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Serratiaarten kommen an den nattir-
lichen Standorten Wasser, Erdboden
und Nahrungsmittel vor. Serratia
marcescens fallt auf durch die Bil-
dung eines tiefroten Farbstoffes, des
Prodigiosins. Dieses Bakterium wur-
de friher als ,,Chromobacterium pro-
digiosum* oder auch ,Hostienpilz“ be-
zeichnet und gehoért zur Gruppe der
Enterobakterien.

Angehdrige dieser humanen Mikro-
flora kbnnen zu schweren, endogen
bedingten Erkrankungen flhren; sie
werden daher als fakultativ pathogen
oder opportunistische Krankheitser-
reger bezeichnet. Nur unter bestim-
mten patientenspezifischen Voraus-
setzungen kann eine Erkrankung er-
folgen. Beglnstigende Faktoren sind
u.a.:

- Knochenmarksuppression durch
Rontgenstrahlen oder Zytostati-
katherapie,

- Unterdrickung der Aktivierung
thymusabhangiger Lymphozyten
durch Kortikosteroide,

- Immunmangelsyndrome,

- héaufige Anwendung von Breit-
spektrumantibiotika (Selektion
der Enterobakterien durch Feh-
len des natlrlichen Antagonis-
mus durch die anaerobe Darmflo-
ra).

Die endogen bedingten Infektions-
krankheiten haben keine typische In-
kubationszeit, keine Ausbreitungs-
tendenz und lassen eine relevante
Immunitat vermissen. Die opportu-
nistischen Erreger sind haufig betei-
ligt an folgenden Erkrankungen:

- Enteritis,

- Harnweginfektionen,

- chirurgische Wundinfektionen,
- Peritonitis,

- Cholezystitis,

- Pneumonie,

- Meningitis,

- Sepsis.

Serratia marcescens ist ein typischer
opportunistischer Erreger fir hospita-
lisierte Patienten. In den letzten drei
Jahrzehnten wurde er immer haufi-
ger als Erreger nosokomialer, das
heifl3tim Krankenhaus erworbener In-
fektionen diagnostiziert und vor allem
bei Harn-, Atemweg- und Wundinfek-
tionen sowie bei Sepsis isoliert. Zur
Sepsis kommt es insbesondere
durch Verabreichung kontaminierter
Infusionslésungen, wahrend Harn-
weg- und Lungenerkrankungen bei
katheterisierten Patienten beschrie-
ben werden. Die Crux bei der klassi-
schen Antibiotikatherapie ist eine ho-
he natlrliche Resistenz gegenuber
Penicillinen, Cephalosporinen und
Polymyxin B, bedingt durch eine un-
ter den verschiedenen Enterobakte-
rienspezies Ubertragbare plasmidco-
dierte Mehrfachresistenz.

Polyribosomen wurden aus Serratia
marcescens isoliert und vergleichend
mit Praparaten aus Escherichia coli,
BCG, Propionibacterium acnes,
Mycobacterium smegmatis und
Streptococcus pneumoniae durch in-
tradermale Injektion in Fibrosarkom-
tumoren bei Mausen geprift. Dabei
zeigte sich eine uUberlegene Wirk-
samkeit des Praparates aus Serratia
marcescens im Hinblick auf eine Tu-
morsuppression. Hierbei wurde eine

Uber Interferon vermittelte Makropha-
genaktivierung diskutiert.

Die durch Extraktion aus der Lipo-
polysaccharidschicht der Zellwand
zu gewinnenden Makromolekile
zeigten in vitro vor allem

- eine starke polyklonale B-Zell-
Aktivierung (mitogene Aktivitat),

- eine Induktion der Synthese des
Tumor-Nekrose-Faktors.

Uber die Anwendung einer Praparati-
on aus Serratia marcescens in der
Krebstherapie siehe den Artikel ,,Co-
ley’s Toxin in der Krebstherapie” in
einer der nachsten Ausgaben der
SANUM-Post.

Eine Haptenpraparation ist in Form
des Praparates SANUKEHL SERRA
als homdopathische Tropfenform D6
zur inneren und aufReren Anwendung
sowie als Injektionsform D5 zur in-
tramuskulédren und subkutanen An-
wendung in Holland registriert.

