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Metschnikow, Phagozyten und Gie3en

Einleitung

GieBen konnte 2004 mit Stolz auf seine ehe-
malige Studentin Wangari Maathai aus Kenia
blicken, die in diesem Jahr mit dem Friedens-
nobelpreis gewrdigt und die 1992 hier mit der
Ehrendoktorwrde des Fachbereichs Veterinar-
medizin bedacht wurde.

Kaum bekannt ist, dass ein ehemaliger Student
an der Universitat GieBen schon lange vorher
auch einen Nobelpreis bekommen hat. 1865
machte Elias Metschnikow* als kaum 20jahri-
ger Zoologiestudent an der Universitat GieBen
eine Beobachtung, die ihn viele Jahre lang fes-
selte und 1883 zu seiner , Phagozytentheorie”
flhrte, fur die er 1908 den Nobelpreis fir Me-
dizin erhielt. Es lohnt sich, diese Geschichte
nachzuvollziehen.

Friiher Werdegang Metschnikows

Metschnikow wurde am 16. Mai 1845 auf dem
Landgut Panassowka bei Charkow in der Ukrai-
ne (Russland) geboren. Sein Vater, Gutsbesitzer
und friher hoher Offizier unter dem damaligen
Zaren Nikolaus I., hatte einen groBen Teil seines
Vermogens verspielt. Unter dem Einfluss seiner
Mutter zeichnete sich Elias frihzeitig durch
starken Wissensdurst und Leseeifer aus. Schon
im Alter von 16 Jahren verfasste er eine kriti-
sche Besprechung eines geologischen Lehrbu-
ches. Nach seinem Abitur (Abb. 1) reiste der
17-Jahrige nach Wirzburg, um dort unter dem
Histologen Rudolph Albert von Koelliker
(1817-1905) zu studieren. Er fand aber die
Universitat im Sommer geschlossen vor, kehrte
deshalb bald nach Charkow zuriick, um an der
physikalisch-mathematischen Fakultat Natur-
wissenschaften zu studieren. In Wurzburg

* urspringlich: llja Ili¢ Mec¢nikov

Abb. 1: Metschnikow als Gymnasiast

hatte er eine russische Fassung von Darwins
., Origin of Species” erworben und auf seiner
Ruckreise verschlungen. Er wurde danach ein
Uberzeugter Darwinist, und die Evolution wur-
de so ein Leitfaden seines Forschungslebens. In
Charkow absolvierte er an der Universitat das
normale vierjahrige Studium in zwei Jahren und
begab sich im Sommer 1864 als dann 19-Jahri-
ger zum zweiten Mal nach Deutschland, dies-
mal zur Meeresstation Helgoland, wo ihn der
Botaniker Ferdinand Cohn auf den GieBener
Zoologieprofessor Rudolf Leuckart (1822-
1898; Abb. 2a) aufmerksam machte und ihm
empfahl, bei diesem in GieBen zu arbeiten.
Dort wurde zudem gerade die 39. Versamm-
lung Deutscher Naturforscher und Arzte von
Leuckart vorbereitet. In GieBen lernte Metsch-
nikow Leuckart kennen, der dhnliche Interes-
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Abb. 2a—c: Portrats von den GieBener Zoologie-Professoren a Rudolf Leuckart (1850 bis 1886), b Carl Vogt (1845 bis
1850) und ¢ J. W. Spengel (1887 bis 1921)

sen an wirbellosen Tieren (Evertebraten) hatte
wie er selbst. Die begeisterte Beteiligung des
19-jéhrigen an der Tagung in GieBen mit meh-
reren Kurzreferaten kann als sein Einstieg in die
internationale wissenschaftliche Gemeinschaft
angesehen werden.

