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Surowica krwi w leczeniu bitonicy.
Napisat

Dr. Leon Krynski,
asystent Kkliniki chirurgicznej w Krakowie.

Odkad bakteryologia, opierajgc sie na badaniach che-
mii organicznej, zajeta wybitne miejsce w szeregu doswiad-
czalnych nauk biologicznych, praktyczne zastosowanie jej
zdobyczy w celach leczniczych stato Sie przedmiotem mndstwa
usitowan. W ciggu ostatnich lat wre goraczkowa praca w tym
wzgledzie we .wszystkich niemal pracowniach bakteryolo-
gicznych obu Swiatow. Dokladne poznanie zywotnych wia-
snosci drobnoustrojéw chorobotwdrczych i ich stosunku do
ustroju zwierzat wyzszych i cziowieka dato moznos¢ ocenie-
nia tego zasobu sit zywotnych, jakiemi rozporzadza on w wal-
ce z tymi mikroskopijnymi wrogami, czyli tak zwanej od-
pornosci ustroju wobec choréb zakaznych. Ostabi¢ site
zarodka z jednej strony, z drugiej za$ powiekszy¢ Srodki
obrony w zagrozonym organizmie, oto ogolna podstawa le-
czenia racyonalnego chorob zakaznych. Pozostawimy na ubo-
czu szereg metod , powstatych w ciggu lat ostatnich a opar-
tych na tych gtownych wskazaniach leczniczych, i przejdzie-
my do tej, ktéra w ciggu miesigca, od czasu dwu ostatnich
zjazdoéw lekarskich, miedzynarodowego higienicznego w Pesz-
cie i zjazdu lekarzy i przyrodnikow niemieckich w Wiedniu,
tak wielkie wzbudzita zajecie w catym Swiecie cywilizo-
wanym.

Zastosowanie lecznicze surowicy krwi zwierzat,
u ktorych sztucznie wywotano odpornos¢ wzgledem pewnej
postaci zakazenia, w celu leczenia tego zakazenia ,u innych



zwierzat, stanowi zastuge Behringa i Kitasaty!). Ba-
dacze ci prawie jednoczesnie i niezaleznie jeden od drugiego,
wobec doswiadczenia z odmiennymi nawet drobnoustrojami,
pierwszy z nich z lasecznikami btonicy, drugi z lasecznika-
i tezca, wykazali, ze surowica krwi zwierzagt uodpornio-
nych sztucznie posiada wiasnosci antytoksyczne, t. j. dziata
niszczaco na jad danego zarodka, nadto, ze wiasnosci te sg
tak trwale, iz zachowujg swg site po wprowadzeniu surowi-
cy do ustroju innego zwierzecia. Surowica krwi zwykia
zwierzat nieodpornych nie ma dziatania.antytoksycznego i po
zakazeniu zwierzecia tg lub inng postacig bakteryj chorobo-
tworczych mozna wykaza¢ nawet po $mierci we krwi jad
swoisty, stanowigcy produkt czynnosci tych drobnoustrojow.

Od roku 1890. prowadzi Behring wraz z wspoOtpra-
cownikami w Berlinie doswiadczenia na wielka skale, poczat-
kowo na zwierzetach a potem i na ludziach nad dziataniem
leczniczem i ochronnem w blonicy surowiczej krwi zwierzat
immunizowanych; od roku 1891-go rozpoczat obszerne bada-
nia w tym samym przedmiocie Roux w Paryzu. Wyniki
nader Scistych obserwacyj przedstawili oni na obydwéch wy-
mienionych powyzej zjazdach. Jakkolwiek badan tych nie
mozna uwaza¢ za skonczone, wyniki tej metody leczniczej
u dzieci sa tak pomysine, ze zachecajg do jaknajobszerniej-
szych i pilnych préb dalszych.

Przygotowanie zwierzat w ten sposéb, aby mogty do-
starcza¢ surowicy leczniczej, stanowi postepowanie dlugie
i dos¢ ztozone.

