 jasn}' 0 , 1 1 7 0,043

O00C\ n 0 . 133 0,071
2000 ciemny » 0 0 oc 0,044
1890 4,5 0 ,14 1 0,04 1

2 0 1 0 jasny 0 , 1 2 4 0,068
2 1 5o ciemny „ 0, 1 1 1 0,006
2 2 0 0 „ 0,128 0,045

M iareczkow anie insuliny oczyszczonej, otrzymanej 4 V I I I .  1927.
W a g a Kolor Ilość insuliny llośc cukru we krwi Ilość cukru we krwi

królika kró l ika wstrzyknię te j  w mg. przed wstrzyknięciem po wstrzyknięciu

2 IOO ciemny 0,2 2 0,1 23 0,095
2070 n 0,1 1 5 0,064
1 91 0 „ 0,089 0 o56
2 o 3 o 0 ,106 0,049
2060 „ 0 ,2 0 0,098 0,044
1820 jasny O to U

l 0,1 1 1 0,062
lgSo O to U

l O, 1 24 0,073
2070 ciemny 0,23 0 ,1 14 0,045
1960 n 0,24 0,1 28 0,045
1980 jasny 0,2 4 0, 1 1 9 0 0 a-* 1̂

2 140 ciemny 0.24 0,107 0,044
2200 n 0,24 0 ,1 16 0,044
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Jak  pokazuje tab lica  3 za  jednostkę insuliny surowej 
przyjąć  trzeba 4 mg., gdyż jest to najmniejsza daw k a, która 
w  yo%  doświadczeń w yw ołuje  obniżenie ilości cukru do gra­
nicy drgawek. D a w k a  w iększa  mianowicie Ą,5 mg. sprowadza 
znów stosunkowo mniejsze obniżenie ilości cukru, co nie jest 
w  sprzeczności ze spostrzeżeniami Grei>er/iJlucka i Laijuera (4/)> 
którzy tłomaczą słabszy skutek większych d a w ek  tem, że 
w  nich w y w ie ra  swój w p ły w  antyinsulina, podczas gdy w  da­
wce, odpowiadającej jednostce króliczej, ilość antyinsuliny jest 
jeszcze za mała dla w yw o ła n ia  efektu.

D a w k i  pośrednie między 3 , 5 a  Ą mg. również nie w y ­
w o ły w a ły  obniżenia ilości cukru do granicy drgawek.

Ponieważ przeciętnie dostawałem 1820 mg. insuliny z 1 
kg. trzustki, to ilość jednostek króliczych z 1 kg. trzustki w y-

1820 r . . .  . . , _r r
nosi ------  =  ĄoĄ, klinicznych zas — i 3 6 o.

4
Jednostką insuliny oczyszczonej jest według tablicy  I V — 0,24 

mg. Ponieważ z 1 kgr. trzustki w ołowej dostawałem przecięt-
. 8  2

nie 82 mg, to ilość jednostek króliczych w y n o s i  34 1,
0,24

klinicznych —  1023 , czyli mniej niż insuliny surowej, sporzą­
dzonej z alkalicznego wyciągu. P rzy  czyszczeniu tym sposo­
bem ginęło mi w ięc około 2 0 $  insuliny.

Insulina ta  d a w a ła  też s łabą lecz w yra źn ą  jeszcze reakcję 
biuretową.

4. o  t r z y m y  w a n i e  i n s u l i n y  z w y c i ą g u  w o d n e g o
z a s a d o w e g o .

Biorąc pod uwagę znaczne koszta powyższej metody 
D udleya  i Slarlinga, która w ym aga na 1 kgr. trzustki 3 l itrów  
96 & i 1 litra absolutnego alkoholu, a mając jednak na widoku 
dobre strony stosowania w yciągu zasadowego, zacząłem p rzy­
go to w yw ać  insulinę w  roztworze wodnym alkalicznym. Ś ro ­
dowisko alkaliczne ma przedewszystkiem zgodnie z poglądem 
D u Jleya  i Starlinga  jak  już wspomniałem, tę zaletę że w  nim 
utrudniona jest adsorpcja insuliny przez różne substancje. P o ­
rów naw cze preparowane insuliny w  w yciągach kwaśnym alko-
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h o l o w y m  i zasadowym alkoholowym wskazujące na lepsze 
w yzyskanie  materjału w  wyrciągu zasadowym  przy wyrabianiu 
insuliny surowej, zachęciły mnie do w yp ró b o w a n ia  wodnego 
roztworu dwuwęglanu sodowego jako substancji wyciągającej. 
Rezultaty  ok aza ły  się pomyślne, przy ścislem przestrzeganiu 
dwóch w arunków  — niskiej ciepłoty alkalicznego roztworu 
i jego reakc ji ,  kontrolując PH  wyciągu.

W  metodzie tej zużyw a się tylko 100 cm8 alkoholu do 
czyszczenia insuliny już strąconej, do strącania zaś służy sól 
kuchenna i alkohol a my Iowy, podobnie jak  w  metodzie yJlur- 
Lina i jego w spółpracowników.

Próbowałem w yciągania  insuliny w  różnych roztworach 
N a H C 0 3 od 7  10o n. do V5 n. — roztworem najbardziej od- 
powiedniem okazał się tyo n* N a  I ł C O s. Chociaż insulina się 
w  nim dość trudno rozpuszcza, to jednak pod w pływ em  środo­
w isk a  alkalicznego zmniejsza się jej absorpcja przez obce sub­
stancje i dlatego zwiększa się wydajność. D la  pełnego w y ­
zyskania insuliny trzeba roztwór ogrzać do 70'. Przed ogrza­
niem oddziaływanie musi być doprowadzone do słabo kwaśnego 
(PH 4). Ogrzewanie bowiem insuliny w  roztworze a lk a ­
licznym o P H  7,5 — 8,5  niszczy ją  w  znacznej części. 
Ilość insuliny, otrzymana po ogrzaniu alkalicznego roztworu 
by ła  5 -krotnie mniejszą, niż ta, którą uzyskiwałem po po- 
przedniem lekkiem zakwaszeniu, ogrzewanie zaś roztworu 
neutralnego o P I I  7 powodowało stratę około połow y 
czynnej substancji.

C zy niszczenie insuliny następuje przez samą reakcję  a l ­
kaliczną jako taką, czy też przez czynność t ryp syn y — jest do­
tychczas kw est ją  sporną. W^ilzcmann i Lw d h ij (40) znajdują 
n ieodwracalną utratę czynności pod w pływ em  N a O H  i K O H , 
natomiast po dodaniu N H 4 O H  zanik działania insuliny' mija, 
jeśli później roztwór zakw asić . E p jle in  i Ro,senlhal (46) stw ier­
dzili, że insulina wstrzyknięta razem z trypsyn ą w  a lkalicz­
nym roztworze traci swe działanie, odzyskuje je jednak na no­
wo przyT powiększeniu. |H|. Grei>enóhtck i Laijuer (4‘) sądzą, 
że między insuliną a tryrpsyrną nie zachodzi żadna reakcja, 
ty lko  że czymność insuliny z a k ry ta  zostaje przez tryrpsyrnę, któ­

www.dlibra.wum.edu.pl



— 415 —

ra  antagonistycznie działa na cukier w e k rw i i gra wtenczas 
rolę antyinsuliny. R e a k c ja  alkaliczna już w  ciepłocie pokojo­
wej niszczy insulinę, o czem miałem możność się przekonać 
w  czasie mojego p rzygotow yw ania  insuliny z w yciągu zasado­
wego wodnego. Konieczne było trzymanie takiego w yciągu  
w  bardzo niskiej ciepłocie (0 °— 5 “ C), gdyż już w  temperaturze 
pokojowej (około 200) ilość uzyskiwanej insuliny zmniejszała 
się do 5 o%. W  w yciągu alkalicznym trzymanym w ciepło­
cie około O 0 insulina zupełnie się nie niszczy.

W  szczegółach otrzym ywanie insuliny w  wodnym w y c ią ­
gu alkalicznym przedstawia się jak  następuje:

Trzustki w kładano w  rzeźni do 1 r,0 n. N a  H CO3, o ciep­
łocie O 0C ; po przyniesieniu do pracowni i szybkiem oddziele­
niu tłuszczu i tkanki łącznej rozdrabniano je w  maszynce do 
siekania mięsa. Z ara z  potem oblewano je 3 -krotną objętością 
również oziębionego do O 0C. i/50 n. N a  I I C 0 3 (w łącza jąc  ilość 
w  której przyniesiono trzustkę z rzeźni) i pozostawiano mie­
szaninę przez 4 godziny w  lodzie, następnie przez dodanie H C 1 
doprowadzałem reakcję do P H ~--3 —  Ą  i mieszając ogrzewałem 
szybko do 7 5 ° C. Potem następowało oziębienie pod kranem 
wodociągowym lub w  lodzie i sączenie, a pozostałość na filtrze 
wyciąga łem  jeszcze I łC l  zobojętnionym przez N a łlC O ;}  do 
DH Ą. Do połączonych przesączów dodawałem soli kuchen­
nej w  ilości 2 5 %, mieszając aż do zupełnego jej rozpuszczenia. 
Po 2-ch godzinach płyn usuwałem przez dekantację lub ewen­
tualnie przez sączenie, a osad zapraw iałem  70% alkoholem, 
Insulina przechodziła do roztworu, nierozpuszczalne b ia łk a  usu­
wałem. Do roztworu insuliny dolewałem potem 3 — 5 objętości 
alkoholu amylowego. Po wstrząsaniu i odwirowaniu mieszani­
ny oddzielałem częściowa przez dekantację, częściowo przez 
sączenie, osad p ow sta jący  na granicy w a rs tw y  wodnej i alkoholo­
w e j,  i rozpuszczałem go w  8 0 $  alkoholu. Po przesączeniu su­
szyłem roztw ór w  strumieniu powietrza w  pobliżu obracającej 
się w irów ki,  ewentualnie jeszcze raz rozpuszczałem w  8 0 $  a l ­
koholu i suszyłem powtórnie.

U zy sk iw an a  w  ten sposób insulina d a w a ła  również słabą 
reakcję  biuretową. Przeciętna jej ilość, otrzymana z 10-iu p rzy­
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gotowań, wynosiła 89 mg. Najmniejsza wydajność wynosiła 
64* największa 108 mg. Przed użyciem rozpuszczałem insulinę 
tę w  Yioooo n. sterylizowanym  H C 1 w  stosunku 1:10000, czyli 
w  1 cm3 roztworu miałem 0,1 mg. insuliny.

T ab lica  V  zaw iera  rezultaty, otrzymane z 5 ego przygo­
tow ania insuliny tym sposobem ( i 5 ,X I I  1927).

T a b lica  V .

M i a r e c z k o w a n i e  i n s u l i n y  o t r z y m a n e j  
z w y c i ą g u  w o d n e g o  z a s a d o w e g o .

^  aga kolor llośc insuliny llośc cukru we krwi Ilość cukru we krwi
królika królika wstrzykniętej mg. przed wstrzyknięciem po wstrzyknięciu

1960 jasny o,o5 0 0 Cn 0,089
1890 0,1 0,098 0,070
2140 ciemny o,o5 0,1 1 1 0,068
2090 >1 0,1 0,1 24 0,062
2o5o n

cO00* 0,088 0,072

00 0 jasny o,o5 0,109 o,o65
1930 ciemny O.l o,o83 0,070

000 jasny 0,1 0 , 1 1 5 0,047
2080 ciemny 0,2 0 0 oc 0,041
2 1 1 0 „ 0,2 0,129 0,042
2040 9 9 0,2 0,106 o,o5 i
197Ź f  1 0,2 0,109 0,044

D a w k a  insuliny, odpowiadająca jednostce króliczej znaj­
duje się w ięc  między 0,1 a 0,2 mg. D la ściślejszego oznacze­
nia w strzykiw ałem  jeszcze daw k i 0 ,16  mg. 0 ,17  mg. 0 ,18  mg. 
(każdą ą-em królikom).

T a b lica  V I  pokazuje, że d a w k a  0,18 mg. jest najmniejszą, 
przy której następowało obniżenia ilości cukru do granicy drgaw ek 
w  7 0 ^  doświadczeń. Ponieważ z 1 kg. trzustki otrzymałem 
przeciętnie 89 mg. w ięc  ilość jednostek króliczych uzyskiwanych 

z 1 kg. trzustki wynosi =  494 jednostki klólicze, czyli 1482 
jednostki kliniczne. W  10-ciu preparatach insuliny ilości w a ­
h a ły  się między 110 0  a, 1700 jednostkami klinicznemi, uzysk a­
łem bowiem 2 razy, 1200 — i 3 oo, raz i 3 5 o raz, 1476, 3  razy 
i 5oo — 1600, raz  i 632  jednostki kliniczne.
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T ab lica  VI.
M i a r e c z k o w a n i e  i n s u l i n y  o t r z y m a n e j  

z w y c i ą g u  w o d n e g o  z a s a d .
kolor Ilość insuliny  w s trz y k -  llosć cukru  we krwi llośc cukru we

królika królika mętej podskórnie w mg. przed wstrzyknięciem krwi po 
wstrzyknięci

I92O jasny 0,16 0 , 1  lo 0,064

vo O O •> 99 0,095 0,068
2 1 40 ciemny ,, 0,1 08 0,045
2 1 lo ,, 0,116 0,042
2000 5 > o.l 7 0,084 o,o54

0O
O

00 jaśny 9f 0,113 0,047

00 VO 0 ciemnj' )) 0,078 0,071

00 0 jasny J f 0,1 22 0,04 1
2 1 20 ciemny 0 00 o,l 04 0,043
2 1 60 ł' 99 0 109 0,045
2040 »> 99 0,1 1 2 0,048 d|
1920 >> , , 0 0 o,o53

Udaje się w ięc uzyskać insulinę z w yciągu wodnego a lk a ­
licznego, jeśli pozostawić w yc iąg  najpierw  przez kilka godzin 
w  zimnie, tak  żeby ciepłota jego nie przekraczałs - j -  5 °C, 
a  przed ogrzaniem lekko zakw asić , gdyż środowisko alkaliczne 
o wyższej ciepłocie niszczy insulinę w  znacznym stopniu.

Z  porównania ilości otrzymanej insuliny czterema wyżej 
przytoczemi sposobami w idać, że przy stosowaniu wodnego za­
sadowego w yciągu są one często większe niż przy użyciu w y ­
c iągów  kw aśnych alkoholow\rch. Przeciętnie uzyskiwałem  tą 
metodą 1482 jednostki wobec I 275, które otrzym ywałem  metodą 
DoDy, Saniogyi i Sh  a j  je r a  144° metodą — yJfurlina, 1365 (insu­
liny surowej) ewentualnie 1o23 (insuliny oczyszczonej) metodą 
D udleya i S  Lar ling a.

Rezultatem niniejszej p racy  jest stwierdzenie, że insulinę 
udaje się też uzyskać z w yciągu wodnego alkalicznego jeśli tylko 
dbać początkowo o zachowanie niskiej ciepłoty, a  potem z w r a ­
cać uwagę na P H  w yciągu przed i w  czasie ogrzewania. R ó w ­
nież potwierdza się zapatryw an ie  D udleya i Sterlinga  o ko­
rzystnym w p ły w ie  stosowania alkalicznego w yciągu dla w yo d ręb ­
nienia insulin3T.
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Poczuwam się do obowiązku złożenia serdecznego podzię 
kowania J. W .  P. Rektorow i M archlewskiemu za zezwolenie 
w ykonania tych badań w  Z ak ład zie  Chemji Lekarskie j oraz 
J W .  P. drowi Roblowi za wiele cennych w skazów ek w  pracy  
chemicznej.
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D e  r ;  nsti tut de Chimie medicale Directeur; P rof ,  Dr. M archlew ski et de 1’lnstitut 
de ph ysiologie, Directeur: Prof .  Dr. M aydell .

REMARQUES SUR LA PREPARATION DE 
L’INSULINE.

P A R

D r .  g e o r g e s  k a u l b e r s z

(Cracovie) .

Des recherches compariatives sur la preparation de lrin- 
suline ont ete faites au moyen de Ą methodes. L a  premiere de 
DoLn/, Somocjyl et S b a j/e r  qui utilise 1’alcool acide comme sub- 
stance extractive a donnę comme moyenne sur 10 extraits 127.6 
unites cliniques dYnsuline, la seconde, celle d ’extraits dans 
l ’eau acide, indiquee par A lm iin  et ses collaborateurs — M 4° 
unites comme mo3,enne de 12 extraits, la troisieme celle 
d’extraits  alcooliques alcalins, decrite par Ditdley et Starlim 7 
2365  unites de Tinsuline crue et 102.6 de 1’ insuline pure, pu- 
rifiee par la methode de Dudley.