Leuckart erlaubte dem Kandidaten Metschni-
kow dann wahrend seiner Abwesenheit in den
Ferien im eigenen Laboratorium zu arbeiten.
Leuckart war in GieBen seit 1846 Nachfolger
des bekannten, lebenslang politisch sehr akti-
ven Demokraten Carl Vogt (1817-1895; Abb.
2b), der seinen Ruhm spater als Professor und
Rektor der neu gegrindeten Universitat in
Genf erwerben sollte (Judel, 2004). Vogt, des-
sen biologische Werke Metschnikow schon
kannte, besuchte als Student zusammen mit
Georg Biichner Vorlesungen des Professors der
Anatomie Johann Bernhard Wilbrand (1779—
1846). Die Abstammung des Menschen und
seine Verwandtschaft mit Affen war damals vor
Erscheinen der ,Origin of Species” ein Thema
der Vorlesungen sowohl von Wilbrand, der im
Studentenmund , Affken” genannt wurde, als
auch von Vogt (, Affen-Vogt”) (Ankel, 1957).
Wilbrand wurde in Blichners Werk ,Woyzeck”
als Spottfigur verewigt. Vogt war waschechter
GieBener und in der zweiten Generation —
nach seinem Vater — von 1847 bis 1849 Profes-
sor an der Universitat und zwar als erster Pro-
fessor fur Zoologie. Vogt schreibt von der
Meeresstation in Neapel aus in der Ké/nischen
Zeitung vom 4. 12. 1865:
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.Metschnikow, ein junger Russe, der hier mit vielem
Erfolg Studien Uber niedere Seetiere betreibt, die
Fauna von Neapel sehr gut kennt und manches Scho-
ne und Neue schon gefunden hat, wird die kleinen
Waisen, die ich in einigen Gldsern zuricklasse unter
seine vaterliche Obhut nehmen” (Zeiss, 1932).

In GieBen

Metschnikow immatrikulierte sich an der Uni-
versitat GieBen am 23. November 1864 und
war eingeschriebener Student bis zum Som-
mersemester 1865, wie aus den Personal-Be-
stands-Listen von 1864 und 1865 ersichtlich ist.
Unter anderen Studenten, die wie er als Aus-
lander eingetragen waren, kamen solche aus
PreuBen, Sachsen, Nassau und Frankfurt — das
damals als Freie Reichsstadt nicht zum GroB-
herzogtum Hessen gehdrte — auch ein Student
aus Nordamerika (Pennsylvania). Metschnikows
Wohnadressen in GieBen waren im Winterse-
mester bei Kaufmann Heinrich Wallach, Markt-
platz 8, und im Sommersemester (nach Ostern)
bei Bahnmeister Jakob Schellhaas, Bahnhof-
straBe 93, 2. Stock (Brake, Stadtarchiv GieBen,
personliche Mitteilung). Die erste Wohnung be-
fand sich nahe der heutigen Haupthaltestelle
far Stadtbusse im Gebaude der seit 1650 exis-
tierenden Engel-Apotheke. Die urspriinglichen
Wohnhauser stehen nicht mehr.

Das Zoologische Institut Leuckarts war im Ana-
tomiegebaude, BahnhofstraBe 84 (Ecke Lie-
bigstraBe, damals UniversitatsstraBe), schrag
gegenUber des heutigen Mathematikums und
des Liebig-Museums — auf dem Grund der



Abb. 3: Alte Anatomie der Universitat, in der sich das Zoologische Institut befand, welches 1944 dem Bombenhagel
zum Opfer fiel. Hier machte Metschnikow die Beobachtung der ,Fresszellen” als erste Grundlage zur Phagozyten-
theorie. Links ist das Gebaude des heutigen Mathematikums erkennbar

neuen Hauptpost untergebracht. Uber die bis
zu den Gleisen fuhrende Verldngerung der Lie-
bigstraBe, die nicht mehr existiert, erreichte
man den nahen und kleinen Durchgangs-
bahnhof, der 1852 in Betrieb genommen wor-
den war (Abb. 3).