Pierwszg rzeczg jest otrzymanie dostatecznej ilosci jadu
btoniczego odpowiedniej mocy; w tym celu hodowle bulio-
nowe lasecznikéw btoniczych Lofflera, hodowane w cig-
gu kilku tygodni do miesigca w cieplocie termostatowej
37° C., przesgcza sie przez filtr Chamberlanda, przez co
oddzielajg sie nagromadzone masy lasecznikow od ptynu czy-
stego, zawierajagcego wytwory chemiczne ich przemiany ma-
teryi, czyli t. zw. toksyny, ktére stanowig wiasciwg site
dziatajaca hodowli. Toksyny te przedstawiaja materyat do

*) Prof. Ogata z Tohio w Japonii upomina! sie w swoim cza-
sie 0 pierwszenstwo wynalazku terapii surowiczej, twierdzac, ze mysl
te podat on pierwszy wspolnie z Jasucharg. Rzeczywiscie robili oni
doswiadczenia nad dziataniem krwi zwierzat o odporno$ci wrodzonej
na zakazenie waglikowe; by¢ wiec moze, iz badania te jakkolwiek
nieudatne, mogly podda¢ mysl Behringowi do zastosowania jego
~Serumtherapie™.



kolejnych szczepien w celu wywotania u zwierzecia sztucz-
nej odpornosci na btonice Pierwotnie uzywano w tym celu
hodowli lasecznikéw in toto, lecz obecnie zastapiono je prze-
filtrowanemi hodowlami, nie zawierajacemi wcale zyjacych
drobnoustrojow; ma to oprocz wielu innych te wazng strone
korzystng, ze pozwala na przyblizone przynajmniej dawko-
wanie uzywanych toksyn. Rzecz prosta, zupetnie Sciste ozna-
czanie sity jadu jest tu niemozliwe, gdyz zawsze wchodzg
tu w gre indywidualne wiasnosci hodowli, dzieki ktérym
pomimo najzupetniej réwnych stosunkéw termicznych i cza-
sowych, w jakich sie znajduja, jakos¢ wytworzonych w nich
toksyn rozni¢ sie moze do$¢ znacznie.

Szczepienie poczatkowe rdézni badacze wykonywali roz-
maicie. Obawiajgc sie zbyt mocnego dziatania jadu czystego
w matych nawet dawkach, prébowano réznymi Srodkami
ostabi¢ jego moc. W tym celu C. Fraenkel ogrzewat to-
ksyny do 70°C., Roux i Nocard dodawali nieco jadu
w postaci ptynu Grama (w stosunku 1:4), Behring pier-
wotnie ostabiat je dodaniem tréjchlorku jodu (C13J), obecnie
za$ stosuje od samego poczatku zupelnie czyste, zaczynajac
od dawek bardzo matych. W ten czy 6w spos6b rozpoczete
szczepienie w postaci wstrzykiwan podskérnych, powtarza-
nych co dni kilka, przechodzi stopniowo w szczepienie tok-
syny czystej, ktorej dawka, stopniowo zwiekszana, dochodzi
wreszcie do ilosci ogromnych, jakie poczatkowo bylyby bez-
wzglednie S$miertelne.

Jakiem kryteryum kierowa¢ si¢ nalezy w ocenie wiel-
kosci dawki toksyny? Modwigc w ogdlnosci, jest ona w pro-
stym stosunku do wagi zwierzecia doswiadczanego, za jed-
nostke za$ dawki trujacej przyjmuje sie zwykle te ilos¢ tok-
syny, ktdra zabija $winke morskg (Sredniej wagi 500 grm.)
w ciggu 48 iu godzin, co wynosi zwykle x/10 cm. szes¢,
czystej toksyny (t. zw. toksyna normalna). Na zasadzie
tej jednostki toksycznej okresla sie stopien uodpornienia zwie-
rzecia czyli site immunizacyj ng jego surowicy Kkrwi.

Sita ta oznacza sie liczbg, przedstawiajacg stosunek
wagi zwyklej Swinki morskiej do tej ilosci surowicy lecz-
niczej, ktora, wstrzyknieta poprzednio, jest w stanie uczy-
ni¢ nieszkodliwg dawke $miertelng toksyny, zadanej w 12
godzin poézniej. Jezeli wiec naprzyktad oznaczamy site da-
nej surowicy na 10000, to znaczy, ze ona w ilosci 1/10000
wagi zwierzecia zobojetnia Smiertelng dlan doze toksyny.
Niedawno podali Ehrlich i Behring inng miare jed-
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nostki uodpornienia: wedlug niej za norme uwaia si¢
0’1l cm3 takiej surowicy, ktéra zobojetnia 0'9 cm3 toksyny
normalnej. Jeden wiec centymetr szeScienny tej mieszaniny
wstrzykniety pod skore nie powinien wywota¢ u $winki mor-
skiej zadnych objawdw miejscowych ani ogélnych.