L ’auteur a essaye de preparer 1’insuline d ’extraits de 1’eau 
alcaline ce qui reussit dans i/'5o n. hydrocarbonate de natrium 
a 2 conditions une basse temperaturę d ’ex tra it  initial et une 
concentration apropriee en ions hydrogenes. II est necessaire 
de laisser quelques heures l ’extrait  des pancreas haches, a une 
temperaturo O — 3 °C. et ensuite avant le chauffage de l ’extra it  
ramener la reaction a un PN=^4-

Le chauflage d ’un extra it  alcalin detruit Tinsuline en 
grandę partie.

9
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L a  preference tle 1’utilisation tle l ’eau alcaline au com- 
mencement de rex(raction est celle, tjue 1’ insulinc est moins ab- 
sot bee par les differentes substances dans un milien alcalin que 
dans un milieu acide. L a  cjuantite d ’unites d ’ insuline obtenue 
par cette methode remontait en moyenne a 1482 d ’un kgr. de 
pancreeas.
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W p ły n ę ło  d . 27 .X i.2 8  f .

HODOWLE GONOKOKÓW NA AGARZE 
KARWACKIEGO.

P O D A Ł  

D r L. P I E T K IE W I C Z .

W  piśmiennictwie lekarskiem polskiem ostatniemi czasy 
p o ja w i ły  się dwie prace o gonokokach: I)-ra L . Ka- 
ri/ozkowokietjo „W 7 spraw ie wzrostu gonokoków na pod­

łożach b ia łk o w y c h “ (L ekarz  W o jsk o w y  N r. Ą, październik 
1926 r.) i Prof. J I .  (iu\KZc'zykicwicza „Z  biologji ziarniaków 
wie w iórow ych" (Medyc. I)oś w. i Spoi. 1927 r. t. V III) .  P ie rw ­
szy podaje swoje w ynik i  hodowania gonokoków na rozmaitych 
pożywkach; drugi w  obszernym artykule  robi przegląd najroz­
maitszych pożywek, zalecanych przez autorów różnych kra jów  
do hodowli i przechow yw ania gonokoków. I jeden i drugi 
jednak, om awiając  pożywki japońskie, am erykańskie i t. d. 
pomijają zupełnie polską pożywkę Karwackiego1). Ponieważ 
dwuletnie blisko doświadczenie z tą  pożyw ką dało mi bardzo 
ciekaw e i dobre w ynik i,  uważam za wskazane zaznajomić 
z niemi ogół lekarzy.

Pracu jąc  jako kierownik działu szczepionek w  fabryce 
Tow. Przem. Chem. Farm. d. M agister K la w e ,  S. A. miałem 
duże trudności z wyosabrdaniem, a  głównie z przechowywaniem 
potrzebnych mi szczepów gonokoków. Próbowałem najrozmait-

') Świeżo w C e n tra lb l .  f. Bakt.  (t. 108 Zesz. 7/8 wrzesień 1928 r. 
sir. 356) po jaw iła  się now a  praca  P ro t .  M. Gieszczy k iewicza „U eber  die Ziichtung 
der  G onokokken" ,  w  której  autor  daje  h is to ryczny  przebieg rozwoju hodowli gono- 
kokow i p o lecanych  przez autorow pożyw ek ,  - ale i tu niema wzmianki o po ­
ży w ce  K arw ack ieg o .
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szych pożywek z wynikiem rozmaitym, ale zawsze niezupełnie 
zadowalającym . Najlepsze wyniki d aw ało  mi zawsze klasyczne 
podłoże JF^crlbeini a z płynem puchlinowym; ale nie mówiąc już 
o pewnych trudnościach zdobywania tego płynu w  dowolnych 
ilościach, hodowle gonokoków ną tej pożywce bardzo szybko 
traciły  żywotność i trzeba było robić przesiewy co parę dni, co 
znowu, przy większej ilości szczepów, było bardzo uciążliwe.

M iędzy innemi zwróciłem też uwagę na pożywkę 
Karwackiego. W  przepisach tej pożywki ') mówi się o „suro­
w icy "  wogóle, ale w pracowniach, gdzie b y ła  ona stosowana, 
używano głównie surowicy krw i ludzkiej T a k o w ą  można 
mieć w  dostatecznej ilości tylko w  zakładach położniczych, albo 
w  pracowniach, robiących dużo badań W assermanna. Próby 
zastąpienia surowicy ludzkiej płynem puchlinowym da ły  wyniki 
bardzo rozmaite (zależne prawdopodobnie od rozmaitej z a w a r ­
tości b ia łka  w płynie puchlinowym) i wogóle niezadowalające. 
W ted y  spróbowałem zastąpić gotowaną surowicę ludzką ta­
kąż surowicą końską i otrzymałem w yniki zupełnie nieocze­
kiwane.

Gonokoki rosną na tej pożywce z początku słabiej, niż na 
zw ykłej z płynem puchlinowym, ale zato kolonje powiększają 
się i grubieją w ciągu dni następnych, tw orząc często gruby 
m atowy kożuch na powierzchni agaru, przyczem ziarniaki bar­
dzo słabo się autolizują. Przestrzeń podłoża, obnażona przy 
zabieraniu uszkiem materjału do przesiewu, najczęściej zarasta 
na nowo, czego nie udało mi się zauw ażyć na innych podło­
żach. Po tygodniu i więcej powierzchnia hodowli staje się 
matowa, irizująca, często suchawa, niepodobna do zw ykle  ob-

*) B. Lipschutz, L. Krzemicki. Atlas Bakterjo logiczny Chorób Wenerycz­
nych  Lwów, 1923 r. str. 16. „U niw ersa lna  p o ż y w k a  K a rw ack ieg o  A g a r  -j- wy­
ja łowiona surowica. Surowicę, rozcieńczoną w o d ą  ( i ’3), z dodatk iem  gliceryny 
(3 ° /0), gotuje się przez godzinę (powoli d op row adza jąc  ją do wrzenia)  na wodnej 
kąpiel i . Jeżeli p ow s ta je  zmętnienie, to fi l t ruje  się na gorąco, na lew a do probó­
wek i w y ja ł a w ia  w au toklaw ie  p rz y  115 — 120° przez 20 minut. ten spo­
sób otrzymuje się żółty ,  lekko opal izu jący  płyn,  k tó ry  można p rzechow yw ać ca- 
łemi miesiącami; w razie  potrzeby dolewa się go do agaru ,  k tóry  wobec zwięk­
szonej wodnistości  surowicy powinien b y ć  2 /n“ .
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serw o w a n e j  na innych podłożach. C za sam i się zdarza , że 
drobnoustroje rosną  ty lk o  w y se p k a m i,  na tych  miejscach, gdzie 
posiano w ię k sz ą  ilość m ater ja łu , jeżeli te w y se p k i  rozm azać 
uszkiem na pow ierzch n i agaru , to c a ła  pow ierzch nia  z a ra s ta  
jednostajnie. M ik ro sk o p  jednak  w y k a z u je  stale w  tych  n ie ty ­
pow ych  kolonjach t y p o w e  gonokoki, bardzo mało auto lizow ane 
i z a w ie ra ją c e  form y t. z w . inw olucy jne (duże ciemniej b a r w ią c e  
się dw oin k i i c z w ó rn iak i)  w  ilości nie w iększe j,  niż h odow le 
2-dniowe na podłożu z płynem puchlinowym . P rz e s ie w y  z t a ­
kich 7 — 8 d n iow ych  hodowli d a ły  w z ro st  zupełnie nor­
malny.

Z a c h ę c o n y  tym w ynik iem , posiałem 17  szczepów gonoko- 
k ó w  na agarze  Karwackiego  i, z a c z y n a ją c  od 8-ego dnia, co 2
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dni robiłem z nich próbny posiew na św ieżą puchlinową po­
żywkę. W  ten sposób stwierdziłem, że wszystkie posiane 
szczep3r zachow ały  żywotność, pomimo w ysychania  podłoża, 
do 2o-go, 3 o-go, a nawet 3 5 -go dnia. N iektóre szczepy ud;i- 
w ało  się jeszcze przesiać po ój-miu i nawet 40-tu dniach. Agar 
był praw ie zupełnie suchy, popękany (patrz fotograłja), a jed­
ni di materjał, w zięty  z części niezupełnie wyschniętej, daw ał 
stale wzrost na świeżej pożywce.

Ponieważ w poprzedniej próbie probówki nie b y ły  za­
bezpieczone od w ysychania , posiałem więc nową serję tych sa­
mych 17-tu szczepów i probówki zalałem parafiną. Przesiewy 
zacząłem robić po upływie 3 0 -tu dni, co tydzień. Sam proces 
przesiewania był dość kłopotliwy, bo trzebił było w yjm ow ać 
zii każdym razem parafinow y korek i po przesianiu -parafino­
w ać na nowo. Przy  tej czynności pojedyńcze probówki z a k a ­
ża ły  się i musiały być odrzucone, ale wszystkie pozostałe d a ­
w a ły  stale normalną bujną hodowlę gonokoków. W  ten spo‘ 
sób 6 szczepów udało mi się utrzymać przy życiu do 96-ciu 
dni, a ostatnie 2 szczepy d a ły  jeszcze wzrost po upływ ie  io3 
dni, kiedy zakażenie pleśnią uniemożliwiło dalsze przesiewy. 
Aluszę zaznaczyć, że hodowle ca ły  czas b y ły  trzymane w  cie- 
plarce w  T° 3 6 °.

Preparaty, z hodowli 96-dniowej nie różniły sie pod mi­
kroskopem od hodowli 2 — 3 dniowych na innych podłożach. 
Z iarn iak i w ystęp ow ały  wyraźnie, b a rw i ły  się Gramm ujemnie, 
ilość form większych podwójnych i poczwórnych b\da taka 
sama, jak  w  hodowlach normalnych 2 —  3 dniowych.

T a k  więc na pożywce Karwackiego  z surowicą końską, 
zabezpieczonej od w ysychania , udało mi się zachować żyw ot­
ność gonokoków do io 3 dni. Przypuszczam jednak, że hodo­
w le w  probówkach nieotwieranych mogłyby żyć znacznie dłu­
żej, co pokażą dalsze doświadczenia.

P o żyw k a  Karwackiego  z surowicą końską nie jest jednak 
„uniwersalna", jak  ją  nazwano w  przepisie Lipochiilza i K rze- 
mickiego. N ie mogłem w praw dzie  sprawdzić tej uniwersalności 
na pożywce typowej z powodu braku surowicy ludzkiej. Ale 
na pożywce z surowicą końską nie rosną np. wcale  moje pneu-
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mokoki (2 szczepy). Pncumokoki te rosną jednak bardzo do­
brze zarówno na agarze z płynem puchlinowym, jak i na aga­
rze z surowicą końską niegotowaną. W idocznie gotowanie su­
rowicy’ zmienia zasadniczo jej właściwości w  stosunku do go- 
nokoków (i innych bakteryj): te same gonokoki, rosnące do­
skonale na pożywce Karwackiego z surowicą końską gotowaną, 
nie rosną wrcale, albo bardzo nędznie, na tejże pożywce z tą 
samą surowicą końską niegotowaną.

Z  badań moich w yn ika , że pożyw ka Karwackiego z suro­
w ica  końską gotowaną stanowi znakomite podłoże do przecho­
w yw a n ia  szczepów gonokoków. Do w3rosabniania gonokoków 
z pierwotnego materjału nadaje sie ona gorzej, z powodu nie­
typowego matowego, ciemnego wyglądu kolonij, mało różnią­
cych się od kolonij gronkowców i t. p. To też i przy prze­
chowywaniu szczepów na tern podłożu, należy od czasu do 
czasu robić posiewy' na z\yry k ły  agar z płynem puchlinowym 
dla sprayvxłzenia czystości szczepów.

Przy  przygotoyvaniu tej pożywki trzymałem się ściśle prze­
pisu, podanego w atlasie Lipsch i Krzem.; do agaru dodayyra- 
lem ok. 1 4 objętości suroyyicy rozcieńczonej Ph —  6,8 .

Już po oddaniu do druku niniejszego artykułu , zakończone 
zostały noyve badania nad pożyw ką K arw ack iego  i pożyyvką 
Bołdoka (agar z białkiem kurzem, bez dodatku suroyydcy). N a  
pieryy'szej pożyy\rce gonokoki ży ły  do i+o, a  na drugiej — ;+ do 
100 dni,

CULTURES DES GONOCOQUES SUR LA GELOSE 
DE KARWACKI.

PA R  
1)R PIETKIEWICZ.

Cultures des gonocoques sur la gelose de Karyvacki (ge- 
lose ordinaire additionnee de serum de cheyal, dilue et chauflee 
jusqu’a ioo° pendant 1 heure et sterilise a 1 0 0 — 1200 pendant 
20 minutes). Sur ce milieu les cultures des gonocoques se deyre- 
loppent lentement, mais leur yr i ta. lite se conserye dans les condi- 
tions ordinaires jusqu’a +o jours, et dans les tubes paralinees 
jusqu’a io3 jours.
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W p ły n ę ło  28. III. 1929.

Z pracowni Mikrobiologicznej  W olnej  W szechnicy  Polskiej 
(Kier . Dr. A. Ł aw ry n o w ic z ) .

W SPRAWIE WPŁYWU ŻYWIENIA 
BEZWJTAMINOWEGO NA MIKROFLORĘ 

PRZEWODU POKARMOWEGO
P O D A Ł A  

N. T E N E N B A U M Ó W N A .

Badania nad mikroflorą przewodu pokarmowego zwierząt 
podczas żywienia bezwitaminowego nie dają  w yn ikó w  zgodnych.

H eller , A le. FAroy i B . Garlock  żyw iąc  szczury białe bez 
witam iny B  stwierdzili znacznie mniejszą liczbę baktery j z a ­
rodnikujących w mikrołlorze jelitowej.

lo rrey  i Hess, badając  florę je litow ą podczas gnilca do­
świadczalnego, nie stwierdzili różnicy w  stosunku do normy.

G rin e jJ i Utewskaja w yk aza li  u świnek gnilcowych prze- 
przewagę drobnoustrojów gnilnych o wzmożonych własnościach 
proteolitycznych oraz zmniejszenie gatunków, w ytw arza jących  
kwas. W edług  tych autorów zmiany w  mikroflorze jelitowej 
są następstwem zmniejszonego w ydzielania  gruczołów traw ien ­
nych i zmniejszonych ruchów robaczkow ych jelit, które pro­
w adzą do niedostatecznego w yzyskan ia  pożywienia, zwłaszcza 
białek, oraz do zatrucia ustroju produktami rozkładu bakte­
ryjnego.

W ed łu g  Gajew skiej i Piotrowskiej podczas gnilca doświad­
czalnego świnek morskich mikroflora jelitowa zaznacza w y ­
raźną zmianę w  kierunku wzmożenia się własności hemoli 
tycznych i proteolitycznych poszczególnych drobnoustrojów.
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W  pracy swej starałam  się w yjaśn ić  kierunek zmian 
w składzie mikroflory przewodu pokarmowego myszy białych, 
żywionych pokarmem bezwitaminowym w  porównaniu z m y­
szami normalnie odżywianemi z jednoczesnem uwzględnie­
niem własności biochemicznych drobnoustrojów wyosobnionych. 
W  tym celu poddałam systematycznemu badaniu 10 białych 
myszy. Jako pokarm bezwitam inowy stosowałam owdes, uprzed­
nio poddany działaniu temperatury i 3o° przez 5 i godzin i nie- 
gotowaną wodę (według Pelczara i Karasińskiego).

Hbderhalden i H ania! ainen twierdzą, że b iałko owsa w y ­
kazuje brak  tryptofanu, lizyny i cystyny; pod względem soli 
skład owsa nie jest gorszy niż skład jęczmienia. W edłu g 
Groebbelsa  owies zaw iera  wszystkie w itam iny w ilości dosta­
tecznej dla myszy, natomiast M c Colltnn, Sjollem a, Alouriijuani) 
i M ichel twierdzą, iż witaminy A  i C  jest w owsie mało

Żyw ien ie  owsem ogrzanym należy uw ażać za pozbawie­
nie witamin; ze względu na skład substancyj b ia łkow ych owies 
należy uw ażać za nienadający się do długotrwałego żywienia 
myszy, które w  tych warunkach braki te odczuwają.

W edłu g  P elczara i Karasińskiego  żywienie owsem nie- 
ogrzanym sprowadza śmierć myszy dorosłych średnio na 94 
dzień. Autorzy ci twierdzą, iż najsilniej na szkodliwy w p ły w  
żywienia owsem reagują zwierzęta młode, naogół im wcześniej 
zaczęto u nich stosować niedostateczne pożywienie, tern większe 
było nasilenie występujących zmian patologicznych.

W  spostrzeżeniach moich myszy w y k a z y w a ły  ch araktery­
styczny spadek wagi. Śmierć następowała najdalej po 34 dniach 
od chwili rozpoczęcia żywienia bezwitaminowego.

Po upływ ie 2 tygodni żywienia bezwitaminowego myszy 
m iaLr utrudnioną defekację, kał był suchy i tw a rd y .