Krebsbehandlung
mit , Coley’s Toxin*

Eines der interessantesten Bakterien-
praparate, das in der onkologischen
Therapie eingesetzt wurde, ist ,,Co-
ley’s Toxin“. Der amerikanische Chi-
rurg William B. Coley entwickelt die-
ses Praparat aufgrund einer Beob-
achtung, die er 1891 bei einem in-
operablen Sarkompatienten machte.
Nach dessen funfter Krebsoperation
entwickelte der Patient eine schwe-
re Erysipelinfektion im Gesicht und
am Hals. Innerhalb weniger Tage be-
gann sich der Tumor zu erweichen
und nahm schnell im Durchmesser
ab. Der Patient verlie3 das Hospital




ohne jeden Tumornachweis und be-
fand sich elf Jahre danach bei bes-
ter Gesundheit ohne Anzeichen ei-
nes Rickfalls. Daraufhin begann Dr.
Coley eine kinstliche Anzucht von
Streptokokken, die aus Erysipel iso-
liert worden waren, in Tumoren sei-
ner Patienten zu inokulieren. Nicht
alle Patienten entwickelten daraufhin
ein Erysipel, jedoch bei allen war ne-
ben dem begleitenden hohen Fieber
ein Rickgang der Tumorgrof3e zu be-
obachten. Jedoch war das Risiko die-
ser Therapie betréchtlich. Etliche Pa-
tienten starben an der Toxinwirkung
der sich vermehrenden Keime.

Dr. Martha Tracy fand um 1895 he-
raus, dall Sarkome bei Hunden
durch Injektion eines ,Bacillus prodi-
giosus“-Toxins zum Verschwinden
gebracht werden konnten. Dr. Coley
fuhrte dann die Wirkprinzipien des
Streptococcus pyogenes (aus Erysi-
pel) und Serratia marcescens (die
moderne Bezeichnung flr Bacillus
prodigiosus) in seiner Mixed Bacteri-
al Vaccine (MBV) zusammen. Er
standardisierte das Bakterienpraparat
auf ungefahrliche Konzentrationen
der Bakterienanteile und benutzte in
Zukunft ausschlief3lich die hitzeste-
rilisierte Form des Praparates. 1909
veroffentlichte er 36 Fallberichte von
Sarkompatienten, die durch Behand-
lung mit dem Coley-Toxin einer kom-
pletten oder teilweisen Remission zu-
gefuhrt worden waren.

Interessanterweise gehen die ersten
Beobachtungen, dalR maligne Er-
krankungen wéahrend oder nach ei-
ner bakteriellen Infektion gebessert
bzw. geheilt wurden, Gber 200 Jahre
zuriick. Erste schriftlich tberlieferte
Erkenntnisse stammen von Dupre de
Lisle (1774), umfangreiche Zitate von
Tanchou (1844). In Deutschland ver-
offentlichten Busch aus Kéln (1886)
und Bruns aus Bonn (1887) Ergeb-
nisse Uber die onkolytische Wirkung
von Erysipelerkrankungen.

Die Tochter von William Coley, Helen
Coley-Nauts, flhrte auRerordentlich
umfangreiche Recherchen durch,

um die positiven Effekte von bakteri-
ellen Infektionen auf den Verlauf von
Krebserkrankungen aus der medizi-
nischen Literatur im allgemeinen so-
wie die Behandlungsergebnisse mit
Coley Mixed Bacterial Vaccine im be-
sonderen zu dokumentieren. So fuhr-
te ihre Recherche von 1775 bis 1980
zu Uber 1000 Literaturzitaten. Die am
haufigsten berichteten Spontanre-
missionen erfolgten nach Strepto-
kokkeninfektionen, am zweithaufigs-
ten nach Eiterungen bzw. Abszes-
sen, verursacht durch Staphylokok-
ken (Nauts, 1980).

Von 449 inoperablen Patienten mit
meist pyogenen Infektionen Gberleb-
ten 125 langfristig (5 bis 54 Jahre).
Dazu passen Untersuchungen, die
nachweisen, daf} Tbc-Patienten we-
niger anfallig fur Krebs sind. Das glei-
che gilt far frische Malariafélle. Es
gibt Berichte Uber Krebsheilungen
durch Syphiliseinimpfungen. Pseu-
domonasvaccine bei Patienten mit
akuter Leukamie fuhrte zu langerer
Remissionserhaltung bei Chemothe-
rapie.