Tatigkeit als Doktorand

Metschnikow hat sich mit der Untersuchung
verschiedener Evertebraten befasst, unter an-
derem mit Anneliden, Hemipteren, Nemato-
den, Planarien und Rotatorien. Die Entwicklung
und Fortpflanzung wirbelloser Tiere war wis-
senschaftlicher Schwerpunkt des jungen For-
schers. Unter anderem entdeckte er am Nema-
toden Ascaris nigrovenosa die Heterogonie,
den Wechsel zwischen sexueller und asexueller
Fortpflanzung, bei der von zwittrigen parasiti-
schen Tieren getrenntgeschlechtliche freileben-
de Nachkommen erzeugt werden (Metschni-
kow, 1865).

Die bahnbrechende Entdeckung des wohl
kaum 20-jahrigen Studenten betraf jedoch die
intrazellulare Verdauung durch , Fresszellen”.
Sie geschah eher zuféllig bei der mikroskopi-
schen Untersuchung eines freilebenden Platt-
wurms, der Europaischen Landplanarie (Geo-
desmus bilineatus Nob.; Metschnikow, 1866a)
und sollte spater Grundlage seiner ,Phago-
zytentheorie” werden.

Ende 1866 hatte der 21-Jahrige 26 Veroffent-
lichungen verfasst, die ersten — seit 1862 —
zunachst in russischer Sprache, die folgenden
Arbeiten dann auf Deutsch. Viele von den 21
Publikationen der Jahre 1865 bis 1866 resul-
tierten ohne Zweifel aus seinen Arbeiten am
Zoologischen Institut in GieBen (bis zum Ende
seines Lebens sollte er 241 Publikationen ver-
fasst haben [Zeiss, 1932]).

Leuckart und Metschnikow

Leuckart war von der Begeisterung des jungen
Metschnikow fur seine Forschungsarbeiten be-
eindruckt und schlug vor, die Beobachtung des
Generationswechsels bei hermaphroditischen
Nematoden zunachst besser zu untermauern.
Auch stellte er in Aussicht, eine gemeinsame
Publikation zu verfassen. So hatte es Metschni-
kow jedenfalls spater in Erinnerung. Metschni-
kow war deshalb sehr betroffen, als er nach in-
tensiver Laborarbeit wahrend der Sommerse-
mesterferien bei einem Besuch in Heidelberg
1865 in der Universitatsbibliothek eine Verof-
fentlichung Leuckarts als Alleinautor Uber seine
eigenen Entdeckungen vorfand — allerdings mit
Erwahnung seines Namens in einer FuBnote
der Publikation (Leuckart, 1865). Nach sei-
ner Ruckkehr nach GieBen konfrontierte er
Leuckart damit, der jedoch seinen Fragen aus-
wich. Im Gesprach mit dem Zoologen Carl
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Claus (1835-1899), Professor in Marburg, spa-
ter Wien, den er gut kannte, erfuhr er, dass
man so ein Verhalten von Leuckart gewohnt sei
und dass Metschnikow als Auslander diese Ge-
schichte ruhig enthdllen kénne. Metschnikow
bezog Stellung im Archiv des Physiologen Emil
du Bois-Reymond (1818-1896) (Metschnikow,
1866b). Die Geschichte ist dort aus der Sicht
Metschnikows geschildert.

Lange spater schrieb der renommierte Parasito-
loge Geheimrat Friedrich Filleborn aus Ham-
burg am 6. Mai 1931 an Heinz Zeiss (Zeiss,
1932, S.121):

.Nach Durchsicht der von lhnen genannten Literatur
Uber die Beteiligung Metschnikows an der Entdeckung
der Heterogenie bei Rhabdonema hat sich meine vor-
handene Ansicht, daB ihm, und nicht Leuckart diese
wichtige Entdeckung zukommt, nur befestigt”.