M etod yka  badania była następująca: Przed rozpoczęciem 
żyw ienia bezwitaminowego w yk on yw ałam  dwukrotnie posiewy 
świeżo oddanego kału. Podczas żywienia bezwitaminowego ba­
dania takow e w yk on yw ałam  raz na tydzień. Świeżo pobrany 
k a ł  w3Tsiewałam na płytki agarowe i Endo. Po 24 godzinach 
hodowania w  cieplarce przy 3/ 0, wyodrębniałam  kolonje, prze­

www.dlibra.wum.edu.pl



— 428 —

siew ając  je na agar skośny. M etodyka stosowana obejmowała 
tylko mikroflorę tlenową przewodu pokarmowego.

Z  i 5 myszy wyodrębniłam 3 o3 szczepy, które zbadałam 
na zasadnicze własności morfologiczne i biochemiczne (posiewy 
na agarze skośnym, na żelatynie przez ukłucie, na mleku, 
na i % roztworach glukozy, laktozy, sacharozy, maltozy i man­
nitu, buljonie zw ykłym , celem określenia charakteru wzrostu 
i ruchliwości, buljonie z tryptofanem dla w ykonania  próby na 
indol i amonjak, oraz na buljonie z k rw ią  ludzką dla w y k a ­
zania własności hemolitycznych).

"Wyhodowane szczepy da ły  się określić jako: Bact. coli 
commune, b. coli communius, b. paracoli Nr. 2, b. paracoli 
Nr. -f, b. cloacae Iordani, b. paracloacae, b. annulatum Zimer- 
man, b. proteus vulgaris, b. incanum Pohl, b. liąuefaciens T a ­
ta roff, gronkowce, las. zarodnikotwórcze, las. błonicy rzekomej 
oraz nietypowe paracoli-

W łasności fermentacyjne wyosobnionych podczas żywienia 
prawidłowego drobnoustrojów przedstaw iały  się dość jednolicie. 
W yodrębnione szczepy, należące do różnych odmian pałeczki 
okrężnicowej, posiadały w yraźn ą  zdolność zakw aszania w ęglo­
wodanów i mleka, własności hemolityczne w ystęp o w ały  w  2 3 ,9 $  
przypadków. W łasności proteolityczne zaznaczały się w  w y ­
twarzaniu indoiu, amonjaku i siarkowodoru.

W łasności proteolityczne i hemolityczne wyodrębnionych 
gronkowców oraz fermentowanie przez nie węglowodanów 
i mleka przedstaw iały  się dość rozmaicie.

Laseczki zarodnikotwórcze o różnych zdolnościach fermen­
tacyjnych wyosobniłam tylko w  ą-ch przypadkach.

B. cloacae i paracloacae naogól w ykaz3Tw a lv  cechy typowe; 
w ystępow ały  2 odmiany b. paracloasae — 1. n ie w ytw arza jąca  
indolu, II. n iezakwaszająca mleka.

Proteus Yulgaris w y k a z y w a ł  pewne cechy nietypowe — 
zakw asza ł  laktozę.

To samo tyczy się b. aąuatilis albus — rozrzedzał żelatynę.
Pozostałe wymienione powyżej gatunki posiadały naogól 

cechy typowe.
Przechodząc do mikroflory przewodu pokarmowego myszy,
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żywionych bczwitaminow7o, mogłam stwierdzić, iż większość 
gatunków wyżej wymienionych spotykałam i podczas żywienia 
bezwitaminowego z p e w n ą  przewagą szczepów z grupy b. pa- 
racloacae.

W łasności fermentacyjne drobnoustrojów wyosobnionych 
w y k a z a ły  pewne różnice w  stosunku do bakteryj myszy, ży­
wionych normalnie:

U I myszy szczepy bezwitaminowe w yk azu ją  nieco częstsze 
w ystępowanie własności proteolitycznych i hemolitycznych oraz 
rzadsze występowanie zdolności fermentacyjnych w  stosunku 
do węglowodanów. U myszy II, III, V I I  i V II I .  częstsze w y ­
stępowanie własności powyższych wyraźniej się zaznacza. M ik ro ­
flora przewodu pokarmowego myszy V I  i IX  w  okresie żyw ie­
nia bezwitaminowego, charakteryzuje się rzadszem w ystęp o w a­
niem zdolności fermentowania węglowodanów, podczas gdy 
myszy IV , V ,  X  i XI. w yk azu ją  częstszą obecność własności 
hemolitycznych szczepów' bezwitaminowych. M ikroflora prze­
wodu pokarmowego myszy X II ,  X I I I  i X I V  wr okresie a w i­
taminozy mało różni się od normalnej.

T a b l ice objmującc ca łk o w ity  m aterjał zostały dołączone 
do pracy dyplomowej, złożonej na W y d z ia le  Matematyczno- 
Przyrodniczym W alnej W szechnicy  Polskiej W  pracy niniej­
szej tablice te, że wrzględu na trudności drukarskie, nie zostały 
umieszczone.

Z estaw ia jąc  wryniki badania bakterjologicznego szczepów' 
wyosobnionych w- okresie żywienia prawidłowego ze szczepami 
otrzymanemi ŵ  okresie awitaminozy otrzymujemy niżej podaną 
tablicę. (Tab. I)

Z  tablicy  tej widzimy, iż szczepy wyodrębnione wr okresie 
żyw ienia normalnego da ją  rozrzedzenie żelatyny w  2 6 ,5$  przy­
padków', indol w' 3o $ ,  hemolizę w  2 4 ,7 $  i peptonizację mleka 
w 0 ,8 $  przypadków. Natomiast szczepy z okresu awitaminozy 
w yk a z u ją  rozrzedzenie żelatyny w  32 ,6 'V0 przypadków, indol 
w 20,2%, hemolizę w  3ą,7''o, peptonizację mleka, w  7,8°/,, prz^y- 
padków7.

Z e s ta w ia ją c  obie grupy można stwierdzić nieco częstsze 
wwstępowanie jednych wiasności proteolitycznych (rozrzedzanie 
żelatyny o 6 ,i°  0, petonizacji mleka o 7 % )  oraz nieco rzadsze
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innych (indol o 4,8% rzadziej). W łasności heruolityczne w y ­
stępują częściej (o 10%).

T a k  się przedstaw iają  rycza łtow e w yniki zestawień obu
grup,

T A B L I C A  1.

Szczepy 1. ogólna
Żelatyna

+  i —

indol

+  i -

hemo

+

liza peptonzacja mielca

+  ! -

żyw. 11 3 30 83

1
34 79 28 85 1 1 1 2

normalne 6,57, 30% : 2 4 , 7% 0,8%

żyw. 130 63 i  127
1

39 151 56 124 15 175

bezwit. 32,6 % i 25,2 % | 34,7% 7.6%

żyw,
bezwit.

101 27 64 19 82 38 63 5 96

1 —  2 tyg. 36,6% 18,8% 37,6% 4.9%

żyw.
bezwit.

89 26 63 20 69 23 61 10 79

3 —  4 tyg. 29,1 % 22,4% 31,4% 1L2% i

Podział szczepów otrzymanych podczas żyw ienia bez­
witaminowego w  1 i 2 tygodniu oraz 3 i 4 tygodniu dają  
stosunki następujące^

Szczepy z I-go okresu (1 i 2 tydz.) da ją  rozrzedzenie że­
latyny w 3 6 ,6 %, indol w  18 ,8 $ ,  hemolizę w 07,6%, peptoni- 
zację mleka w  4 ,9 $  przypadków, podczas gdy szczepy w y ­
odrębnione w  Il-im okresie (3 i 4 tydz.) w yk azu ją  rozrzedzenie 
żelatyny w  2 9 , 1 $ ,  indol w  2 2 .4 $ ,  hemolizę w  3 \,Ą% i pepto- 
nizację mleka w  1 1 , 2 $  przypadków.

Przez zestawienie tych dwuch grup nie daje się s tw ier­
dzić jednolitego typu zmian ich własności fermentacyjnych.

Reasumując ogólny kierunek zmian w  składzie mikroflory 
bezwitaminowej w  stosunku do normalnej można go uogólnić 
jako tendencję do nieco częstszego w ystępow ania  form o wzmo­
żonych własnościach hemolitycznych i proteolitycznych.
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Co do ilościowego wzrostu podczas żywienia bezwitami- 
nowego, lo daje się stwierdzić częstsze i obfitsze występowanie 
szczepów, należących do grupy b. paracloacae.

Jeżeli teraz przejdziemy do poszczególnych gatunków 
drobnoustrojów — to zestaw ia jąc  systematycznie własności 
fermentacyjne szczepów otrzymanych podczas żyw ienia normal­
nego ze szczepami, otrz^/manemi podczas Ż3’wienia bezwitaaii- 
nowego otrzymujemy tablicę II.

T A B L I C A  II.

szczepy* 1,
ogólna

i zda- 
1 tyna

l +  l - l

indol 

+  | -

hemoliza 

+  1 -

pept.

+

mleka

B. Coli

nor malne 14 ! 1 . a !

n , 4 i

14 ! — 5 9 14

bezwitam, 22 ! — | 22 22 j —
1 6

16 3 19

B. Pa raco l i

!
normalne j 57 — 57 j 7 I 50 | 12 

112,2 $ | | 21$
45 — 57

bezwitam.
1

95 i —
I

1 a  !
951 ;8 9

! 6 ,3$ |
29

30,5$
66 2 | 93

i

B, C loacae

normalne 5 5 — ! 5 - |  -  | 5 — 5

1
bezwitam. | 7 7

1 j
3 j 4 !  2

1 i
5

B. P a r a  
cloac.

normalne 14 " I - I  2j 14,2$
12 6

42,8$
8 1 — 14

1 1
bezwitam. 40 J 40 J — 6

15$
 ̂ 25 34 |
! 62,5$

15 7
17,5$

33

Gronkowce

normalne 9
3 | 6 — 9 4 5 — 9

bezwitam. 13 5
1 1 

8 j 1 | 12 5 8 1 12

Proleus
V ulgar is

normal ne 3 3 |  —
1

3 —
' 1 2

— 3

bezwitam. 3 3 — 3 — — 3 1 2
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W id z  imv, iż pałeczka okrężnicowa w  okresie bezwitami- 
nowym w ykazu je  częstsze występowanie szczepów o własnościach 
proteolitycznych (peptonizacja mleka 3 na 22 przyp.), podczas 
gdy własności hemolityczne występują rzadziej niż u szczepów7 
z okresu żywienia normalnego.

W szystk ie  odmiany pał. okręźnicowej (szczepy paracoli), 
zarówno tvpowre jak i nietypowre, w  okresie bezwitaminowym 
różnią się zwiększoną liczbą szczepów7 hemolitycznych (o 9 ,5 $ )  
oraz rzadszem występowaniem własności fermentacyjnych w7 sto­
sunku do mleka (o 7 ,4 $ )  (nie podane w7 tablicy) w7 porównaniu 
ze szczepami otrzymanemi podczas żywienia prawidłowego.

B. cloacae wyodrębnione podczas żywienia bezwitamino­
wego W7ykazu ją  częstsze w ystępowanie własności hemolitycz­
nych (3 przyp.) i proteolitycznych (pepton, mleka 2 przyp.).

B. paracloacae w7 okresie bezwitaminowym w yk azu ją  
znaczną różnicę w7 stosunku do normalrych. Podczas gdy 
w  okresie żyw ienia prawidłowego szczepy hemolizujące w y s tę ­
pują w  4 2 ,8 $  przypadków  (6 na 14), w7 okresie żywienia bez- 
w7itaminow7ego takie szczepy wyodrębniłam  w7 62,0'^ p rzy­
padków7 (25  na 40). D a je  się rów7nież Spostrzec częstsze w y ­
stępowanie własności proteolitycznych (peptonizacja mleka
0 17*5 $ ) .

Pozostałe, stosunków7o nieliczne szczepy: gronkowrce pro- 
teus vulgaris, b. incanum Pohl, b. annulatus Zimerman, b. acjuati- 
lis albus, parasaquatilis i laseczniki zarodnikotwórcze w yo dręb­
nione w okresie żyw ienia bezwitaminowego nie w yk azu ją  znacz­
nej różnic\7 w stosunku do normalnych.

Jak widzimy z powyższego — drobnoustroje wyosobnione 
podczas żywienia bezw7itaminow7ego charakteryzu ją  się częściowo 
w7zmożonemi własnościami proteolitycznemi i hemolitycznemi 
z równoczesnem osłabieniem zdolności zakw aszanie mleka
1 fermentacji węglowodanów.

Reasumując całokształt zmian stwłerdzon37ch w7 mikroflorze 
myszy podczas awitaminozy, możemy je uogólnić jako mniej 
częste występow7anic form w y tw a rz a ją c y c h  kw as, natomiast 
częstsza obecność form rozkładających b ia łko  — gnilnych.
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W yn ik i  moich badań zgadzają się z wynikami spostrzeżeń 
podanemi przez G rin e jfa  i I 'le w k a  oraz Gajewską i Piotrowską.

Podczas gdy w pracach tych autorów chodziło o brak 
witam iny C  w doświadczeniach przezemnie wy7konany7ch miało 
się do czynienia z brakiem wszystkich witamin.

W  n i o s k i :

Podczas awitaminozy całkowitej myszy białych otrzymanej 
przez żywienie owsem ogrzanym i wodą, daje się stw ier­
dzić częstsze występowanie niektórych własności proteoli­
tycznych drobnoustrojów Wyodrębnionych.
Podczas awitaminozy7 całkowitej myszy białych w y s tę ­
puje nieco rzadsza zdolność zakwaszenia mleka i fermen­
tow ania węglowodanów.
Podczas awitaminozy całkowitej myszy bia łych w skład 
mikroflory7 przewodu pokarmowego wchodzą te same ga ­
tunki drobnoustrojowe; częściej wy7stępują szczepy7 para- 
cloacae.

I .&boratoire microl>iologique cle l ’Universite Lil>re cle Pologtte 
Directeur: Dr A. Ławrynowicz

CONTRIBUTION A L’ETUDE DE L'1NFLUENCE 
D’UNE NUTRITION CARANCEE SUR LA MICRO- 

FLORĘ DU TUBE DIGESTIF.
P A R  

N. T E N E N B A U M .

Pour demontrer le caractere du changement dans la mi 
croflore du tube digestif des souris blanches pendant la nutri- 
tion carancee, j ’ai examine syrstematiquement i 5 souris.

Comme nutrition avitamineuse j ’ai choisis 1 avoine, chauf- 
fee jusąu’a 100" pendant ói heures et 1’eau simple.

Les souris montraient une diminution du poid bien carac- 
teristique; la mort suivait au plus tard apres 04 jours a partir 
du commencement de nutrition avec l’avoine chauffee.

L a  microflore du tube digestif montrait:

I.

II. 

III.
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1. L/apparition plus frecjuente des caracteres proteoliti- 
ques et hemolitiąues chez les germes obtenus des animaux avita- 
mineux.

2. L ’apparition plus rare de la łaculte lei mentative des 
hydrates de carbon.

2. L a  presence des memes especes des microbes avcc la 
dominance du bac. paracloacae.

P 1 Ś M 1 .E N  N 1 C  W T O.

A b  d e r  h a l  d e n  E. u. ] I a m a 1 a i n e n Y. Zeitschrift  f  p h js io l .  Cliemie
1907, 52. 515 M c .  C o l l u m  E. Buli. of  the John’s Hopkins Hosp- 1922 53 
376 (według Pelczara  i Karasińskiego Med. Dos. i Społ. T. 11. Zesz. 5— 6 1924). 
G r o e b b e l s  F. Zeitschrift  f. Biol. 1923, 77. 249 (w ed ług  P e lc z a ra  i K ra s iń ­
skiego Med. D. i Sp- 1924 Zesz. 5— 7). G a j e w s k a  J. i P i o t r o w s k a  II. Med. 
Dosw. i Spoi.  1 . \  111 Zesz. 1 — 2 I 927. G r in e f f  i S. U t e w s k a ) a. Zeifschr. 
f. d. ges. Experim. M ed. XLV1 Schluss-Heft 5— 6 1925. H e l l e r ,  M c .  E 1 r  o y, 
G a r 1 o c k. Journ. of biol. chem. T. 6 5 Nr. 1, 1925 (w edług  Z trb l .  f. die Ges. 
I fyg. Xll. 276).  M a r c h l e w s k i  i W i e r z c h o w s k i .  Pamiętn ik i  Państw . 
Inst. N a ukow . Gospod. Wiejskiego w P u ła w a c h  1. 2 Cz. A. Z. 1— 2 1922. M o u -  
r i <] u a n d E.  et  M i c h e l  P. Cpt.  rend.  des seances de la soc. de biol 1922. 87. 
1404. P  e l c z a r  K.  i K a r a s i ń s k i  St. M ed .  Dośw. i Spoi.  T. 11. Zesz.  5 — 6 
1924. S j o l e m  a Erg .  d. P h js io l .  1922. 20 207. T o r r e j ,  H e s s .  Soc. Exper.
Biol. Med. 15. 74 1918 (według K. Funk Die Yitamine 1924).
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W p ły n ę ło  15.XI. 28.