Co sie tyczy wyboru zwierzat, majgcych stuzy¢ do
immunizacyi, to zdaniem Behringa sita uodporniajgca su-
rowicy zostaje w prostym stosunku do wrazliwosci zwierze-
cia na zakazenie btonicze: czem #tatwiej ulegajg one temu
zakazeniu, tem mocniejszem jest dziatanie antytoksyczne ich
surowicy. Do zwierzat bardzo wrazliwych na btonice nalezg
owce, kozy, psy, krowy. Tu jednakze ze wzgledéw prak-
tycznych nalezy mie¢ na uwadze i wielkos¢ zwierzecia, aby
maédz otrzymywaé odrazu wieksze ilosci krwi. Z tego wzgle-
du Roux i Nocard wylacznie prawie uzywajg w tym
celu koni, ktére jakkolwiek sg znacznie mniej wrazliwe na
blonice, dostarczy¢ moga ogromnych ilosci surowicy o sile im-
munizacyjnej 100000 i wyzej, majgcej nadto wielkie zalety
pod wzgledem szybkosci wchtaniania z tkanki podskornej
po injekcyi i nie sprawiajgcej podraznienia. Krowy bytyby
bardzo odpowiedniemi dostarczycielkami surowicy, gdyhy nie
zbytnia ich wrazliwo$¢ na jad, wskutek czego samo prze-
prowadzenie u nich uodpornienia jest nader ktopotliwe i diu-
gie. Doprowadzenie konia do wysokiego stopnia immuniza-
cyi wymaga dtugiego czasu, czestokro¢ roku, dwoch lat
i wiecej, zanim otrzyma sie dostateczng site (koto 100000).

Ciekawg nader jest kwestya, na czem wiasciwie po-
lega dziatanie surowicy na toksyne zarazka. Na pierwszy
rzut oka zdawatoby sie, ze wstepujg one w pewien ze sobg
zwigzek i w ten spos6b znosi sie dziatanie swoiste jadu.
WidzieliSmy powyzej, ze jedna cze$¢ surowicy zmieszana
z 9 czesciami toksyny stanowi ptyn obojetny, ktérego wstrzyk-
niecie Swince nie sprawia nawet obrzeku zapalnego. Mozna-
by wiec sadzi¢, iz cata toksyna zostata zniszczona; tak jed-
nakze nie jest.

Surowica lecznicza nie jest antytoksyczng w Scistem
znaczeniu, gdyz pozostawia toksyne nietknietg. Przekonac
sie 0 tem mozna z tatwoscig, szczepigc owa migszaning su-
rowicy z toksyng (1: 9) nie $winkom zdrowym, lecz juz osta-
bionym przez poprzednie szczepienie toksyn innych drobno-
ustrojow, lub tez zwierzetom o innym stopniu wrazliwosci na
btonice, n. p. krolikom. Wotedy réwnowaga pomiedzy od-
dziatywaniem kazdej z 2 czeSci mieszaniny zostaje naruszo-



ng i zwierze ulega zakazeniu btoniczemu. Jedynie wiec zro-
zumie¢ bedziemy mogli te zjawiska, przyjmujgc za podstawe
dziatanie surowicy na komorki ustroju, na ktore
wywiera ona wptyw draznigcy i podniecajacy. Przypuszcze-
nie to potwierdzajg badania G abriczewskiego nad fago-
cytozg w zapaleniu btoniczem.

Poznawszy sposob otrzymywania surowicy leczniczej
droga stopniowego uodpornienia zwierzat na jad bionicy,
przejdziemy do jej zastosowania leczniczego, ktére mozna
zuzytkowa¢ w dwojakim wzgledzie: 1) w celu leczenia juz
rozwinietego zakazenia, 2) w celu zapobiegawczym przed
jego powstaniem.

