Latex-Agglutinationstest mit Brucella-Antigen

und -Antiserum”"

(zusammen mit Zigmund Evenchik)

SiNGER und Protz! haben die Anwendung der Latexsuspension fiir
die serologische Diagnose der Rheumatoiden Arthritis" eingefiihrt,
wobei diese Methode spiter auch in anderen serologischen Tests zur
Anwendung gekommen ist.?

HirscuBERG und YARBROUGH? haben rote Blutzellen und auch
Kollodionteilchen, die verschiedene, aus Brucellae"™ gewonnene An-
tigene trugen, sensitisiert.” Es gelang ihnen, unter Verwendung von
Kollodionsuspension* insbesondere an Extrakten aus Brucellae in tri-
chloracetonischer Siure bezichungsweise in Phenollésung, erfolgrei-
che Ergebnisse zu erzielen. Hingegen lief§ sich dies nicht bei roten
Blutzellen, die gegen die gleichen Antigene sensitisiert worden waren,
reproduzieren. Zwar konnten wir diese Ergebnisse selbst letztlich ex-
perimentell bestitigen, doch stellte sich die Priparationstechnik mit
Kollodion als duferst problemreich heraus. Wir haben es deshalb durch
kommerziell erhiltliches Latex ersetzt.

Wir entwickelten diesbeziiglich die folgende Methode: Eine glatte
Kultur von Brucella abortus, Reihe 6195 oder Reihe 544 (die Reihe
6195 wurde vom Tierirztlichen Institut des Landwirtschaftsministe-
riums [Israels] und die Reihe 544 vom Tierirztlichen Institut in Rot-
terdam erworben), ist iiber 48 Stunden bei 37°C auf Kartoffelagar

1 J[acques] M. SiNGER und Clharles] M. PLoTz, [»The Latex Fixation Test. 1. Appli-
cation to the Serologic Diagnosis of Rheumatoid Arthritise, in:] Amerfican]
Jlournal of] Med[icine] 21 (1956) [S. 888-892].

S[amuel] Sastaw und Hlarold] N. Carvist, [»Histoplasmin-latex Agglutination
Test. II. Results with Human Serac, in:] Procleedings of the] Socliety for] Expler-
imental] Biol[ogy and] Med[icine] 97 (1958) [S. 700-703]; [Thelma] F. MurascHr,
[»Latex-leptospiral Agglutination Test, in:] Proc/eedings of the] Soc[iety for] Exp/e-
rimental] Biollogy and] Med[icine] 99 (1958) [S.235-238]; Flilomena] INELLA
und W(allace] J. REDNER, [»Latex-Agglutination Serologic Test for Trichinosis:
Preliminary Reports, in:] Jfournal of the] Amer(ican] Med[ical] Assoc[iation] 171
(1959) [S. 885-887].

Nlell] HirscaBERG und Mlary] E. YARBROUGH, [»Fractions of Brucella for Ad-
sorbed Antigens for Collodion Agglutination and Hemagglutination Tests, in:]
Jlournal of] Inflectious] Dis[eases] 91 (1952) [S.238-245].
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in Flaschen angeziichtet, dann in 5 ml Kochsalz gelést und anschlie-
Bend bei 1500 Umdrehungen pro Minute fiir 15 min zentrifugiert
worden. Das entstandene Sediment wurde einmal mit Kochsalzls-
sung ausgewaschen, nochmals zentrifugiert und mit destilliertem Was-
ser resuspendiert. Die Bakterien sind hierauf durch einstiindiges Er-
hitzen iiber 70°C abgetétet und die entstandene Suspension durch
Ultraschalleinwirkung fiir 60-120 min dispergiert (Raytheon, 10 k™)
worden. Die Suspension wurde hierauf nochmals fiir 10-15 min bei
18000 Umdrehungen pro Minute zentrifugiert, und der lichtun-
durchlissige Uberstand als sensitisierendes Antigen verwendet. Die-
ses Antigen konnte fiir 4-6 Wochen bei 4°C aufbewahrt werden,
und die Latex-Suspension lief§ sich hiermit fiir mindestens 4 Wochen
sensitisieren.

Sensitisierung von Latex-Teilchen. »Bacto-latex 0,81¢ (Difco)*™, das
1:20 in o,85prozentigem Kochsalz (pH 6,8-7,2) gelost worden war,
wurde zu gleichen Volumenanteilen mit dem sensitisierenden Brau-
cella-Antigen gemischt. Dabei konnte festgestellt werden, daf} sich
eine Losung mit 1:5 bis 1:10 des Antigens fiir die Sensitisierung als
optimal erwies. Nach Inkubation von 30 min bei 37°C wurde das
Gemisch weitere 30 min lang bei 3000 Umdrehungen pro Minute zen-
trifugiert, der Uberstand verworfen, das Sediment noch zweimal mit
Kochsalzlésung ausgewaschen und anschliefend wieder bis zum ur-
spriinglichen Volumen der gelésten Latexsuspension aufgefiillt. Die
so entstandene, sensitisierte Latexsuspension wurde einem Vergleich
mit allen bekannten positiven und negativen Seren unterzogen.