Z Państw ow ego  Z ak ładu  H ig je n j ’. D z ia ł  Bakterjo logji  i M e d y c y n j ’ Dośw iadczalnej
D yrek to r  L. Hirszfeld.

WYTRĄCANIE TOKSYN SZKARLATYNOWYCH 
W ODPOWIEDNIEM Ph.

P O D A L I

H . S P A R R O W ,  R. Z A J D L Ó W N A  i S. S IE R A K O W S K I .

W produkcji toksyn, a zwłaszcza w  ich zastosowaniu prak- 
tycznem, zależy na otrzymaniu produktu możliwie czy ­
stego t. z. pozbawionego wszystkich tych obcych do­

mieszek, które z właściwem  działaniem toksyn nie mają nic 
wspólnego, a  stanowią tylko zbędny balast, powodując dość 
często pow stawanie odczynów fałszywych.

D la  toksyny szkarlatynowej cel ten w yd aje  się szczegól­
nie pożądany, albowiem toksyny te są produkowane na 
podłożach obfitujących w  ciała białkowe, które jak  wiadomo 
są przeważnie odpowiedzialne za odczyny rzekome. Im też 
przypisujemy silne odczyny poszczepienne, występujące nie­
jednokrotnie podczas uodparniania anatoksyną płoniczą.

Podłoże u ż y w a n e . przez nas do produkcji toksyn szkarla- 
tynowych ma skład następujący: w yciąg  z mięsa cielęcego
(i kg. mięsa na 2 l itry  wody), 1/ N a C l ,  \ % peptonu, *[2% krw i 
ludzkiej. Przesącz hodowli paciorkowców na tern podłożu za­
w iera  liczne produkty rozpadu białkowego z podłoża, oraz pro­
dukty metabolizmu bakteryjnego.

Z  metod dotychczas stosowanych dla oczyszczenia toksyn 
wogóle, na szczególną uwagę zasługują próby strącania toksyny 
błoniczej zapomocą odpowiedniego stężenia jonów wodorowych 
W  niniejszej pracy  poczyniliśmy próby zastosowania tej me­
tody do toksyn szkarlatynow3Tch.

10
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W  badaniach naszych posługiwaliśmy się techniką nastę­
pującą: toksyna przyrządzona by ła  mi podłożu wyżej opisa- 
nem. Do flaszek z buljonem posiewano kilkanaście szczepów 
pociorkowców płoniczych i w staw iano do cieplarki. Po 6 dniach 
hodowle sączono przez świecę Cbamberlanda L  3 lub L  5 . Do 
przesączu dodawano różnych ilości H C 1. O sad odw irow any 
rozpuszczano w  buljonie względnie w  soli fizjologicznej z do­
datkiem odpowiednich ilości N a O H , aż do osiągnięcia Ph po­
czątkowego.

T A B L I C A  Nr. I.

Toksjfiia A — szeroka zona wypadania 10

Ilość HC1 N|l PH O i Ł
Nr. dodana do 5 cc oznacz, ele- i><rąty po

toksjnjr ktrometrjcz. 24 godz.

1 0,1 5,5 4 —
2 0 , 1 5 4,92 ±
3 0,23 4 ,3 1 +

4 o,3 3,79 +
5 o,5 3 ,3 q + + +
6 o ,6 2,63 + + +
7 0,75 2 , 12 + + +
8 0,8 1,98 + +

9 o,85 i»9 +
10 2,0 0,94 o p a le s .
1 1 2,05 o,85 _

Toksjna B — wąska zona wypadania
(Ph 4,< — Ph 3,o)

Nr.
Ilość HC1 Njl 

dadana do 5 cc
Ph

oznacz. Strat_y po
toksjmjr elektromet 24 godz.

1 0,8 4»^ ±
2 1 ,0, +
3 1,8 3,43 +

4 2,0 +
5 2,3 3,o3 +
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W  pierwszej serji doświadczeń dążyliśmy do zb adania  
jaka  koncentracja jonów wodorowych niezbędna jest do otrzy­
mania strątów  w  toksynie ploniczej. Okazało się że strefa 
Ph, w  której pow sta ją  strąty  jest mniej lub więcej rozciągła, 
oraz że rozciągłość tej strefy przedstawia różnice indy­
widualne, czyli jest różna dla różnych seryj toksyny. S ą  
toksyny o szerokiej i o stosunkowo wąskiej strefie w ypadania . 
Jako przykład mogą służyć toksyny A  i B  (tablica nr. i) 
Toksyna A  daje strąty  od Ph 5 ,o do Ph 1,0. Najobfitszy 
strąt występuje pomiędzy Ph 3,39 1 Ph 2,12.

Toksyna B  o wąskiej strefie w ypadania  daje s trą ty  od 
Ph 4,0 do Ph 3 ,o.

Z  tego wynika, że toksyny szkarlatynyw e nie mają ostrego 
punktu w ypadania . Trudno przewidzieć w  jakim punkcie 
stąca się najwięcej toksyn, zwłaszcza że wielkość osadu nie 
idzie w  parze z ilością wytrąconej toksyny. O sady  strącone 
sta ły  w  chłodni do dnia następnego. N azajutrz po o d w iro w a­
niu b y ły  rozpuszczane w  bul jonie, lub soli fizjologicznej, Ph 
roztworu doprowadzano ponownie do Ph 7,0. W  tych w a ­
runkach strąty  rozpuszczały się albo zupełnie, albo częściowo. 
Następnie próbowano na dzieciach z dodatnim odczynem 
D icka  siłę toksyny płoniczej zaw arte j w  osadzie rozpuszczonym 
i w  pozostałości. Każde dziecko jednocześnie otrzym ywało 
kontrolne wstrzyknięcie toksyny pierwotnej.

O kazuje się. że w  osadzie w y t rą c a ją  się znaczne ilości 
toksyny płoniczej, ale pozostałość po w ytrące n iu  pozostaje 
również toksyczna.

U siłowaliśm y otrzymać ca łą  toksynę w  osadzie przez zmianę 
techniki oddzielania wzgl. w ytrącan ia , uwzględniając różne Ph. 
Jednak w  żadnym razie nie udało się nam osiągnąć, ażeby 
płyn pozostały po wytrąceniu nie był toksyczn3% Jest rzeczą 
charakterystyczną że ilość toksyny, zaw arte j w  osadzie by ła  
często rów ną, czasami naw et w iększą od toksyny wyjściowej, 
a  ponieważ pozostałość po w ytrąceniu by ła  również toksyczna, 
przeto suma toksyny zaw arte j w  osadzie i w  pozostałości by ła  
z reguły większą niż w  toksynie wyjściowej (tablica 2, 3 ), N a j ­
w yraźniej ilustruje to toksyna R, w ytrąco na w  Ph 3,2. O sad
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w  rozcieńczeniu i/5oo w yw ołuje  odczyny 20 x 20 mm., płyn 
pozostały 1 000 — 10 , i 5 min., kontrola toksyny pierwotnej 
1 5 oo — 10 x  20 mm.

T A B L I C A  N r. Ił.

W ynik i  o trzym ane z m iareczkow an ia  toksyny P ,  
(osady rozpuszczone w buljonie)

W y m ia ry  
odczynów 
dla Ph 2,5

W y m iary
odczynow

dla P h  3,3 4

R oztw ór osadu 
w  rozcieńczeniu 
i/5oo 3 o/3 o lo /5
1/1000 20/20 5/5

P łyn  pozostały 
w  rozcieńczeniu 
1/100 25/35 3 o/35
i/5oo 25/ i5 1 5/ 15

Kontrola toksyny 
pierwotnej w  rozcień, 
i/5oo 30/40 20/20
1/1000 25/20 1 5/i 5

T A B L I C A  III

W yn ik i otrzym an e z m iareczk o w an ia to k sy n y  R. 
(O sad y rozpuszczone w  soli fizjo lo g iczn e j)

W ym iary j  W ym iary od- ,
! odczynów  czynów  dla 1 d la  Ph  3,67 ' d la  PH 4,05 

______________dla P h  3.33 P h  3,38 _____________________________

R oztw ór o sad u  w 
rozcień .

1/500 25/20 20/20 10/10 15 15
1/1000 10/20 1 5 20 5/5 10/10
P łyn  p o zo sta ły  w

rozcień. P/500 10/15 25/30 15/10 15/20

K ontro la  tok sy n y  
p ierw otne j w roz.
1/500 10/20 35/35 10/20 15/20
1/1000 10/10 30'35 10 20

Reasumując, można powiedzieć, że zw iększając koncentrację 
jonów wodorowych w  toksynach płoniczych w  pewnej strefie

www.dlibra.wum.edu.pl



— 439 —

Ph najczęściej od Ph 2 do Ph 4, można w ytrąc ić  pokaźną 
ilość substancyj toksycznych i w  ten sposób uwolnić je w  znacz­
nej mierze od substancyj obcych.

W  n i o s k i.

1. Z w iększa jąc  koncentrację jonów II  w  przesączach 
hodowli paciorkow ców  szkarlatynow ych, można w  pewnej zonie 
Ph strącić dość pokaźną ilość toksyny.

2. Rozciągłość zony w yp a d an ia  dla różnych seryj toksyn 
jest różna. N iektóre posiadają szeroką, inne w ą sk ą  zonę w y ­
padania . G ranice w ytrąca n ia  Ph 1,0 — 5 ,o.

3 . N ie udaje się natomiast znaleść takiego punktu Ph, 
w  którym toksyna w ytrą c i ła b y  się całkowicie. Przesącze za­
chowują zawsze pewną siłę toksyczną.

4- ^ 7  większości badanych przcsączów suma sity toksycz­
nej osadów i przcsączów okazała  się w iększą od siły toksycz­
nej materjału wyjściowego.

SUR LA PRECIPITATION DES TOXINES SCARLA- 
TINEUSES DANS UN MILIEU CONVENABLE DE PH

P A R
H . S P A R R O W ,  R. Z A J D E L  et S. S IE R A K O W S K I

1. En augmentant la concentration des ions d ’hvdrogene dans 
les toxines scarlatineuses, on peut precipiter dans un certain 
Ph (le plus souvent entre Ph 2.0 -  4 -°)r une grandę cjuantite des 
substances toxiques e*: de cette manierę purifier la toxine.

2. Nous aVons constate dans une serie d ’experiences que 
malgre les differentes methodes employees on ne peut pas obtenir 
la quantite totale des element toxiques dans le precipite. Le  
filtrat reste toujours toxique.

3 . II est remarquable que la quantite de toxine contenue 
dans le precipite etait souvent la meme, quelquefois meme plus 
grandę, que celle de la toxine temoin. Le liquide reste toujours 
toxique apres la precipitation: II en resulte qu’en somme les quanti- 
tes des elements toxiques dans le precipite et dans le liquide 
surnagent depasse toujours la concentration en elements toxi 
ques de la toxine temoin.

u
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OCZYSZCZANIE TOKSYN SZKARLATYNOWYCH 
ZA POMOCĄ STRĄCANIA W ODPOWIEDNIEM PH 

I ULTRAFILTRACJI.
P O D A L I

R. Z A ID L Ó W N A ,  S. S IE R A K O W S K I  i H. S P A R R O W .

Postawiliśmy sobie za cel w  pracy  niniejszej dalsze oczy­
szczenie surowego produktu toksycznego, oraz usiłowaliśmy 
podejść do zagadnienia chemizmu toksyn. Objektem b a ­

dania b y ła  toksyna szkarlatynow a, która pomimo trudności, 
związanych z jej miareczkowaniem, nadaje się do tych prób, 
ponieważ jest wzgl. cieplostała i wytrzymuje stosunkowo dobrze 
działanie czynników chemicznych i fizycznych. .Mieliśmy n a­
dzieję, że w  ten sposób uda się nam, chociaż częściowo, w y ­
świetlić kwestję dotąd nieustaloną, a mianowicie kwestję c h a ra ­
kteru toksycznego przesączu hodowli paciorkow ców  płonicz\rch.

W  badaniach naszych posługiwaliśmy się dwiema meto­
dami i) ultrafiltracją, t. zn. sączeniem przez błony kolodjunowe
0 różnej wielkości por, oraz 2) wytrącaniem  w  odpowiedniem 
stężeniu jonów wodorowych.

Z  doświadczeń ogłoszonych przez Lipouulcą, S ierako^jkiepo
1 Sparrow  wynikało , że błona 0% przyrządzona według metody 
bechholda i Konitja z kolodjum w  roztworze C H 3 C O O I I  lo­
dowatego, przepuszcza praw ie  całkowicie toksynę, zatrzymując 
większość ciał b ia łkowych, błona zaś 1 0 $  zatrzymuje toksynę 
szkarlatjm ow ą całkowicie. Sącząc tedy toksynę przez błonę 
ó°/0, mieliśmy na celu oddzielenie jej od większych cząsteczek 
jej tow arzyszących, jak  np. b ia łka  pełnowartościowego i t. p. 
Sącząc  przez błonę 1 0 $  mieliśmy na celu oddzielenie toksyny
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od barw ników , rozmaitych krysta lo idów , wolnych am inokwa­
sów  i t. p. Następnie zmieniając koncentrację jonów H  mie­
liśmy na celu z produktu już częściowo oczyszczonego w yo d ­
rębnić przy  pomocy strącenia czysty preparat toksyczny wzgl. 
do niego zbliżony.

T e c h n i k a .

Technika p ra c y  b y ła  następująca. Toksynę przygotowano 
z szeregu szczepów paciorkow cow ych na pożywce o składzie 
następującym: buljon cielęcy z zaw artośc ią  \% peptonu, x\^% 
N a  C l  i xii%  k rw i  ludzkiej z cytryńjanem sodu. Hodowle 
trzymano 6 dni w  cieplarce, na'stępnie sączono przez świecę 
Cham berlanda L  3 , wzgl. L  5 , i określano miano jadu, z a w a r ­
tego wT przesączu. Z  przesączem wykonano 2 serje badań. 
W  pierwszej serji doświadczeń przesącz paciork ow cow y są ­
czono najp ierw  przez błonę kolodjonową 3 $  i i o $ ,  a następ­
nie w ytrąca n o  kwasem  w  odpowiedniem Ph; w  drugiej zaś serji 
porządek by ł zmieniony, a mianowicie z początku strącono 
toksynę kwasem, a dopiero później sączono ją  przez odpowied­
nie błony.

S  e r j a  I.

Do doświadczenia użyto 5 oo cm3 toksyny P 9 27. p rzy­
rządzonej podług wzoru podanego powyżej. Toksynę przesą­
czono przez błonę z kolodjum 3 %. Płyn f i ltrow ał się dość 
szybko i przechodził znacznie jaśniejszy. Część b a rw ik a  zo­
s ta ła  zaabsorbow ana przez błonę. Po przepłókaniu błony 
roztw-orem soli fizjologicznej, przesącz przeniesiono na błonę 
\o%. Odsączono do objętości 10 ccm, następnie płókano tę 
ilość, stale do lew ając  rozczynu soli fizjologicznej (ilość płynu 
zużytego do p łókania w ynosiła  około 3 oo ccm). Zależa ło  nam 
na tern, a b y  możliwie jaknajdokładniej oddzielić pozostałość 
10%  błony od mechanicznie zatrzymanych cząstek, które jesz­
cze byty  zdolne do przejścia przez pory  io°/0 błony. Z ebran y  
płyn z błony io°/0, zagęszczony 26 krotnie (5oo ccm =  20 ccm 
przedstaw iał się w  postaci rozczynu lekko szaro-zielonkawej 
b a r w y  o gęstości dość znacznej.

P łynu tego, po pozostawieniu małej próbki do dalszych 
doświadczeń, użyto do w ytrące n ia  zapomocą określonej kon-
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centracji jonów H. Użyliśmy kw asu solnego n/io i doprowadzi­
liśmy płyn do Ph 3 ,6 . Punkt ten obraliśmy celowo, ponieważ 
doświadczenie wstępne w yk aza ło , że toksyna w yjśc iow a w  tym 
punkcie w y trą c a ła  się najlepiej. Istotnie, podobnie jak  w  t o k ­
synie wyjściowej, produkt przesączony d a w a ł  strąt w  tem s a ­
mem Ph. (aczkolwiek zostały  użyte różne ilości kw asu solnego). 
Otrzymano męt w yra źn y , który po pewnym czasie dał z a w ie ­
sinę drobną, a pozostawiony w  cieplarce przez 1 2 godziny, 
dał strąt zupełnie w yraźny. S trą t  oddzielono przez w ir o w a ­
nie, przemyto trzykrotnie, płynem buforowym o Ph 3,6  (celem 
uchronienia od rozpuszczenia substancji czynnej w innej kon­
centracji jonów H). P łyn  buforowy sk ładał się z octanu, sodu 
i kw asu octowego.