Leuckart war ein einflussreicher Zoologe
(Ankel, 1957) und erlebte nicht mehr den vol-
len Erfolg Metschnikows und der Phagozyten-
theorie. Erwahnenswert ist, dass Metschnikow
eine freundschaftliche Beziehung zu Leuckarts
Nachfolger auf dem Lehrstuhl fur Zoologie in
GieBen, Johann Wilhelm Spengel (1852-1921;
Abb. 2¢, 4) hatte, wie aus dem Briefwechsel
von 1905 ersichtlich ist (Zeiss, 1932, S. 174).

Die Phagozytentheorie

Die erste Stufe in der Entwicklung der Phago-
zytentheorie von Metschnikow war dessen Be-
obachtung von Fresszellen und der intrazel-
lularen Verdauung bei dem freilebenden Platt-
wurm Geodesmus bilineatus Nob. im Jahre
1865 in GieBen (Metschnikow, 1866a). In den
folgenden Jahren, hauptsachlich wéhrend sei-
ner Besuche der Meeresstation ,, Anton Dohrn”
in Neapel, konnte er dieses auch bei einer Fulle
anderer Evertebraten bestatigen. Er entwickel-
te seine Theorie in einer zweiten Forschungs-
phase weiter, nachdem er GieBen verlassen
hatte und an der Universitat von Odessa als Or-
dinarius lange Jahre tdtig gewesen war. Bei
einem Aufenthalt in Messina im Jahre 1882
konnte er an Seesternen beobachten, wie Kar-
minpartikel von Zellen amébenahnlich umhullt
und verschlungen wurden. Auch der Dorn
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eines Mandarinenbaumes, der experimentell in
einen Seestern eingestochen wurde, wurde als
Fremdkorper von Fresszellen erkannt und um-
geben. In der auf diese Beobachtung folgen-
den Nacht konnte Metschnikow kaum schla-
fen, und er deutete das Gesehene als einen
Kampf dieses Tieres gegen einen Fremdkorper
(Eindringling). Es entstand der Gedanke, dass,
wie bei Evertebraten beobachtet, im Korper
von Wirbeltieren, also auch des Menschen, ein
ahnlicher Vorgang gegen Krankheitserreger als
Fremdkorper stattfinden kénnte. Er legte diese
Uberlegungen schriftlich nieder und besprach
den Entwurf bald darauf mit seinem alten
Freund und Kollegen Carl Claus, nunmehr in
Wien und Autor eines Zoologielehrbuches.
Metschnikow sagte Claus, dass ihm ein besse-
res Wort fur Fresszelle fehle, vielleicht auf grie-
chisch, und Claus schlug die Bezeichnung Pha-
gozyt fur Fresszelle vor. Im Jahr 1883 erschien
die ausgearbeitete Phagozytentheorie Metsch-
nikows im Biologischen Zentralblatt (Metschni-
kow, 1883), die, streng genommen, so von
Claus benannt worden war. Die Theorie rief so-
fort Gegner auf den Plan, weil sie fur Wirbel-
tiere und belebte Keime nicht genligend belegt
sei.

Metschnikow zeigte experimentell die Richtig-
keit seiner Theorie — auch die Aufnahme und
Vernichtung von Krankheitserregern, unter an-
derem am Kaninchen —, musste sich aber den-
noch jahrelang gegen Einwande zur Wehr set-
zen. Nach etwa zwei Jahrzehnten konnte er
letztendlich auch Robert Koch (1843-1910)
Uberzeugen. Andererseits stimmten ihm Rudolf
Virchow (1821-1902), bereits damals in Messi-
na 1882, 1887 auch Pasteur in Paris zu. Dieser
richtete ihm aus Anerkennung groBzlgige
Raumlichkeiten in dem neu erbauten Pasteur-
Institut ein und besuchte danach sogar im
hohen Alter Metschnikows Vorlesungen. Die
lange Auseinandersetzung mit Koch endete
mit Freundschaft, die darin gipfelte, dass Met-
schnikow sich gegentber J. W. Spengel dafir
aussprach, Robert Koch fiir den Nobelpreis fiir
Medizin 1905 vorzuschlagen (Zeiss, 1932,
S.174; Abb. 4). Metschnikow wurde seinerseits
fur die Phagozytentheorie im Jahr 1908 mit
dem Nobelpreis fir Medizin oder Physiologie