Titration von Anti-Brucella Seren. Zu o,s5ml des inaktivierten Se-
rums (1:50 - 1:6400) wurde ein Tropfen der sensitisierten Latexsuspen-
sion hinzugegeben und die Réhrchen geschiittelt. Nach Inkubation
von 45 min bei 37°C wurden die Réhrchen fiir 15 min bei ungefihr
1000 Umdrehungen pro Minute zentrifugiert, wonach sofort das Aus-
lesen begann.

Abbildung 1 zeigt sowohl positive als auch negative Reaktionen;
die grofitmégliche Losung des Serums, welche noch eine klare Agglu-
tination aufwies, wurde als Serumtiter verwendet. Als wir die Sensiti-
vitit und Spezifitit bei dem sensitisierten Latexsuspensionstest und
der Brucella-Bakterienagglutination miteinander verglichen, konn-
ten keine Unterschiede beobachtet werden.

Nachweis von kleineren Anteilen des Brucella-Antigens durch eine
Hemmung der Latexagglutination. Die Latexagglutinationshemmung

476

Abb. 1. Positive und negative Agglutinationsreaktionen
bei der sensitisierten Latexsuspension.

Abb. 2. Links: Spezifische Fluoreszenz von agglutinierter, sensitisierter
Latexsuspension (x 400). Rechts: Fluoreszenz von nichtagglutinierter,
sensitisierter Latexsuspension bei unspezifischer Hemmung (x 400).

kann, wie bereits beschrieben, mit solchem Material aufgezeigt wer-
den, in dem das Brucella-Antigen noch anzutreffen ist (Tab. 1).
Wenn Brucella-Antigen tatsichlich in irgendeinem der getesteten
klinischen Materialien vorkommt, dann kann der Hemmungsindex
des Antigens in diesem Material auf eine solche Weise berechnet wer-
den, daf} der Titer des Immunserums im Kontrolltest durch denjeni-
gen Titer geteilt wird, den man erhilt, wenn irgendeine gegebene Lo-
sung aus dem getesteten Material dem System selbst hinzugegeben
wird. Es kann aus dem gezeigten Fall in Tabelle 1 entnommen werden,
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Losung des Serums

1 501 100 200| 400[ 800’ 1600] 3200‘ 6400
Kontrolle:
0,5 ml Immunserum
0,5 ml Kochsalz- Tiren () (S g SRy ) (S + -
l8sung

2 Tropfen SLS [»Saline Solution« — Normale Kochsalzlgsung]

Test:
0,5 ml Immun-
serum
Hemmungs-
0,5 ml Hemmen- index
des Antigen
2 Tropfen SLS
Losung des |1:10 4+ + - [ A o " = |0
Antigens
1:100 | +++ | +++| +++ + - o = L4 8
I:1000 | +++ | +4++ | +++ [ +++| ++ - = = 4
1:5000 | +++ | +++ | +4+ [ +4+ | +++ | +++ + = 1

Tabelle 1. Hemmung der Latexagglutination mit Brucella-Antigen.

daf§ der Anteil des Antigens aus einer 0,5 ml Lésung von 1: 1000 im-
mer noch nachweisbar blieb. Ein parallel durchgefiihrter Prizipita-
tionstest™ mit dem gleichen Antigen machte deutlich, daff aber min-
destens die zwanzigfache Konzentration nétig ist, um noch eine Pri-
zipitation ausldsen zu kénnen.