Po dokładnem przemyciu osad rozpuszczono w  płynie 
buforowym o Ph == 8, z dodatkiem ługu n'I do osiągnięcia 
Ph roztworu —: 7,6. Przesącz z ponad osadu doprowadzono 
do tej samej koncentracji jonów H. Próbki wszystkich frakcyj 
otrzymanych powyższym sposobem przechow yw ano w  fe­
nolu i w  miarę możności miareczkowano na dzieciach w raż liw ych .

T A B L I C A  I.

P ie rw sza  se rja  dośw iadczeń. D zieci m ałe (4 — 8 lat) silnie
w rażliw e.

W ym iary odczynów w mm.

Toksyna w yjśc iow a 1/1000

R oztw ór osadu 1 250
z błony 1 0 $  1 /5 0 0

Roztw ór osadu 1 250
wytrąconego w  Ph 3,6  1 /500

P N n  z nad osadu
Ph 3,6  1 /250

2 0 /2 0  i 2 0 /2 0  > 2 0 /3 0  j 10/15

20/20 : 20/20 i
15/15  ; 2 0 /2 0  ;

1
1 20/20 20 20 

2 0 /1 0  2 5 /2 5  , x 5 /13 | 5 /5

3 0 /3 0  2 5 /2 5  j
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T A B L I C A  II.
D ru ga se rja  dośw iadczeń. D zieci m ało w ra żliw e .

W ym iary  odczynów w mm.

Toksyna w y jśc io w a  1 / 50  | 2 0 /2 0 1 20/20  j 20/20  j 25/25  j 20,20

Kontrola  gotowana 1/50 j 10/1 5 ; 10/12  j 15/20  j 1 5 /2 0 1 5 1 /1 5

Z aw arto ść  błony 10%  1: 1 0 0 i 1 2 /1 2 ' 12/1 2 ; 12/12125/25  20/25

Kontrola gotowana 1:100  12/12 i 1 2 /1 2 j 12/ l5 j 8/8 lO/IO1/ 4

R oztw ór osadu pi 1 3 ,6  1:50 ! 20/2 5 ! 25/2 0 ; 15/15  20 /25  20/15

K ontrola  gotowana 1 *,50 | 10/10  — i — ! — | —

Płyn  z nad osadu 1/50  35/40  ! 25/25  10/10  j 30/30  j

Kontrola gotowana 1/50  j 10/10  — — | — ! —
W y j  a ś n i e n i e .  Do m iareczkowania użyto, dla dzieci 

mniej w raż liw ych  zwłaszcza tych, które miały robione odczyny 
i częściowo mogły być odporne, (druga serja) toksyny w yjśc io­
w ej, oraz poszczególn3rch frakcy j w  rozcieńczeniu i/5o wzgl. 
1/100. Dzieci bardziej w raż liw e  (małe) dostaw ały  toksynę 
w y jśc io w ą  w  rozcieńczeniu 1/1000 i poszczególne frakcje w  roz­
cieńczeniu i/5 oo.

Z  doświadczenia w ynika : toksyna przesączona przez błonę 3 % 
a  następnie \o% zaw iera  we frakcji, zatrzymanej przez błonę 

substancję toksyczną w  ilości mało zmniejszonoj. Te same 
rozcieńczenia wzgl. rozcieńczenia dwukrotnie słabsze (pierwsza 
serja) d a w a ły  odczyny zupełnie wyraźne.

O dczyny kontrolne, wykonane z próbkami badanych fra k ­
cy j,  ogrzanemi do ioo° przez 2 godz. dały  jednak w yniki do­
datnie zarówno dla toksyny wyjściowej, jak  i dla sączonej 
przez błony. Porów naw czo można było jednak stwierdzić, że 
odczyny w yw ołan e  przez toksynę nieogrzaną, b y ły  mniej więcej 
dwukrotnie silniejsze od kontrolnych.

Osad po strąceniu kwasem daje odczyny w  tym samym 
stopniu, co frakc ja  z błony \o%, wskazuje to że po przesącze­
niu toksyny nie ponosimy już więcej stra ty  przy dalszem jej 
oczyszczaniu, strącając  ją  w  zwiększonej koncentracji jonów
H. N adto  stronę dodatnią tej metody stwierdza fakt nastę­
pujący:
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Kontrole frakcji wytrąconej kwasem, gotowane w  roz­
cieńczeniu i , 5o nie dają  odczynów skórnych. Natomiast tok­
syna pierwotna w  rozcieńczeniu i/5 o daje zawsze dodatnie kon­
trole gotowane. Oprócz w yp a d k ó w  podanych w  tablicy  zb a­
dano jeszcze 7-ro dzieci — wszystkie bez w y ją tk u  da ły  kon­
trole ujemne.

Odnosi się wrażenie, że sączenie samo nie usuwa czyn­
nika swoistego; dopiero po strąceniu kwasem czynnik nieswoi­
sty znika zarówno ze strątu, jak  i płynu.

S  e r j a  II.

W  tej serji zastosowaliśmy, ja k  wyżej podano, odw ró­
cony porządek postępowania, A b y  możliwie uprościć technikę 
staraliśmy się na początku pozbyć się większej masy c ia ł  po­
stronnych przez strącenie czynnej frakcji  kwasem, co pozw alało  
operować w  dalszym ciągu mniejszą objętością roztworu.

Staraliśm y się również możliwie nie w pro w ad zać  obcych 
ciał (soli) do poszczególnych porcyj. Do badania wzięto
2,000 ccm. przesączu hodowli paciorkow ców  zjadliwych. Dodano 
i 5o ccn. kw asu solnego n/I przez co osiągnięto Ph Ą . W  tych  
w arunkach w  przesączu okazał się męt, który  poniżej tego 
punktu nie poiaw iał się. Po 18 godzinach stania w  cieplarce 
męt ten dał bardzo w yra ź n y  osad b a r w y  szarawo-brunatnej. 
O sad odwirowano i przemyto płjmem buforowym o Ph Ą. 

Do osadu dołączono drobną zawiesinę, zebraną na tyglu por­
celanowym, B echolJa-K ónuja  przez który  przesączono pod ci­
śnieniem ujemnem płyn z ponad osadu strąconego. Osad c a ł­
kowicie zebrany rozpuszczono w  wodzie destylowanej z dodat­
kiem N a O H  n/10; doprowadzono do Ph 7,6 i objętości 100 cc. 
(koncetracja 20-krotna), Roztw ór posiadał b a rw ę  słabo bru- 
natnową i by ł lekko opalizujący.

100 cc przesączu (=  2000 cc pierwotnej toksyny) przesą­
czono przez błonę 3 %. Do przesączu przechodził płyn za b ar­
wiony na lekko żó łtaw y kolor. Błonę kilkakrotnie przepłó- 
kano solą fizjologiczną. Pozostały na błonie roztwór d oprow a­
dzono do objętości 7 cc. przemyto roztwTorem soli i dopeł­
niono do objętości 5 o cc. Przesącz przez błonę 3 % sączono
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wreszcie przez 10% błonę. Sączenie odbyw ało  się szybko 
w  przeciwstawieniu do podobnego saczenia serji I. M a te r ja ł  
fi ltrow any odsączał się przytem praw ie  całkowicie . Błonę 
przepłókano kilkakrotnie w odą destylow aną a pozostałość nie 
przesączoną doprowadzono do 5o cc. dodając w ody d esty low a­
nej (osiągając 3 8 -krotną koncentrację). Roztwór po przesączeniu 
przez błonę 1 0% okazał się w  tycli w arunkach 5-krotnie skon­
centrowanym.

Celem przekonania się, czy toksyna została ca łkow icie  
w ytrącona, przesącz po strąceniu kwasem doprowadzono do 
rozmaitych koncentracyj jonów I I  jak  poniżej, i obserwowano 
pow stawanie strątów.

Ph. | 3 , i 1 3.2 1 3 ,3  1 3 5 \ 0,7 i 3,8  j 3 ,9 | 4 ,2 J  4,6

O kazało  się, że poniżej Ph 4 strąt więcej nie pow staw ał,  
powyżej by ł jeszcze w  Ph j,6 . Możliwem więc było, że część 
toksyny pozostała jeszcze nie w ytrąco na  w  przesączu o Ph 4- 
N ad  tą frak c ją  badań dalszych nie prowadziliśmy).

Z  doświadczeń w ynika :
1) W  Ph 4 toksyna nie została całkowicie w ytrącona 

(co zgadza się z późniejszymi wynikami w ytrące n ia  płynu
o Ph 4.0.

2) N a  dzieciach mniej w raż liw ych , w  pierwszym komple­
cie dzieci, ma się wrażenie jak  gdyby płyn Ph 4 i osad Ph 4 b yty  
sobie równe. Natom iast w  drugim komplecie dzieci mieliśmy 
z osadem Ph 4 w  rozcieńczeniu 1/100 takież odczyny, jak  z p ły­
nem Ph. 4 w  rozcieńczeniu 1/200.

3) Podczas sączenia roztworu toksyny strąconej w  Ph 4 
przez błony 3 0/,0 i 10%, toksyna nie za trz ym yw ała  się całko­
wicie na bł. 1 0 $ .  Znajdujemy ją  bowiem w  pozostałości na bło­
nie 10%, oraz (znacznie więcej) w  przesączu.

Jeżeli porównamy te w ynik i z poprzedniemi (serja I), to 
okaże się, że sączona bezpośrednio przez błony toksyna pier­
wotna, zatrzymuje się praw ie  całkowicie na błonie io%> 
gdy teraz w iększa jej część przechodzi przez takąż błonę*
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W skazuje to na to, że o wielkości cząstek toksyny trudno jest 
sądzić tylko na podstawie zdolności przechodzenia przez odpo­
wiednie pory surowego materjału toksycznego (przesącze hodo­
w li bakteryjnych), wchodzi tu bowiem w  dużym względzie w  grę 
stopień czystości owego materjału wyjściowego. B y ć  może, że 
toksyna szkarlatynow a jest to substancja o własnościach ad- 
sorpcyjnych dość znacznych, która w  kompleksie z pewnemi 
adsorbentami nie przechodzi przez błony o określonym prze­
kroju; oddzielona zaś od nich w  jak ikolw iek  sposób (np. w  in­
nej koncentracji jonów II) posiada w łasną swobodną cząstkę, 
lub związana jest z adsorbentem o mniejszym przekroju czą­
steczkowym i dla tego przez błony7 te przechodzi.

W  dalszym ciągu rezultaty7 powyższy7ch doświadczeń na­
suwały7 następujące przypuszczenia. W  czasie pracy7 z powodu 
znacznej ilości manipulacyj, który7m toksyna podlegała, nadto 
wobec trudności związanyrch z zachowaniem jałowości, część 
toksyny7 została stracona.

D la  teoretycznego zagadnienia poznania natury chemicz­
nej toksyn, nie tyle ważne jest całkowite  ilościowe w yodręb­
nienie toksy7ny zaw arte j  w  materjale wy7jściowy7m, ile raczej 
posiadanie jakościowo czystego produktu, choćby7 miał by7ć 
osiągnięty kosztem wydajności metody. Dlatego, pomimo 
zaobserwowanego przez nas obniżenia miana toksycznego, 
przystąpiliśmy7 do bliższej analizy7 poszczególnych frakcyj pod 
względem chemicznym celem ustalenia różnic w  ich wartości 
toksycznej w  zestawieniu z ilością suchej pozostałości, białka, 
azotu i t. p.

W  tablicach N r, Ą  i 5 podajemy zestawienia wartości 
dla wszystkich frakcy j,  w  ilościach odpowiadających 100 cm3 to­
ksyny7 wyjściowej. Suchą pozostałość oznaczano przez wy7- 
parow anie  roztworów badanych i suszenie w  i i o b C . do stałej 
w agi. Obecność b ia łka  stwierdzano za pomocą reakcji biure- 
towej, azot oznaczano metodą K je ldahla, mikrometodą K je ldahla 
oraz kolorymetrycznie. W  tablicy  obok wartości azotu po­
dana jest metoda jego oznaczenia.
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T A B L I C A  IV.
Such a p o zo stało ść ro zm aitych  frak cji.

Objętość użyta Sucha pozostałość
do oznaczenia prz3Tp. na 100 cc

Toksyna pierwot. 1 cc | 3 ; 17  gr.

Osad Ph Ą
ł cc (10 cc. obj. 

pierwotnej) 0.022 „

Z aw arto ść  błony
7 0/O ,0

3 cc ( 1 1 4  cc. obj, 
pierwotnej) 0,0071 „

Zaw artość  błony 9 cc (342 cc: obj. 
pierwotnej) 0,00011 „

Przesącz błony 
i o $

40 cc (200 cc. obj. 
pierwotnej) (j 0,0237 „

T A B L I C A  V .
Ilość azotu w  p o szcze g ó ln ych  fra k cja c h .

Ilość roaterjału M etoda Ilość  azotu w 
1 00 cc obj. U w a g i

użyt.  do oznacz. zastosowana. pierwot,

T oksyna pierwot. 5 cc. Kjeldhal 303 mg.

O s a d  P h  Ą
1 c c ( =  i 0 cc obj. met, kol,

pierwotnej) Folin-  W u 0,89 „

Z a w a r t .  b łony 1 cc ( — 38 cc obj. 0,22 „
3 pierwotnej) ”

Z a w a r t .  b łony 9 cc ( = 3 4 2  cc obj m ikroproba
ślad leakcj i  
dodatn ie j

w 2 cm3 - 76

i o £ pierwot.)  m aterjal  
wy su szony

jakościowa
Kmicha

ohj, piarw. niewy- 
kryto azotu

Przesącz b ło n y  
IO %

1 cc ( =  100 cc obj imkrometoda 0,091 mg,
p ierw otnej) P reg la

B a d a n i e  n a  o b e c n o ś ć  b i a ł k a .  P ró b a  na białko 
dala w ynik  dodatni dla toksyny pierwotnej jeszcze w  rozcień­
czeniu i /?5 ; dla strątów  Pb 4 w  koncentracji i 5o raz3r w ię k ­
szej — w yn ik  był ujemny. Próby z frakcją , która nie dyfun- 
dow ała  poprzez błonę \o% oraz przesączem b y ły  stale ujemne.

Z  powyższych zestawień (tablica Ą  i 5 ) w ynika , że już 
po w ytrąceniu toksyny w  Ph Ą  nastąpiło bardzo znaczne zmniej­
szenie się suchej pozostałości, oraz substancyj azotowych. M i ­

www.dlibra.wum.edu.pl



— 449 —

nimum tych wartości znajdujemy w e frakcji zatrzymanej na 
1 0 $  błonie. F a k t  pow jrższy upoważnia nas do stwierdzenia, 
że posiadamy w  wymienionej frakcji produkt toksyczny naj­
bardziej wolny od substancyj obcych.

W  dalszym ciągu podajemy tablicę (Nr. 6) w  której W3 - 
liczone są ilości azotu oraz suchej pozostałości, przypadające 
n a  1000 d aw ek  skórnych. W  tego rodzaju zestawieniu nie 
wchodzi w  grę kw estja  obniżenia miana toksycznego, którą 
skonstatowano w  poszczególnych frakcjach. Porów n yw am y ze 
sobą w artości zupełnie współmierne pod względem toksycznym.

T A B L I C A  V I .

O sta tn ie  roz­
cieńczenie d a ­ Ilość suchej Ilości azotu
jące w y r a ź n e  

odczyn 
Dicków

substancji  na 
1 0 0 0  D .  S.

p rz e p a d a ją c e  
na 1 0 0 0  D. S.

Toks3rna pierwotna 1 /5 oo 6,3  mg. 0,61 mg.

O sad Ph 4 1/260 0,088 mg. o,oo36  mg

Z a w a rto ść  błony
1 0 $ 1/2O 0,004 mg. 19 0 0 0  D . S . - o  mg.

Przesącz błony
10 1/260 0,09 mg. 0,0004 mg.

W y n ik i  są analogiczne do poprzednich; najbardziej czysta 
pod względem zawartości azotu okazuje się frakc ja  zatrzymana 
na błonie 1 0 $ .  Z a led w ie  w  40000 D. S. moźaa było s tw ier­
dzić słaby ślad azotu.

W^obec takiego w yniku analizy  badanego produktu w y ­
daje się b. mało prawdopodobną teorja o istocie bia łkowej 
toksyn, Azot w y k r y ty  jako ślad w  40000 D. S  , może być  
składnikiem przypadkowym , może jednak należeć do cząsteczki 
toksyny, która podobnie do fermentu odznaczałaby się b. w yb itną 
akt3’wnością.

Pow yższa frakc ja  przedstaw iała  sobą również najmniejszą 
masę, z czego możnaby w nioskow ać o względnie nieskompliko­
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wanym  składzie produktu oczyszczonego. M ogła w ięc z a w ie ­
rać toksynę bądź w  stanie wolnym, bądź zmieszaną ze stosun­
kowo bardzo n iewielką ilością c iał postronnych. Produkt taki 
n ad a w a łb y  się zatem do dalszych badań. Poddany szczegóło­
wej analizie chemicznej mógłby może w yjaśn ić  budowę che­
miczną cząstki toksycznej. W o b e c  braku m aterjału nie moglimy 
narazie tego zagadnienia rozwiązać. Zam ierzam y w  najbliż­
szym czasie zająć się specjalnie tą spraw ą.