Morskie $winki i kroliki, ktérym zaszczepiono hodowle
lasecznikéw btonicy do tchawicy po zastrzyknieciu surowicy,
nie ulegajg wcale zakazeniu lub tez przebieg jego jest lekki
i trwa krotko. Zalezy to od iloSci wstrzyknietej surowicy.
Jezeli za$ ilo$¢ ta nie jest wystarczajaca, to zakazenie po-
wstrzymane poczatkowo na czas jakis przebiega dalej skry-
cie i zwierze ginie wsréd objawéw charfactwa.

Szczepienia lecznicze surowicy po rozwinieciu sie zaka-
zenia wymagaja znaczniejszych ilosci surowicy i to tem
wiekszych, im dluzszy przecigg czasu uptynagt od chwili za-
kazenia. Tak naprzyktad z 4-ch krolikow, ktérym zaszcze-
piono btonice do tchawicy jednoczesnie, pierwszy bez lecze-
nia padt w 2'/2 doby, drugi w pét godziny po zaszczepieniu
otrzymat 2 cm3 surowicy pod skdre i po uptywie 4-ch dni
wyzdrowiat zupetnie, trzeciemu w 6 godzin po zakazeniu
wstrzyknieto 5 cm3 surowicy takze z dobrym skutkiem,
wreszcie do uratowania czwartego, ktoremu zastosowano su-
rowice dopiero w 24 godziny po infekcyi, trzeba byto 10cm3
tego Srodka.

Roux i Yersin zwrdcili uwage na te posta¢ btonicy,
odznaczajacg sie szczegOlnie ciezkim przebiegiem, ktora za-
lezy od zakazenia mieszanego dwoma gatunkami drobno-
ustrojow, lasecznika blonicy i streptokoka. Rzeczywiscie
w przypadkach takich, wywotanych sztucznie u zwierzat
przez zaszczepienie mieszaniny hodowli obydwoch tych drob-
noustrojéw, wyleczenie surowicg bylo o wiele trudniejsze
i wymagato powtarzania po kilka razy wstrzykiwan surowi-
Cy; przytem zwierzeta, leczone w 12 godzin po zakazeniu,
pomimo wysokich dawek surowicy ginety zawsze.

Przechodzac do wynikéw, otrzymanych w leczeniu lu-
dzi, zatrzymamy sie diuzej nieco na danych, przedstawio-



nych przez Rouxa, ktorego statystyka, oparta na najlicz-
niejszym dotychczas materyale dokiadnych obserwacyj, sta-
nowi wazna illustracye wartosci tej metody leczniczej. Po-
czynajac od Lutego r. b. do ostatnich dni Lipca stosowat on
w szpitalu des Enfants Malades w Paryzu wstrzykiwa-
nia ochronne surowicy w 448 przypadkach; po odtraceniu
ztad wszystkich przypadkdw niebloniczyeh, lub takich, kto-
re zmarly zaraz po przybyciu do szpitala, pozostaje 300,
w ktorych blonice wykazano mikroskopowo i bakteryolo-
gicznie, leczonych surowicg krwi antydyfteryczng. Z tej
liczby zmarto 78, co stanowi 26°/0. Jezeli porOéwnamy ze
$rednig Smiertelnoscig z innych lat w tym szpitalu, wynosza-
cg 51°/0 i z odsetkg SmiertelnoSci przez ten sam przeciag
czasu w drugim szpitalu dla dzieci (Trousseau), dochodzacy
do 60°/o, to wynik rzeczywiscie znakomity.

Potrzebng ilos¢ surowicy otrzymat Roux z koni uod-
pornionych na blonice w sposéb powyzej opisany. Zebrany
materyat przechowuje on w ciemnych butelkach wyjatowio-
nych w stanie zupetnie czystym, nie dodajac don zadnych
ciat obcych. Behring w celu zapobiezenia zepsuciu, dodaje
0'5°/0 karbolu, co nie wptywa niekorzystnie na wlasnosci
surowicy. Zadnych zgeszczeh otrzymanej surowicy Roux
nie poleca robi¢, uwazajac preparat zupetnie Swiezy za naj-
odpowiedniejszy do szczepien.