Die Anwendung des Hemmungstests wird durch die Anwesen-
heit von verschiedenen unspezifischen Hemmungsfaktoren® in den
auf die Anwesenheit von Antigen getesteten biologischen Materialien
(zum Beispiel Urin) eingeschrinke. Fiir die Unterscheidung von spe-
zifischer und unspezifischer Hemmung in der sensitisierten, aggluti-
nierten Latexsuspension wurde die fluoreszierende Antikérpertech-
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nik herangezogen. Diese Technik fuflte auf der »direkten« Methode
von Coons und Karran.* Mit Anti-Brucella-Antigen konjugiertes
Globulin® von immunisierten Ziegen (Agglutinationstiter 1 : 6400)
wurde in einem Rohrchentest verwandt: Bei einem Agglutinations-
kontrollversuch wurden 0,2 ml einer einprozentigen und markierten
Globulinlésung zu einem gleichen Volumen an sensitisierter Latex-
suspension hinzugegeben. Das entstandene Gemisch wurde fiir 2 Stun-
den bei 37°C und dann iiber Nacht bei 4°C weiter inkubiert. Die
Rohrchen wurden hierauf fiir 10 min bei 3000 Umdrehungen pro
Minute zentrifugiert, wobei das Sediment weiter mit Kochsalzlosung
ausgewaschen und in einem Tropfen Phosphatpuffer (pH 7,2-7,4) re-
suspendiert wurde. Eine mit dieser Suspension gefiillte Impfose wur-
de schlieRlich auf einen Objekttriger aufgebracht und die Suspen-
sion dort verschmiert, wonach der Tropfen mit gepuffertem Glyzerin
versetzt und unter dem Fluoreszenzmikroskop untersucht wurde. Die
spezifische Fluoreszenz der agglomerierten und sensitisierten Latex-
suspension ist in Abbildung 2 oben zu sehen. Im Hemmtest wurde
das markierte Globulin fiir eine Stunde bei 37°C inkubiert und dann
unter Zugabe einer Antigenlsung weiter untersucht, wonach das Ge-
misch schlieRlich mit sensitisierter Latexsuspension wie oben genannt
behandelt wurde.

Im Falle einer spezifischen Agglutinationshemmung werden die La-
texteilchen nicht agglutiniert und zeigen dementsprechend auch keine
Fluoreszenz auf, weil alle Antikérper durch das hemmende Antigen
gebunden werden. Im Falle unspezifischer Hemmung kam es eben-
falls nicht zu einer Agglutination von Latexteilchen, doch wiesen
diese sehr wohl eine Fluoreszenz auf (Abb. 2, unten). Die unspezifi-
schen Hemmungsfaktoren haben die Agglutination der sensitisierten
Latexsuspension hier allein verhindert, nicht jedoch cine Konjuga-
tion®" von spezifischen Antikérpern.

Wir konnten durch die Einfiihrung des sensitisierten Latexsuspen-
sionstests insgesamt die antigen-wirksamen Fraktionen von Brucella
untersuchen.

Der [Agglutinations-]Hemmtest,"™ wie er oben beschrieben wor-
den ist, erlaubr letztlich sogar den Nachweis minimaler Mengen von

4 Allbert] H. Coons und Mlelvin] H. KapLAN, [»Localization of Antigen in Tissue
Cells; Improvements in a Method for the Detection of Antigen by Means of Fluo-
rescent Antibody«, in: The Jfournal of] Explerimental] Med(icine] 92 (1950) [S. 35-
44].
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Brucella-Antigen in biologischen Materialien; und die Antikérper-
fluoreszenzmethode kann ferner herangezogen werden, um zwischen
spezifischer und unspezifischer Hemmung zu unterscheiden.

Diese Arbeit wurde durch Mittelzuwendungen der Ford Founda-
tion unterstiitzt.*"

1 Ludwik Fleck, Zigmund Evenchik, »Latex Agglutination Test with
Brucella Antigen and Antiserume, in: Nature 194 (1962), S. 548-550 — Aus
dem Israelischen Institut fiir Biologische Forschung. Aus dem Englischen
von Frank Stahnisch. Komm.: FWS. (Angaben zu den Umstinden von Flecks
Ankunft in Israel und seinem Verhiltnis zu Klingberg wurden von Florian
Schmaltz beigesteuert sowie einige Lebensdaten und Quellenangaben von
ihm beigetragen bzw. berichtigt.)

11 Der vorliegende Aufsatz stellt die bislang einzige bekannte und post-
hum zur Publikation gelangte Arbeit Flecks wihrend seiner Zeit als wissen-
schaftlicher Mitarbeiter am Israclischen Institut fiir Biologische Forschung
(Israel Institute for Biological Research) dar. Dafk Fleck nach seiner Emigra-
tion nach Israel 1957 an jenes Institut ging, ist wohl auf einen historischen
Zufall zuriickzufiihren. Ein fritheres Angebot, ihn als Hochschullehrer an
der Hebrew University in Jerusalem einzustellen, wurde nach seiner Emigra-
tion wieder zuriickgezogen, weil er »kein Wort Neu-Hebriisch« sprach. Dem-
gegeniiber ergab ein Vorstellungsgesprich bei Leszek Cohen (geb. 1908?),
einem der Griinderviter des Israclischen Instituts fiir Biologische Forschung,
daf Fleck als mikrobiologischer Grundlagenwissenschaftler exake ins Profil
dieser Forschungsanstalt pafite. Warum Fleck sich nach seiner Ubersiedelung
nach Israel gerade fiir militirnahe Forschungsrichtungen — wie die Biologie
der Bruzellose zu dieser Zeit — interessiert hat, dariiber ist bis zum heutigen
Zeitpunkt wenig bekannt. Flecks Arbeitspapiere aus den letzten vier Lebens-
jahren wie auch seine privaten Unterlagen sind gemeinsam mit denen seines
israelischen Freundes, des Epidemiologen Marcus Klingberg (geb. 1918), bei
dessen Verhaftung als KGB-Spion durch den israelischen Sicherheitsdienst
Shin Beth 1983 konfisziert worden und seither unter Verschluf}. Der Zugang
zu diesen Fleck-Materialien ist verschiedenen Historikerinnen und Histori-
kern bislang wiederholt verwehrt worden, obwohl die entsprechenden Arbei-
ten inzwischen mehr als ein halbes Jahrhundert zuriickliegen. Vgl. auch Me-
ron Rapoport, »The Greatness of Ludwik Fleck, in: Haaretz (20. 2. 2005).