W  n i o s k i .

1. S trąca jąc  toksynę w  odpowiedniej koncentracji jonów 
H, oraz sącząc przez błony kolodionowe 3 % i io% , otrzyma­
liśmy produkt toksyczny w  dużym stopniu pozbawiony obcych 
ciał. (N a  tę samą ilość jednostek toksycznych posiada produkt 
oczyszczony 1 5y 5 razy  mniej suchej substancji).

2. Produkt ten okazał się bezbia łkow y. Obecność w  nim 
azotu jest w ątp liw a .

3 . Metoda, którą zastosowaliśmy, nadaje się praw dopo­
dobnie nie tylko do oczyszczenia toksyny szkarlatynow ej wzgl. 
innych toksyn, może oddać niew ątpliw e usługi przy ro zw iąza­
niu zagadnień podobnych, w  w ypadkach , gdzie chodzi o w y ­
odrębnienie substancji czynnej, rozproszonej w  dużej masie 
obcych ciał (bakterjofagi, fermenty i t. p.).

L I T E R A T U R A .

i) E,  B r a n l a m  E.  H u m p r e . y s .  Journal  of  In f .D is  LXL 1927, 
2) G r o e r. Bioch, Z e i t  B. 138, i9 2 3 .  3) II a  1 1 a u e r, Ze i t .  f u r  H yg ,  und lnf. 
B, 105, i925 .  4) H e i d e l b e r g  e r  M, Studies from tbe Rockefe ller  lnstitute
v o I . L X l,  1927. 5) L e u l i e r ,  S e d a l l i o n ,  G a u m o n t  C . R. S, B. X C V ll
1927. 6) L. L i p o w  s k a, S, S i e r a k o w s k i H .  S p a r r o w G.R.S.B, 
t. X C L  1927, 7) W  a t t s o n and W  a 1 1 a c e Jaurn, P a tb ,  B act ,  vol
X X V II ,  i294.  8)  Z  o e 1 1 e r  et Moncussabiss C, R S. B .  t. 9 2 .  s, 1046,
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SUR LA PURIFICATION DES TOXINES SCARLATI- 
NEUSES A L’AIDE DEL’ULTRAFILTRATION ET DE 

PRECIPITATION PAR VACIDE DANS UN PH 
CONVENABLE.

P A R
R. Zajde l  i S. S ierakow ski  et H. Sparrow .

R e s u m e .

Pour obtenir la  toxine scarlatineuse separee de la pluparfc 
des substances etrangeres nous avons employe deux methodes: 
1’ultrafiltration et la  sedimentation par 1'acide. L a  membrane 
de collodion 3 p. 100 arrSte la  plupart des matieres albumino- 
'ides et des autres substances a  grandes particules. L a  membrane 
de collodion 10 p. 100 elimine du produit les substances cristaP 
loides les acides amineux libres, les matieres colorantes etc. L a  
sedimentation par 1’acide chlorhydrique a v a it  pour but la puri- 
tication plus complete de la toxine.

Nous avons fait deux series de recherches: Dans la pre- 
miere nous avons d ’abord filtre et ensuite precipite a  1’aide 
d acide chlorhydrique, dans la seconde— nous avons fait les 
memes experiences dans 1’ordre inverse.

Nous resultats des recherches de la premiere serie etaient 
suivants:

1. Le residu sur le membrane 10 p. 100 contenait l ’agent 
toxique dans une ąuantite peu reduite en comparaison avec la 
toxine temoin. Le  precipite au p i l  3,6  contenait une partie 
plus grandę de 1’agent toxique.

2. L a  toxine filtree par  la membrane 3 p 100 concentree 
et lavee sur la membrane 10 p. too ne perd pas Tagent pseu- 
dotoxique. Celui-ci ne disparait qu’apres la precipitation 
par 1’acide.

Nous passons aux resultats des recherches de la deuxieme
serie:

i. L a  fraction obtenue de la precipitation par  Tacide 
(a p i l  4,0), dissoute et filtree a trav7ers la membrane 3 p. 100, 
passe en grandę partie ń travers  la membrane 10 p. 100. Ce

www.dlibra.wum.edu.pl



— 452 —

fait demontre que la  capacite  de passer a  travers  la membrane 
de collodion ne depend pas exclusivement de la dimension des 
particules.

2. L ’analyse chimique demontrait la presence d ’albumine 
dans la toxine tćmoin, et son absence totale dans le residu et 
dans le filtrat de la  membrane 10 p. 100. L a  quantitć de 
l ’azote et des substances seches etait minimale dans le residu 
de la membrane 10 p. 100. Rien que des traces d ’azote ont 
ete revelees dans un volume correspondant a qoooo doses cutanees. 
P a r  consequent, la theorie de la naturę albuminoide de cette 
toxine perde ses bases reelles.
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KRONIKA EPIDEMJOLOGICZNA 
ROK 1928.

Sytu ac ja  epidemjologiczna w  Polsce w  ciągu pierwszych 
10 lat niepodległości uległa znacznym zmianom. Z  w y ją tk o ­
wej sta ła  się normalna, ukazała  swe zw yk łe  oblicze; można 
ją  jednym rzutem oka obecnie ocenić, można jednocześnie le­
piej zdać sobie zpraw ę z istoty zagadnień, stojących przed 
naszą Służbą Z d ro w ia ,  oraz z kolejności, w  której powinny 
one być uwzględniane przy ustalaniu planu w alk i z choroba­
mi zakaźnemi.

M am y do czynienia z trzema ostremi chorobami zakaź­
nemi, w  zw alczaniu których można podjąć p lano w ą pracę, są 
to: ospa, dur plamisty i dur brzuszny.

Oópa, dzięki dobrze zorganizowanej akc ji  szczepienia, 
przestała być w  Polsce zagadnieniem palącem. Jeszcze w  1921 
roku mieliśmy 5.078 p rzypa d k ó w  ospy, w  latach późniejszych 
liczba ta  m alała  z roku na rok i w  roku spraw ozdaw czym  
zgłoszono zaledwie 22 p rzypadki zachorowań, w  czem dzieci 
do roku nieszczepionych 5 .

Z  in ic ja tyw y  Sekcji Higieny Ligi N arodów , prowadzącej 
na tern polu badania w  całe j  Europie, zaprow adzona jest 
b ard zo  szczegółowa rejestracja każdego przypadku według 
określonego szematu. Z  badań  tych u nas w yn ik a ,  że n a j­
w iększą  liczbę zachorowań miało wojew ództw o białostockie— 
ó p rzypad kó w , i tak  pow. B ia ła  1. pow iat  Grodno 1, miasto 
Grodno 2, pow. Łomża 2, nie było więc nigdzie większego 
ogniska.

W  pięciu w ojew ództw ach (łódzkiem, poleskiem, poznań- 
skiem, krakowskiem  i lwowskiem) zachorowań nie było wcale, 
w pozostałych było po 1 — 2 przypadków . Z  miast I grupy jedno
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zachorowanie zgłoszono w  W a rs z a w ie  — w  miastach II gru­
p y  zameldowano 7 zachorowań i 2 zgony.

Dur plam uli/. Inaczej przedstaw ia się sp raw a  z durem 
plamistym. M inęły  w praw dzie  czasy wielkich epidemij i liczba 
zachorowań z roku na rok zmniejsza się, stale jednak pamię­
tać należy o tern, że do czasu w ygaśnięcia  ognisk epidemicz­
nych na wschodzie, sytuacji pod względem duru plamistego 
nie można uważać za pomyślną. XV roku 1928 zgłoszono 
w  calem państwie 2.401 zachorowań, co daje 8,9 zachorowań 
na 100.000 ludności.

Podział zachorowań pomiędzy poszczególne grupy w oje­
w ództw  przedstawia się ja k  następuje:
G ru p a  województw  L iczba p r z e p a d k ó w  na 10 0 .0 0 0  % ogólnej l iczby

prz y p a d k o w

W o j.  wschodnie 1 - °9 1 26,5
„ południowe 920 i 3 ,i 38 ,4
„ centralne 356  5,5  i 4,8
„  zachodnie 2 — —

N ajw iększe  nasilenie duru plamistego spotykam y w  woj. 
wileńskiem, wT którem liczba zachorowań w ynosiła 460 w  r. 
1927 i 695 w  1928, czyli odpowiednio Ąy,3 i 61 , 1  na 100.000 
ludności. Szczególnie dotknięte były : pow. wilejski ( i 55 ), 
dziśnieński ( i 38 ), postawski (122). O tem, co powoduje po­
dobny stan rzeczy m ówią znane nam dobrze w aru nk i bytu na 
wschodzie. Pow sta je  pytanie, czy  nie fikcją  są kolumny de­
zynfekcyjne, łaźnie i t. p. dotąd dopóki przeciętny obyw atel 
mieszka i współżyje razem z chudobą, będąc więcej tylko na­
rażony od inwentarza, bo p rz y k ry ty  brudnemi łachmanami, 
które w tedy  dopiero zmienia, k iedy one z niego same spadają . 
N ie przyniosą należytej korzyści bardzo naw et pożądane ła ź ­
nie, jeżeli po wym yciu się człowiek w ra c a  do ciasnej, brudnej, 
zawszonej izby. Przecież najczęściej m yjący ciało, korzysta­
jący  z łaźni chłop rosyjski najmniej w  sumie u ż yw a  mydlą 
i jest najbardziej zawszony' w  całej Europie i tw o rzy  niewy- 
gasające ognisko duru plamistego. Jak  okropne wprost izby 
spotykam y na naszych kresach wschodnich, w yraźn ie  mówi 
nam model chaty włościańskiej (model z działu P ań stw ow ej
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Służby Z d ro w ia  na W y s t a w ie  Poznańskiej), w  której zaczęta 
się epidemja duru plamistego 1928 r. w  powiecie dziśnieńskim. 
C h a ta  składa się z dwu izb. W  jednej w  strasznym 
brudzie i nieładzie, wespół ze zwierzętami domowemi i łącznie 
z k ro w ą  mieszkało 7 osób; w  drugiej mieściły się dwie nau­
czycielki szkoły ludowej. 1 one obie przechorow aly  dur 
plamisty zawleczony od gospodarzy, a potem epidemja rozlała 
się po całej okolicy, podsycana podobnemi warunkam i bytu 
ludności.

Jednakże i największe nasze miasta nie są wolne od duru 
plamistego W^ roku 1928 w  miastach z ludnością powyżej
100.000 zgłoszono 1 1 6  zachorowań, w  czem 22 w  stolicy p a ń ­
stw a, 20 w  Cod z i i 09 w  W iln ie . S ą  to liczby napraw dę 
wym owne, stanowiące groźne memento. W p r a w d z ie  wszystkie 
lub praw ie  w szystkie są to przypadki zawleczone, ale 22 przy­
padki w W a rs z a w ie  godne są uwagi. Trudno to uw ażać 
za zjawisko normalne.

Dur powrotny. W ed łu g  sprawozdań lekarzy  pow iatow ych 
było  10 zachorowań na dur powrrotny, rozsianych w  calem 
państwie i ani jednego zgonu. W  miastach pierwszej grupy nic 
było ani jednego zachorowania. M iasta  drugiej grupy podają 
4 zachorowania w Stryju.

Dur brzuozny. Duru brzusznego zgłoszono w  1928 r. 
14 .102  zachorowania i 1 . 169  zgonów, czyh, że zapadalność dla 
całego państwa w3Tnosiła 52,3  nu 100.000. L iczby te są znacz­
nie niższe niż w  roku 1927 (wynosiły  one wted3" odpowiednio 
19.024 i 70,6 na 100 000), są one najniższe za cale ubiegłe dzie­
sięciolecie z w yjątkiem  roku 19 19 , który trudno brać  pod 
uwagę. W  roku 1923 było również 1 Ą .0 S 7  p rzyp a d k ó w , co 
jednak w ówczas znajduje swoje wytłumaczenie w spadku po 
przebytej wojnie i epidcmjach.

Liczbę 14 .102 przypadków  duru brzusznego zgłoszonych 
w  1928 r. można podzielić na 3 następując grupy:

12
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Jednostka adm in is t racy jna  L iczba p r z y p a d k ó w  na 1 00. 000  % ogólnej  l iczby
zachorowań

M iasta  I grupy 2.582 91,6  i 8,3
M iasta  II grupy 1.0] 8 88,3  7,2
Pozostała część kraju io.5o2 4^>7 74,6

W  grupie wielkich miast najwyższą zapadalność na dur 
brzuszny miała W a r s z a w a  z liczbą 128,4 zachorowań na 100 000 
ludności. Potem idą kolejno Wdlno ( 1 1 0 , 3) Łódź (9 8 ,4), Lublin 
(97,7), Sosnowiec (87,3). Najniższą zapadalność w  tej grupie 
miał Poznań (18,6), L w ó w  (21,9). Z  miast byłego zaboru 
pruskiego najwyższą zapadalność zanotowano w  Bydgoszczy— 
7 ^ 9  (98,0 w  1927 r.).

Granice wahań zapadalności na dur brzuszny w  miastach 
II grupy są niezmiernie szerokie, od 3 na 100.000 w  Tarnopolu 
do 369,8 w  Będzinie. Z  ogólnej liczby 29 miast II grupy 
10 miało powyżej 100 zachorowań na 100.000, a  mianowicie: 
Będzin 369,8, Częstochowa 274,6, Tom. M azow ieck i 200,0; 
potem idą D ą b ro w a  Górnicza, Kielce, Płock, Radom, Toruń, 
W ło c ła w e k ,  Zaw ierc ie .  T a k  wysoki współczynnik za p ad a l­
ności w  miastach musi budzić zastanowienie i skłaniać do ener­
gicznej akcji zapobiegawczej. Tu działalność samych organów 
służby zdrowia więcej może i w iększą rolę odgryw a, aniżeli 
w  zwalczaniu duru plamistego na W schodzie . N atura ln ie  
większe różnice w  tych miastach nie zawsze w yk a z u ją  istotną 
różnicę w arunków  sanitarnych, a w y n ik a ją  już choćby z tego 
powodu, że niewielkie liczby podlegają zawsze znacznym w a ­
haniom.

Biorąc zagadnienie ściśle naukowo, należy stwierdzić, że 
dane nasze, dotyczące duru brzusznego, są bardzo niedokładne, 
ponieważ naw et w  szpitalach nie obowiązuje bakterjologiczne 
potwierdzenie rozpoznania. W pro w ad zen ie  rozporządzenia 
obowiązującego w  tej spraw ie jest pierwszym krokiem, który  
postawić należy na drodze p op raw y  danych statystycznych 
dotyczących duru brzusznego. Uzupełnieniem tego rozporzą­
dzenia winno być nałożenie obowiązku na wsz3’stkie p raco w ­
nie bakterjologiczne meldowania władzom o każdym stw ier­
dzonym laboratoryjnie przypadku choroby zakaźnej. To są
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postulaty, które mogłyby odrazu być  w  życie wprowadzone.
Czerwonka. L iczb a 1-784 przypadków  czerwonki zgło­

szonych w  1928 r. b y ła  najmniejszą za całe ubiegłe dziesięcio­
lecie. N a jw yż szą  liczbę przypadków  32.944 zarejestrowano 
w  roku 19 2 1 .  Ja k  zw ykle  gros zachorowań przypada na Ma- 
łopolskę. W  w ojew ództw ach krakowskiem , lwowskiem, sta- 
nisławowskiem i tarnopolskiem zgłoszono 835  zachorowań, czyli 
46 ,2$  ogólnej liczby przypadków . Zapadalność na 100.000 
ludności wynosiła:

w  miastach pierwszej grupy . . 8,4
w  miastach drugiej grupy . . . 8,2
na pozostałym terenie kraju . . 6,3

W y so k a  śmiertelność z czerwonki wskazuje, że tylko cięż­
kie przypadki dochodzą do wiadomości w ładz sanitarnych. 
Śmiertelność z tej choroby wynosi dla całego państwa 1 1 , 5 , 
w  miastach I grupy 18,9.

Płonica. W  roku sprawozdawczym  zameldowano 28.898 
zachorowań i 2.109 zgonów. Ŵ  porównaniu z łatami i9 27 
i 1926 liczba zachorowań na płonicę znacznie spadła —  jest 
to faza przygasania epidemji. Spadek ten da się zauw ażyć 
we wszystkich w ojew ództw ach z w yjątkiem  w ojew ództw a sta­
nisławowskiego, gdzie liczba zachorowań wzrosła  z i.gSo  w  r. 
1927 do 2 .8 11  w  roku 1928.

Rozmieszczenie geograficzne epidemji pozostało takie same 
jak i w  1927 roku.

N a  kresach wschodnich zgłoszono 6.082 zachorowania w  po­
równaniu do 8,383  w  1927 roku i 3 .6 57 w  roku 1926.