bedacht, den er sich mit Paul Ehr-
lich (1854-1915) teilte. Heute ist
die Rolle der Phagozyten in der Re-
aktion auf Krankheitserreger, Bak-
terien, Viren usw. sowie auch
Krebszellen und bei Autoimmun-
krankheiten ein allgemein akzep-
tiertes Grundlagenwissen. Es ist
ein aktuelles Forschungsgebiet in
der Immunologie und Molekular-
biologie, bei dem Metschnikows
Pionierleistung anerkannt  wird
ohne Einschrankung (siehe Blan-
der and Medzhitov, 2004).

Fazit

In Metschnikows Phagozytentheo-
rie ging es darum, dass Phago-
zyten auch lebende, aktive Krank-
heitserreger aufnehmen und nicht
nur die abgestorbenen des Kor-
pers entsorgen. Dem stellte die
Mehrheit der Wissenschaftler in
der Auseinandersetzung mit Met-
schnikow die humorale Theorie
entgegen, wonach nach heutigem
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fungen Edward Jenners gegen die
Pocken vor. Metschnikow suchte
hingegen beide Aspekte (Phago-
zytose und Antikorperwirkung) zu
einer gemeinsamen Theorie zu vereinigen, und
gegen Ende des 19. Jahrhunderts wurde es
ziemlich klar, dass beide Seiten recht hatten
(Zeiss, 1932, S. 52 ff).

Metschnikow wurden ca. 80 Ehrungen aus
zwanzig Landern zuteil (Zeiss, 1932, S. 94 ff),
darunter Ehrendoktorate von Cambridge und
St. Petersburg und Ehrenmitgliedschaften der
Royal Society und der New York Academy of
Science. Schon mit 22 Jahren erhielt er den
von-Baer-Preis mit einer personlichen Einla-
dung Karl Ernst von Baers (1792-1876) zum
Gesprach mit diesem ehrwirdigen Grinder der

Abb. 4: Brief Metschnikows an den GieBener Zoologen Spengel zu sei-
nem Votum fur den Nobelpreis 1905 an Robert Koch

modernen Embryologie. Nach schwierigen Jah-
ren in der Ukraine zur Zeit der Ermordung des
Zaren Alexanders |. (1881) in Russland und Un-
ruhen auch in den Universitaten besuchte er
1886 den greisen Louis Pasteur in Paris. 28
Jahre bis zu seinem Tode am 16. Mai 1916 soll-
te Metschnikow im Pasteur-Institut zufrieden
und hochgeschatzt als ,, Chef de Service” und
spater ,Sous-directeur scientifique” wirken.
Die Urne mit seiner Asche ist in der Bibliothek
des Instituts aufbewahrt.

Nach Metschnikows Tode wurden Labore, ein
Museum in Moskau, eine StraBe in dem Vorort
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Celnam 1 &) -
Abb. 5: Metschnikow im Jahre der Verleihung seines
Nobelpreises, 1908

von Paris, wo er mit seiner Frau wohnte, und
schlieBlich sogar die Universitat von Odessa
ihm zu Ehren benannt. Im Jahre 1901 ging
dann der erste Nobelpreis fiir Medizin oder
Physiologie an den Kollegen und guten Freund
Emil von Behring (1854-1917) in Marburg fur
seine Serumtherapie zum Schutz gegen Diph-
therie. 1908 erhielt Elias Metschnikow (Abb. 5)
zusammen mit Paul Ehrlich diesen hochsten
Preis der Wissenschaft als Anerkennung far
seine Arbeiten Uber die Immunitat.

In der Entwicklung der Phagozytentheorie und
ihres Vaters Elias Metschnikow spielte also das
Zoologische Institut der Universitat GieBen eine
entscheidende historische, bisher nicht gend-
gend anerkannte Rolle.
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