Wszystkim dzieciom wstepujacym do oddziatu btoniczego
wstrzykuje on podskérnie 20 cm3 surowicy, ktdra ulega wes-
saniu nadzwyczaj szybko bez oznak podraznienia zapalnhego,
jezeli wykonanie bylo czyste. Jezeli badanie bakteryologiczne
bton i wydzieliny nie wykaze lasecznikow btonicy, dziecko
wiecej injekcyj nie dostaje i po paru dniach obserwacyi wy-
puszcza sie je do domu. Pomimo pobytu posréd chorych
na btonice nie bylo przypadku, azeby dziecko takie zarazi-
fo sie, co dobrze $wiadczy o wartosci ochronnej szczepienia.
Dzieci, u ktorych wykryto blonice, otrzymujg w 24 godzin
po pierwszem drugie wstrzykniecie surowicy, 10—20cm3,
CO zazwyczaj juz wystarcza i wkrétce potem nastepuje zwrot
ku lepszemu; jezeli za$ cieptota i tetno pozostajg jeszcze pod-
niesione, to nastepuje trzecia injekcya w tej samej ilosci.
Najmniejsza ilo$¢ uzytej surowicy wynosita 20 cm3, najwyz-
sza 115 cm3, co stanowito “Niooo—Vioo @&h wagi. Niekiedy
w okresie ozdrowienia pojawia sie wysypka, podobna do
pokrzywki. Komplikacye nastgpowe po btonicy pojawiajg sie
ugdzwyczaj rzadko po terapii surowiczej. Z pomiedzy od-



dzielnych postaci btonicy najgorsze wyniki daty przypadki
tracheotomowane, powstate skutkiem zakazenia mieszanego
lasecznikiem btonicy ze streptococcus; $miertelnos¢ tu doszia
do 57%, lecz i w tych przypadkach wida¢ wptyw korzystny
leczenia surowica, jezeli porowna¢ z odsetka tych przypad-
kow, dawniej wynoszacg 80%. Drugiem dobrodziejstwem
tego leczenia jest znaczne zmniejszenie liczby tracheotomij,
ktore, zdaniem Rouxa, przy stosowaniu terapii surowiczej
w przewaznej liczbie przypadkéw mozna bedzie zastgpi¢ przez
intubacye. Ten ostatni rekoczyn stanowi¢ bedzie z czasem uzu-
petnienie leczenia btonicy surowica.

Podobniez pomysinie przedstawiajg sie wyniki Beh-
ringa (68% wyzdrowien) i Canona (75% wyzdrowien).

Nowa metode lecznicza zbyt krétko jeszcze stosowano,
aby mozna byto o jej wartosci wyrokowa¢ stanowczo. Do-
tychczasowe wyniki na ludziach, pomijajac juz doswiadcze-
nia laboratoryjne, nadzwyczaj przemawiajg na jej korzysé.
Woprawdzie S$wiat lekarski, sparzywszy sie bolesnie przed
czterema laty na tuberkulinie, niedowierzajaco patrzy teraz
na wszelkie nowe metody leczenia, lecz juz na pierwszy
rzut oka tatwo widzie¢ cechy ro6znigce zasadniczo obie te
metody, przeciwgruzliczg i przeciwbtonicza. Przedewszyst-
kiem tam ciggle btadzilismy po omacku, in verba magistri
wstrzykiwalismy chorym co$, nie wiedzac, ani co to jest,
ani jak dziata; tu przeciwnie od samego poczgtku mamy
sprawe postawiong zupetnie jasno i naukowo. Kazdy lekarz
ma mozno$¢ sprawdzenia wynikéw Behringa, Rouxa i in-
nych i przedsiewziecia na wiasng reke doswiadczen i szcze-
pien. A jezeli gdzie, to w nauce przedewszystkiem jawnos¢
i wspolnos¢ pracy stanowi zasadniczy warunek postepu. Dla-
tego tez od ogdtu lekarzy, od ich wspdtdziatania w jednej
z bardziej palacych kwestyj lecznictwa zalezy ocenienie nowej
idei i wydobycie z niej korzysci dla ludzkosci.

Osobne odbicie z ,,Przegladu Lekarskiegoll 1894. Nr. 43.

Krakéw, 1894. — Drukarnia Uniwersytetu Jagiell. pod zarzadem A. M. Kosterkiewicza.