W  miastach pierwszej i drugiej grupy zameldowano 7.987 
zachorowań, czyli 2 7 ,6 $  ogólnej liczby przypadków. Z a p a d a l­
ność na płonicę na 100.000 mieszkańców wynosiła: 

w  miastach I grupy 192,2 
„ II 229,7

na pozostałym tere­
nie kraju . . . . 91,0

W id zim y więc, że miasta II  grupy b y ły  silnie porażone
płonicą. Najsilniejsza epidemja panow ała  w  Stanisław ow ie,
w  którym na 5 1.391 ludności zgłoszono 394 przypadki pło-
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nicv, co czyni 766,7 zachorowań na 100.000. To się tłumaczy 
silą faktu, żc S tanis ław ów  znajdował się pośrodku ogniska du­
żej epidemjf, panującej w  woj. stanisławowskiem. Śm iertel­
ność w  miastach pierwszej grupy wynosiła  5 ,5 , drugiej gru­
py 0,9. Wśród miast pierwszej grupy K atow ice  na i 3 i p rzy­
padków nie w yk azu ją  ani jednego zgonu, co jest więcej niż 
wątpliwe. W  miastach drugiej grupy’ śmiertelność jest wyr- 
jątkowo niska. C a ły  szereg miast, nuijąc3rch po kilkadziesiąt 
(70, 87) lub powyżej 100 ( i 55 ) przy-padków zachorowań nie w y k a ­
zują ani jednego zgonu, podczas gdy w  Stanis ław ow ie  śmiertelność 
w3Tnosila 8,40. S p ra w a  rejestracji przyczyn zgonów w miastach 
II grup3r zdaje się pozostawiać wiele do życzenia, chociaż po­
stawienie tej spraw3T na należytymi poziomie leży całkowicie  
w  rękach w ładz san itariach .

Błonica. K r z y w a  zachorowań na błonicę wznosiła się 
stale w  ciągu pierwszego dziesięciolecia i w  roku sp raw o zd aw ­
czym doszła do 10.460 zachorowań. L iczba zachorowań wzrosła 
we wsz3Tstkich województwach z W3rjątkiem w ojew ództw a w o ­
łyńskiego. N ajw 3Tższ3r odsetek nasilenia błonic3- spot3rkani3T 
w  woj. krakowskiem, które miało 433  zachorowania w roku 1927 
i 800 w  roku 1928.

Stan zachorowań na błonicę według grup osiedli jest zo­
brazowany’ na następującej tablicy’ .
Jednostka adm in is t rac j’ jna Liczba p rz e p a d k ó w na lóo.ooo 'b ogólnej l iczby  

zachorowań.
M iasta  pierwszej grupy 2 586 91 »7 24.7
M iasta  drugiej grupy’ 694 60,2 6,6
Pozostały’ teren kraju 7. l8o 3 1.3 68,6

Zach orow ania  na błonicę w  obu grupach miast, posiada­
jących 14,70 ludności całego państwa, stanowiły  w  1928 r. 3 1 ,4 ^  
ogólnej liczby’ zachorowań w  porównaniu z 04-6, w  roku po­
przednim. Zdaje  się to w sk az yw ać  na pewną popraw ę rejestracji 
w  mniejszych miasteczkach i osiedlach wiejskich.

W spółczynnik  śmiertelności w  roku 1928 był niższy’, niż w  
r. 1927, wynosząc odpowiednio 1 1 ,40 i 1 4 ,3 '!). Jak zw ykle  śmier­
telność z błonicy’ wy’kazuje duże wahania w  poszczególnych 
województwach dla przyczyn o których byki mowa w  poprzed­
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nich numerach Kroniki. W spółczynnik ten w aha się od 2,2%  
w woj warszawskiem do 190 w  województwie stanislawowskiern. 
D la miast pierwszej grupy współczynnik wynosił 11,7^. dla 
miast drugiej grupy io ,3 'b, dla pozostałego terenu kraju 6 ,8 $ .

W o b ec  stałego wzrostu zapadalności na błonicę nietylko 
u nas, powstaje pytanie, czy nie powinnyby znaleźć w  Polsce 
szerokiego zastosowania szczepienia zapobiegawcze metodą 
Sehicka, naturalnie iuileżycie kontrolowane.

Zapalenie opon ńiózyowo-rJze/uowycb. W  ̂ roku 1928 wzmogła 
sie również znacznie liczba zachorowań na zapalenie opon 
mózgowo-rdzeniowych. W zro st  widoczny prawie we wszystkich 
w ojewództwach, występuje najwyraźniej w  woj. lwowskiem, 
które miało 32 zachorowania w  1927 roku i 106 w  1928 r. 
W iększość tych przypadków  b y ła  w  mieście Lw ow ie , pozostałe 
rozrzucone po calem województwie.

Zachorow ania w  10 miastach powyżej 100.000 wynosiły 
i 3 8 , zgony 69, co daje współczynnik śmiertelności 5o o ;,. W sp ó ł­
czynnik ten jest niższy od współczynników za ubiegłe lata 
(67.60 w  1927 r . ), co może tłumaczy się dokładniejszem zgła­
szaniem, które jednak nadal w ym aga popraw y, jeszcze w  1928 
roku zarejestrowano w  Bydgoszczy 5 zachorowań i 1 2 zgonów.

Otha. O dra  utrzymuje się mniej więcej na tym samym 
poziomie w  ciągu paru ostatnich lat. W  roku 1927 zgłoszono 
34.080 przypadków, a w  1928 roku 37.063. Liczba zachoro­
w ań  spadła znacznie na Pomorzu i w  województwie lwowskiem, 
wzmogki się natomiast na pozostałem terytorjum państwa. 
Wzmożenie się odry występuje najbardziej jaskraw o w  w oje­
wództwie kieleckiem, które miało 640 zachorowań na odrę 
w roku 1927 i 7.497 w  roku 1928, potem idą kolejno: woj. 
w arszaw skie , k rakow skie  i tarnopolskie. N a miasta powyżej
2.5.000 przypada i3.iÓ2 zach., czyli 3 5 ,5 « i 220 zgonów. W sp ó ł­
czynnik śmiertelności znacznie się zniżył.

dla ogółu państwa z 2,6 w roku 1927 do i ,3 y w  roku 1928, 
dla miast I grupyT z 2,7"- ,, 2,0 „ n
dla miast 11 grupy z o,3 'ó „ 0,9 „ „

Ogromne różnice w  nasileniu śmiertelności spotykamy 
w  Małopolsce: w woj. krakowskicm było 4.009 zachorowań
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i 3 g zgonów, w  woj. Iwowskiem 4 -3 ° 1 zach. i 220 zgonów. 
Różnice te są trudne do wyjaśnienia, ponieważ oba te sąsiadujące 
ze sobą w ojew ództw a mają jednakow y system rejestracji za ­
chorowań i przyczyTn zgonów.

Róża. Róży7 zgłoszono 4.564 przypadki, w  czem 1 .3 14 ,  
czyli 28,8$ w  m. W a rsz a w ie .  W  ̂ roku 1928 róża osiągnęła n a j­
w yższą liczbę zachorowań od r. 1919.

W  grupie miast z ludnością powyżej 100.000 tylko miasto 
Poznań nie miało ani jednego przypadku zachorowania na różę.
W  drugiej grupie miast ani jednego zachorowania nie podały7̂
Gniezno, N o w y  Sącz, Równe, Tarnów , Tarnopol.

Krzluoiec. L iczba zachorowań na krztusiec w  roku spra­
wozdawczym b y ła  nieco wyższa, niż w  1927 r., wynosząc odpo­
wiednio 11 .904 i 9.657 przy7padków. Znaczna część zachorzeń 
utrzymuje się dotąd, jak  w  ubiegłyrch latatach. w  Małopolsce 
wschodniej. Epidemja krztuśca pan ow ała  również w  woj, kie- 
leckiem, które miało w  1928 r: 1 2Óą zachorowania w  porów na­
niu do 398 w  roku 1927.

Śmiertelność z krztuśca spadła dla całego państw a z 7,4 
w  r. 1927 do 5,6  w  1928,

dla miast I grupy z i4>2 na 9 >5 ,
dla miast II grupy z 4,9 na 4,0.
W  poszczególnych województwach śmiertelność b y ła  

znacznie wyższa od przeciętnej, w ah a jąc  się od 7 ,5% w  wroj. 
lódzkiem do 14,6% w  woj. Iwowskiem. Z  miast w yso k ą  śmier­
telnością wyróżniły  się: Łódź (21,5%), K ra k ó w  (25 ,3%) i W ł o ­
c ław ek  (3 o,8%).

Ziarnica. Zimnicy zgłoszono 745 zachorowań, w  czem 469 
na Polesiu. W  I grupie miast zgłoszono 65  przy7padków 
(40 W a r s z a w a  21 K ra k ó w ) , w  II grupie miast 8 przypadków'.

Gorączka połogowa. G orączka połogowa należy do chorób, 
których liczba zapadnięć w zrasta  z każdym rokiem, wskazuje 
to na stale, choć zwolna ulepszającą się rejestrację. W" roku 
1928 zgłoszono 1 . 189  zakażeń połogow7ych, w  tern ąÓ2 śmier­
telnych.

W  miastach I grupy zgłoszono 229 zachorowań i 162 zgony7, 
co daje śmiertelność 70,7%. Z  tych 229 zachorowań 100 zamel­
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dowano w  W a rsz a w ie  i 62 w  Łodzi. W iln o  zgłosiło 1 p rzy ­
padek. W  Lublinie i Sosnowcu zgodnie z w ykazam i tych miast 
nie było ani jednego przypadku. W  II grupie miast było 59 
zachorowań, 40 zgonów, śmiertelność 67,8$. Z  5 g zachorowań 
i 40 zach., 24 zach. i 16 zgonów zameldowano we W ło c ław k u . 
Reszta miast notowała po jednym lub k ilka  przypadków. 
Z  ogólnej liczby 29 miast tej grupy w  i 5 zachorowań nie było 
wcale.

G ru źlica . Zgłoszono 21 . 21 2  zachorowań i 10 .162 zgon 
w  porównaniu z 21 235 zach. i 12 ,4 17  zg. w  1927 roku.

W  miastach z ludnością powyżej 100.000 zachorowań było 
5 .9 3 5 , zgonów Ą.ogS. W y k a z y  magistratów Lodzi i Lublina 
nie za w ie ra ją  danych, dotyczących ani zachorowań, ani zgonów 
na gruźlicę. fV  miastach od 26 do 100.000 mieszkańców zgło­
szono 1.535  zachorowań i i .3 oo zgonów. Ŵ  tej grupie brak 
jakichkolw iek danych co do gruźlicy dla 6 miast. Do tych 
6 miast należy Bia łystok, w którym, podczas przeprowadzonych 
w  1925/1926 roku badań, zgony na gruźlicę tw o rzy ły  18,2$ ogółu 
zgonów. Dodać należy, że w e W ło c ła w k u  zgłoszono 4 zacho­
row ania  i 122 zgony, w  Kaliszu 1 zachorowanie i 1 1 6  zgonów, 
w  Tomaszowie M azowieckim  było w  ciągu roku 56  zachoro­
wań, ale ani jednego zgonu z gruźlicy. Stan rejestracji gruź­
licy  naw et w  miastach nie pozw ala na zorjentowanie się w  stop­
niu zagruźliczenia poszczególnych miast lub grup osiedli miej­
skich. Godne jest również uwagi, że w  szeregu miast gruźlica 
wcale  nie jest zgłaszana, co przeczy ustawie o zwalczaniu 
chorób zakaźnych, gdzie powiedziane jest wyraźnie, że zgłasza­
niu podlegają przypadki gruźlicy niebezpiecznej dla otoczenia

Ja g lica . Jaglica jest najlepszym dowodem w jakie j mierze 
rejestracja jest zależna od stanu pomocy lekarskiej dla ludności. 
W  roku 1 91 9 zgłoszono 1.570 zachorowań na jaglicę, w  roku 
1928 — 13 .941 — wzrost zdaw ałoby  się za trw aża jący . L iczby 
te nabierają  jednak znaczenia, gdy je zestawimy ze stanem 
arsenału przeciwjagliczego w  wyżej wymienionych latach.
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Posiadaliśmy w  roku:
1 91 & 1928

zakładów  izolacyjnych . . . .  — i 3
zakładów  leczn iczo-w ychow aw czych  1 6
przychodni przeciw jagliczych . . — 101
punktów leczniczych . . . .  —  88

Śpiączka. Dane mamy tylko z miast, i tak  w  miastach
I grupy było 10 zach , 9 zgonów, w  miastach II grupy 9 zach. 
9 zgonów. Liczniejsze przypadki zanotowano w  W a rsz a w ie  — 
5 zach., 4 zg. 1 Zaw ierciu  — 4 zachorowania, ó zgonów, inne 
miasta notowały 1 — 2 przypadki

JP ą y lik .  Zgłoszono 81 zachorowań i 1 1 zgonów, w  tern 
22 zachorowania i 4 zgony w  województwie Iwowskiem. M iasta  
ł grupy nie miały w cale  zachorowań na w ąglik . Z  miast
II grup\ jedno zachorowanie zgłoszono w  Pabjanicach

/ / 7 ojnica. W  całym kraju zgłoszono 83  przypadki zachoro­
w ań  i 2 zgony z włośnicy. Podział tych zachorowań przedstawia 
się jak następuje: 07 zachorowań zgłoszono w W a rsz a w ie ,  1 2 w woj. 
warszawskiem, 3 w  woj. bialostockiem (2 zgony), oraz 1 1  przy­
padków  w  woj. tarnopolskiem. Skupienie przypadków  około 
W a r s z a w y  wskazuje, że zachorowania na pozostałym terenie 
kraju nie doszły do wiadomości w ładz sanitarnych.

Zatrucie nuę.uie. Zatruć mięsnycł było 1 1 1 przypadków, 
w  czem 33  w  woj. pomorskiem, oraz 04 w  woj. Iwowskiem. 
T a k  duża liczba przypad ająca  na woj. lwowskie  tłumaczy się 
masowem zatruciem żołnierzy stacjonujących w  powiecie żół­
kiewskim.

1F  odowelrel. Leczono 2 .3 17  osób pokąsanych przez zwie­
rzęta w ściekle lub podejrzane o wściekliznę. Zgonów na 
wście kl iznę zgłoszono 3 3 . P ań stw ow y Z ak ład  Iligjeny w W a r ­
szawie rozesłał w  1928 r. 6.839 Porc3'j szczepionki.

P a ra liż  dziecięcy. Zgłoszono 20 przypadków  w miastach 
I i II grupy. Doniesienia lekarzy pow iatow ych nic zaw iera ją  
żadnych danych dotyczących paraliżu dziecięcego.
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ZACHOROWANIA i ZGONY NA CHOROBY ZAKAŹNE WEDŁUG WOJEWÓDZTW 1928 r.

W O J E W Ó D Z T W A
O spa

zach. I zg-

W arsz aw a  m.to 1.015.426 1
W arsz aw a  woj. 2.112.798 1
Łódź 2.252.769
Kialce 2.535.781 : 1
Lublin 2.087.951 : 2
Białys tok : 1.305.284 ; 6
W ilno* 973.404 1
N ow ogrodek 822.106 2
Polesie 880.898 i
W  ołyń : 1.437.907 : 2
Poznań 1.967.865 i
Pomorze 935.643 1
Śląsk 1.124.967 1
K raków 1.992.810
Lwów 2.718.014
S tan is ław ów 1.348.580 2
Tarnopol 1.4 28.520 : 2

Razem 26.940.723 22 14.102 ; 1169 2401

W  arszaw a 1.015.426 1 1304 161 22
Łódź 553.649 545 70 20
L w ów 228.801 50 : 7 : 9
Poznań 220.023 41 : 4
K rak ó w 189.376 129 12 12
W iln o 184.000 203 25  ; 39
K atow ice 112.657 38 1
Lublin 108.531 106 1 1 13
Bydgoszcz 105.672 77 17
Sosnowiec 101.940 89 9

161 10

Razem 2,820.075 2582  ̂ 317 115

Będzin 27.855 103 5
Białystok 76.792 44 7
Brześć n B. 29.553 2 16
Częstochowa 80.473 221 18
D ą b ro w a  Gor. 41.681 65 2
Drohobycz 26.736 3 4
Gniezno 25.694 2 : 4
Grodno 35.148 2 22 3
Grudziądz 33.516 2 10 6
K alisz 44.613 31 9
Kielce 41.346 50 5
K ołom yja 31.708 6 4
Król. Huta** 72.641
N. Sącz 26.341 5 1
P a b ja n ic e 34.967 19 2
P io t rk ó w 41.113 29 6
Płock**** 27.750 42
Przemyśl 47.958 1 10 1
Radom 61.599 66
Równe**** 30.480 19
Siedlce**** 30.536 27
S tan is ław ów 51.391 10 1
Stryj^ 27.358 5 2
T arnów 35.347 22 —

T arnopol 32.003 1 —

T om . M azow . 28.287 58 —

T  oruń 39.434 48 8
W ło c ła w e k 40.281 51 13
Z aw ierc ie 29 480 31 6

1.152.081 1018 : 103 24

Dur brzuszny 
i rzekomy Dur >lain. D ur  powrot. Czerw onka Płonica Błonica

zacli. —^Ł.. zach. zach. | 7g. zach. zg- zach. ze- zach. ] JUL_

1.529 171 2 $ 2 73 8 2.063 i 124 927 i 75
1.950 124 23 i 42 : 2 1 302 : 93 696 : 15
1.806 165 25 3 131 13 2 402 263 1510 171
2.139 121 58 9 1 146 : 19 2 020 55 861 : 39

799 41 166 12 1 47 3 1661 67 581 i 15
434 35 84 5 26 1 003 50 394 24
380 28 595 20 2 21 5 ■573 19 328 i 17
174 1 272 7 30 1 319 49 225 6
158 8 90 5 1, : 87 5 2 0 2 9 182 504 27
399 6 131 8 1 133 7 2 161 68 493 17
702 80 80 6 1 593 65 862 : 65
534 58 2 28 1 '550 20 310 9
345 35 1 105 1 765 26 699 79

1.263 105 107 6 2 : 293 46 2 191 113 800 87
901 122 413 38 270 55 3 322 : 457 808 150
420 59 243 23 223 30 2 811 383 237 45
168 10 160 22 1 49 9 1 1 33 125 225 27

Z a p a l ,  opon. 
mózg..-rdzeń.