Eine Analyse von knapp 900 Patien-
ten, die mit Coley’s Mixed Bacterial
Vaccine (MBV) behandelt worden
waren, ergab folgende Ergebnisse
(Nauts, 1978); siehe Tafel:

- Von 896 Patienten zeigten 46
Prozentinoperable Falle Finfjah-
restiberleben;

- dasselbe gilt fur 51 Prozent ope-
rable Falle;

- von 126 osteogenen Sarkompa-
tienten Uberlebten 85 Prozent 4
bis 60 Jahre nach der Operation,
im Vergleich zu 10 bis 15 Pro-
zent nach alleiniger Operation.

Unter der Gabe der Mixed Bacterial
Vaccine waren die dramatischsten
Tumorregressionen bei Patienten mit
akut fiebrigen Reaktionen zu ver-
zeichnen, bei einer Behandlungs-
dauer von wenigstens vier Monaten.
Kein Behandler, der MBV wéahrend
Coleys Lebenszeit einsetzte, wulte

um die physiologischen Effekte von
bakteriellen Vakzinen:

Stimulation des retikulo-endo-
thelialen Systems;

- Makrophagenaktivierung;
- Verstarkung der Hamatopoese;

- verstarkte Produktion von Pros-
tazyklin, Interferon und Endor-
phinen.

Heute sind die weitreichenden Wir-
kungen dieser Einzeleffekte bekannt
und erklaren die Regression von um-
fangreichen Tumoren, die Metasta-
senprophylaxe, die schmerzstillende
Wirkung, die Verbesserung des Blut-
bildes, des Appetits und die Ge-
wichtszunahme sowie die Knochen-
regeneration bei den behandelten
Patienten.

Weiterhin sind bei kinstlich erzeug-
tem Fieber durch Injektion von bak-
teriellem Endotoxin mit der Stimula-
tion der Immunantwort einhergehen-
de erhohte Spiegel an folgenden Bo-
tenstoffen nachzuweisen, die als
nutzlich in der Tumorabwehr verstan-
den werden konnen: Interleukin-1, -2,
Gamma-Interferon und Tumor-Ne-
krose-Faktor.

Der Beginn der Anwendung von Bak-
terienvakzinen wird dringend emp-
fohlen vor jeder Chirurgie, Bestrah-
lung oder Hyperthermiebehandlung
(Nauts, 1982).

Die wahrscheinlich jungste Prifung
von Coley’'s MBV erfolgte in einer
Studie zur Behandlung von metasta-
sierendem malignen Melanom an 15
Patienten (KOLMEL et al., 1991). Die
Autoren berichten drei komplette Re-
missionen, die zum Teil Uber 26 Mo-
nate anhielten, sowie eindrucksvolle
Rickbildungen groRRerer Hauttumo-
ren auch bei den progredienten Fal-
len. Erwdhnt werden auch die gerin-
gen Nebenwirkungen der Therapie.

Untersuchungen an Staphylococcus
aureus-Zellwénden zeigten, dal3 ein
Bestandteil (Protein A), der mit der
Fc-Region von Immunglobulinen rea-
giert, sich mit Immunkomplexen im
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Denancal Wliraharn

Serum von Patienten verbinden
kann. Dies wird als wesentlich ange-
sehen fur eine Entfernung von blo-
ckierenden Faktoren, welche Im-
munreaktionen im Plasma hemmen
kénnen (Forsgren & Sjoquist, 1966).
Dies fuhrte zu einer Therapieform der
extrakorporalen Immunadsorption
von Patientenseren an Staphylococ-
cus aureus Protein A (Bansal et al.,
1978; Ray et al., 1979-1982).

An dieser Stelle ergibt sich ein
zwangloser Querverweis auf die neu
entwickelte Reihe der SANUKEHL-

Praparate von SANUM-Kehlbeck. In
diesen Praparaten sind durch die
Wahl des Herstellungsverfahrens im
besonderen die Bakterienbestand-
teile konzentriert, welche z.B. die
Wirksamkeit des Coley-Toxins be-
griindet haben (umgesetzt in den Mo-
nopraparaten SANUKEHL STREP
und SANUKEHL SERRA). Weiterhin
zeigen die Untersuchungen von
KUNZE et al. (1996) an SANUKEHL
PSEU, dalR die ex vivo-Immunad-
sorptionstechnik, welche mit Sta-
phylococcus aureus-Praparaten ent-

wickelt wurde, sozusagen auch in
vivo im Patientenblut funktioniert und
eine Begrindung fur das Aufheben
von Reaktionsblockaden, die z.B.
sehr haufig bei Krebspatienten vor-
liegen, durch SANUKEHL PSEU lie-
fern kann.