81
44
46
58
33 
20 
27 
63 
31 
10
34 
18 
37 
37

106
46
24

zg

26
22
22
21

5
5
3
9

14
1

20
5

21
16
18
13

3

O d r a

zach.  I

3.156 : 
2.239 
3.391 
7.497 
1.668 
1.009 
1.466 

548 
1.413 

301 
934 

1.531 
1.898 
4.309 
4.301 

610 
792

zg-

53
5

78
38 

5
4
7 
1
5 
1
4
8 
3

39 
220

26
9

Z im nica

1536
271
294
431
339
129
120
98

126
138

77
71

195
159
500

43
37

69
7

34
9
2
5

2
1
2 
2 
9

34
26

3
2

864
788
948

1254
355
733
615
374
718
168
102
267
161
612

1745
1338
862

1784 210 28898 2159 10460 868 i 715 224 3 7 0 6 3 :  506 ; 4564  207 11904

107
5

71
11

zach.

41
43
10
14 
25
15 
15 
14

469
32

5

12
39

7
2
?

709 745

zg-

M iasta p ow yżej 100.000 m ieszk a ń có w .

63 8 ; 1891 110 830 75 60 26 3138 53 1314 61 864  107
28 12 i 836 66 728 109 12 2 692 : 40 i 101 42 205 44
28 1 627 31 104 11 12 3 614 144 18 121 5
43 5 413 32 279 32 21 16 — 15 —  : 1 9
54 10 489 23 233 30 13 5 1087 24 70 18 91 23

3 1 301 12 177 18 9 3 970 14 79 8 528 : 14
5 : 2 131 91 4 2 1 72 1 34 -  8
3 217 6 50 6 2 253 5 58 1 48 - —
7 6 282 7 40 6 5 12 286 2 14 —  20 : 1
3 1 234 11 54 11 ? 1 1682 26 25 304 5

237 . 46 ; 5421 , 298 2586 : 302 138 69 j  8794 i 180 1839 . 148 2190 208

M iasta p ow yżej 25.000 m ieszk a ń c ó w

2 i
;  < 

: 59 i 29 9 : 5 3 149 3 10 29 . 2
: 144 ; 7 53 5 i 1 1 8 16 6 i —

6 ; 21  ; 10 424 16 22
18  i 278 ■ 9 101 2 4 1 260 50 1 74

118 7 15 3 1 2 90 1 6 30 3
26 9 18 7 . 1 1 : 114 l 1 i —  ;  —

15 ; 1 50 i 1 33 3 4 4 22 —  i  —  •’  -  — .  i  - - - -
1 : 111 i 7 62 6 2 1 31 ; 24 1 126 1
5 92 i 4 16 6 2 : 37 2 7 2 5 3
7 44 1 14 10 : 3 2 159 7 17 3 30 1
4 : 2 172 4 16 4 ^ : 254 6 9 3 22 —

21 1 1 1 4 4 1 i i - i  1 —

15 : 3 1 : 63 i 4
8 : 113 4 : 85 3 ; 1 215 : 41 1 ; 341 1

49 2 35 6 1 366 6 1 6 63 7
26 17 1 11 3 14

2 : 87 : 24 1 13 14 —  i  —
5 ; 155 i 11 4 453 ; 54 1 i 42 j  —

65
25 10 51 12 6

i 394 : 33 9 3 : 2 2 4 2 i —  i —
2 ; 88 3 7 2 2 4 1
3 i 77 1 17 1 2 82

75 4 i. __  ; __  i .
4 : 70 13 682 1 10 6 :
5 : 69 1 36 1 120 18 14 1

: 75 63 i 1 32 4 : 390 3 7 : 2 : 78 : 24
7 i 59 i 27 1 i 2 1 360 : 5 12 i  2 138 i

95 : 78 2566 99 . 694 72 j 42 ; 28 4358 ; 40 337 : 24 1047 ; 42

! Wodowsltęt i
| G o rączk a  poł. G ruźl ica Jaglica Ś p iączka W  ąglik W łośn ica / .a t ruc ie

mięsne
pokąsanie przez Zwierzęta podej­
rzane 0 wściekł.

r  araliż 
dziecięcy-

i zach. zg- zach. zg- zach. _  fg -_ zach. zg. zach. Zg- zach. zg- zach. zg- zach. zg- zach. Zg.

140 81 3237 1988 452 5 4 57 145 2 9
98 29 579 344 1907 ~T- — 1 — - 12 — — 137 2 _

102 44 945 606 1274 -- — — 4 — — 2 1 93 1 _ _
i 47 21 1259 465 1264 — — — 4 — — — 5 1 115 2 _ _

46 3 520 28 261 - 11 — — ... . _■ 193 2 ___ _
56 6 309 137 294 —- 8 ■ — 3 2 1 — 141 _
28 6 1186 74 1572 —r- 2 ...... — 1 14 _ . _
37 9 522 13 558 . — _ _ _ 175 2 _; __
28 9 1297 20 417 -- —H ■„— 4 — — — 1 — 138 4 _ _
21 6 534 17 409 --- --- — 6 2 — — — — 146 1 __ __

k 170 55 1 154 1025 1905 -- -- — — — — — 12 3 57 _ _
122 34 313 273 207 — — — — ■ — — 33 — 46 — _ _
137 48 564 699 141 ’ ’ ' 3 1 — 2 — 18 1 _ _
55 49 1399 848 1411 -----■ 4 — - 240 1 _ _
75 42 4972 2584 1226 — 22 4 — — 54 — 465 12 -- _
17 8 1759 680 213 : — ■ -- — 9 3 — — — — 154 3 _ _
10 2 663 361 430 : — — — 3 1 11 —• — — : 240 2 — --

: 1189 : 452 21212 i 1016? 13941 — 5 4 81 : 11 83 2 111 5 2517 35 O _

40 2 100
62

-—GO CA : 3054 1988 452
468

5 4 — 42 — — — 145
20

2 9 —

— . 13
16

9
12

881
476

532
383

229
107

2
3

2
1

— . — — — — 1 1 2
2

—

21 1 13 : 15 : 534 402 293 — — — —. — — — — —-. — 2
3

1

1
7

17 8

i 465 
33

i 193 
i 299

323
26

188
25!

57
15

135
71

—

1 2

'—

—

—

— _

9

10
—

2

65 3 229 162 j 5935 4093 1827 .—  - 10 9 — — 42 — —. — 185 3 17 —

7
24

59

2
16
I

40

116 68 35 ____ ____ ___ ___ ____ _ ____ ____ ____ ____ ___ ____

— 7 — — — — ----- ------ ------ ----- — — — — —

8 — 5 — 1 —  ■ — ------ ------ — ■ — — — — — —

18 1 — — — — ----------- —— •'---- - ----- .— — — — —

4 2 4 3 27 _ — _ _ — — — - — — — — — — — ■

8 0 6 2 — - — — .— ---- ---- ---- ---- — 1 1 . —

79 66 — — 1 1 — ---- ---- --- . — — —  . — - 1 —

3 6 3 4 102 — — - — — ---- ---- — 4 — —

92 43 2 5 - —  . — — ------ ----- ' ----- ■ . . . . . — —

1 116 1 « -  . • -  - ---- . . . _ 1 — 2 —

106 106 81 •— ----- ■ — - ----- ------ — 9 — —

1 61 5 ' —  . 2 2 ------ ---- — ---- — 2 — — —

55 ____ ____ , — ____ ____ ____ _ ____ ____ ____ ____ ____ ____

5 1 0 75 7 4 — 1 _ _ ------ ■ 1 — 2 — — —

9 118 2 • — — — — — — — . . . . ........
------ —  . ------ . — ----- — — — — —

7 7 10 - — - - — — - - — — 6 1 — —

16 — 126 — - — — — - ---- ---- ---- ----- — 1 — — —

- —  ■ ... — — — — ---- ----- — ---- — — — — —
-— — - 1 ---- — — . — — — —

157 104 - - — 1 1 — —

133 71 51 1 ...... ■ ---- ---- - - — — —

10 12 . . . . ------ ---- — 4 •— — —
- ■ ---r- ---- ----. — — —

56 68 . . . . .  . ------ — — — . —

1 71 30 - . . . .  ' ----- -------------------  ' — 3 — — —

4 122 ' - ------ . . . . . — 1 —

53 77 2 4 5 — . . . .

1535 1300 663 — 9 9 1 ----- _ ----- 4 — 32 3 3 —

U W A G I
* Zgony podane ty lk o  ze szpita la ,
* Zare jes trow ano 23 zacli., 1 zgon jako dur nieokreślony,

** Kró lew ska H u ta  w y k a z ó w  tyg.  nie nadsyła.
**** m 21"? miast  ™ed,Ug w ykazów  tygodniow y cli nadsyłanych przez poszczególne miasta.  O sta teczne liczby za cały rok sprawdzone i uzgodnione z m;ejScowcmi obliczeniam i,  

r lo c k ,  Kowne, Siedlce, sp raw ozdań  o zgonach nie n a d s j l a ją .
Liczby ludności wzięte z rocznika S ta ty s ty k i  Rzeczypospoli te j  Polskie j  1927 r
W a rsz a w a  m-to ( tab l ica  w ojew ództw ) liczby podane  dla ludności miejscowej, oraz przy jezdnych ,  pozostałe  miasta  p o d a ją  l iczby tylko d la  ludnośc i stałej
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T reść  zeszy tu  5-6 — Som m aire.

L. H irszfeld , TK. Halberówna i J .  Laskow ski. B ad an ia  
serologiczne nad nowotworam i człow ieka Recherches.
sur le cancer de I’h o m m e ......................................................... 3 i 3

S. Hornów/ta. B ad an ia  dośw iadczalne nad p ałeczką pospo­
litą  (Bacterium  vulgare, proteus vulgaris hauseri). — 
Recherches experim entalles sur le „Bacterium  vu lgare“
( P r o t e u s ) .............................................................................................379

J .  K aulbersz. O  przygotow aniu insuliny — Ram erques
sur la pr£paration de 1’ i n s u l i n e ........................................Ą \ 3

L . P ietk iew icz. Hodowle gonokoków na agarze K a r w a ­
ckiego —  Cultures des gonocoąues sur la gelose de
K a r w a c k i ...................................................................................... 421

A . Tenenbaumówna.. spraw ie w p ływ u  żyw ien ia bez-
w itam inowego na m ikroflorę przewodu pokarm o­
wego. — Contribution a 1’etude de Tinfluence d ’une 
nutrition carancee sur la  m icrofiore du tube digestif. 426 

H. Sparrow, R . Zajdlów na i S . Sierakow ski. W y t r ą c a ­
nie toksyn szkarlatynow ych  w  odpowiedniem P h .—
Sur la  precipitation des toxines scarlatineuses dans
un milieu convenable de Ph  .............................ą 35

R . Zajdlów na, S . Sierakowski i  H . Sparrow. O czyszczanie 
toksyn szkarlatyn ow ych  za pomocą strącan ia w  od­
powiedniem  Ph i u łtrafiltrac ji. Sur la  purification 
des toxines scarlatineuses a 1 ’aide dePultrafiltration  
et de precipitation  p ar l ’acide dans un Ph convenable Ą Ą o  

Hi. K acprzak . K ro n ik a  Epidem iologiczna. Chronique epi-
dem io logique.......................................................................................ą5 3

R edaktorzy i w yd a w cy : L. H irszfeld i Z. Szym anow ski.
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R E G U L A M I N
ogłaszania p ia t w  „M e d y ty n ie  D oświadczalnej i S p o łe c z n e j".

1) „M e d y  yna D ośw iadczalna i Społeczna44 zamieszcza 
prace oryginalne z dziedziny: a) m edycyny doświadczalnej 
(fizjologji, patologji, chemji fizjologicznej, farmakologji i t. d.), 
b) bakterjologji i serologji, c) higjeny i medycyny społecznej 
epidemjologji, s tatystyki i t. p.), oraz re feraty  zbiorowe. P race  
są drukowane w  obrębie każdego działu z zachowaniem kolej­
ności złożenia w  redakcji.

2) Rękopisy  należy nadsyłać pod adresem: R ed ak c ja  
„M ed ycyn j '  Doświadczalnej i Społecznej44, P a ń stw o w y  Z a k ła d  
Higjeny, W a r s z a w a ,  Chocimska 24, lub do jednego z członków 
Komitetu Redakcyjnego.

3 ) Autorowie proszeni są o dołączenie do sw ych prac  
streszczeń w  jednym z języków  obcych (angielskim, francuskim 
niemieckim).

4) Tablice  i fotograf je mogą być  wykonane w  w y ją tk o ­
w ych  tylko przypadkach z funduszów w yd a w n ic tw a . O b ję­
tość artykułu, zajmującego się poszczególną sp ra w ą  naukową, 
nie może przekraczać 2 arkuszy. Pismo przyjmuje jednak ró w ­
nież prace oryginalne w  opracowaniu monograficznem w  w ię k ­
szych rozmiarach. Autorowie, którzy życzą sobie ogłosić prace 
w  tej formie, proszeni są o uprzednie porozumienie się z re­
dakcją.

5) Celem uniknięcia zw łoki, korekty będą posyłane 
autorom pozamiejscowym tylko  na specjalne żądanie, lub o ile 
redakcja  uzna to za konieczne.

6) Autorowie otrzymują po 20 odbitek swych p rac  na 
koszt w yd aw n ic tw a .
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E R R A T A
d o p ra c y  D -ra K au lb e rsza: O w p ływ ie  zm ęczen ia na stę ż e n ie  

jo n ó w  w o d o ro w ych .

Wydrukowano Powinno być
na str. 12, T ab l .  111.

■czas traw ien ia  u ży tku  fizycznego czas trw an ia  w y s i łk u  fizycznego

na str, 13, wiersz 4 od dołu 
d c  Q  uet de C o .  de  CK et de Co->

E R R A T A
d o  p ra cy  D -ra  K au lb e rsza: O w p ływ ie  zm ęczen ia na g o sp o ­

dark ę w o d n ą.

Wydrukowano Powinno być
na str. 12, 5 wiersz od dołu 

Ki Ca K i Ca ( z w y k ły m  drukiem)

na str. 13, 12 wiersz  od dołu
T hona-Z e issa  T hom a -Z eissa

na str. 16, Fig. i.
Z m i a n y  ilości hemoglobiny w % oraz zmiany ilości hemoglobiny w % oraz 
c ie p ło ty ,  mierzonej ciepłoty. - - - - -  mierzonej

na str. 16, Fig. 2.
Z m ia n y  ilości suchej czyści krwi w % zmiany ilości suchej części krwi w % —  
i c iężaru  wl. k rw i  podczas różnych- i c iężaru właść. krwi - - - - -  podczas

rożnych. . . .

na str. 17, Fig, 3,
Z m ia n y  ilości b ia łk a  w % i c iężaru wl. zmiany ilości b ia łka  w  % —  i c iężaru 
su ro w ic y  podczas . . . . wl. surowicy - -    podczas

E R R A T A
do p r a c y  D -ra  K au lb ersza: Jo d e k  w ap n ia  i t. d.

Wydrukowano Powinno być
r y s .  2 i 3 na str. 7, wiersz 4 od góry ry s .  .ys. 2 i 4
r y s .  2. odwrocony na str. 7
ly s .  4  na str. 7, wiersz 7 od góry rys- 5
jy s .  5 na str. 7, wiersz 9  od dołu rys. 7
r y s .  4. odwrocony na str. 8
s t a w a c h  na str. 10, wiersz 6 od g ó f j  s tanach
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