ur  Der Zweitautor dieser Publikation, Zigmund Evenchik (geb. 1933?),
war Bakteriologe am Department of Microbiology der Hebrew University
in Jerusalem. Zeitweise arbeitete Evenchik auch am Israelischen Institut fiir
Biologische Forschung in Ness-Ziona, vor allem zu Fragen der Bruzellose,
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des Q-Fiebers und des Bacillus cereus. Das Besondere an der erst spiit in
Flecks Karriere entstandenen Narure-Arbeit ist die Entwicklung einer inno-
vativen und subtilen Testmethode, die es erlaubte, jetzt auch sehr kleine Men-
gen an Brucella-Antigen nachzuweisen. Andrzey Gryzybowski, »Ludwik Fleck
as a Medical Scientist, Microbiologist and Immunologist«, in: Michel Ko-
kowski (Hg.), The Global and the Local. The History of Science and the
Cultural Integration of Europe, Krakau 2006, S.200f. Dies eréffnete nicht
nur neue Moglichkeiten fiir die Serodiagnostik von durch Tiere iibertrage-
nen Infektionskrankheiten. Gleichzeitig war jener zunichst harmlos erschei-
nende Schritt auch eine Grundvoraussetzung, um eine stabile Abwehrkette
fiir die potentielle biologische Kriegfiihrung mit Brucellae etablieren zu kén-
nen. Diesbeziiglich hatte das Israelische Institut fiir Biologische Forschung si-
cherlich grofles Interesse an Flecks Expertenwissen, wenn nicht gar seine ex-
perimentellen Forschungen nach der Emigration selbst als »Auftragsarbeit«
geschen werden miissen.

v Die »Rheumatoide Arthritis« ist eine progrediente, chronisch-ent-
ziindliche Allgemeinerkrankung, die schleichend oder in Schiiben verlaufen
kann und deren Ursachen bisher nicht voll geklirt sind. Bakterien und Viren,
genetische Faktoren und Erndhrungsgewohnheiten werden mit der Entste-
hung der Rheumatoiden Arthritis in Verbindung gebracht. Eine iiberschie-
ende immunologische Antwort sowie der charakteristische Nachweis des
Rheumafaktors im Blut sind in den allermeisten Fillen mit diesem Krank-
heitsbild assoziiert. Vgl. Pschyr., s.v. Rheumatoide Arthritis, S. 1453f.

v Als »Bruzellen« (teilw. Brucellen) werden obligat pathogene Bakterien
bezeichnet, die der australische Bakteriologe David Bruce (1855-1931) aus
der Milz von am Maltafieber gestorbenen Patienten isoliert hatte, die beim
Menschen wiederkehrende Fieberzustinde hervorrufen. Als fakultativ intra-
zellulire Bakterien l6sen sie granulomatése Reaktionen aus und fiihren zum
Morbus Bang, zum Maltafieber und anderen zoonésen Infektionserkrankun-
gen. Die fiir den Menschen wichtigsten Gattungen sind die Brucella abortus,
B. melitensis und B. suis, welche sehr hohe Resistenzen gegen duflere Ein-
fliisse aufweisen und somit gegeniiber physikalischen und chemotherapeuti-
schen Agenzien sehr widerstandsfihig sind. Vgl. Helmut Hahn, »Brucellens,
in: Mikrobio., S. 372-376.

vt Unter dem Begriff der »Sensitisierung, der in der ersten Hilfte des
20. Jahrhunderts meistens synonym mit dem Begriff der »Sensibilisierung«
verwendet wurde, versteht man in serologischer Hinsicht die spezifische Bin-
dung von Antikérpern an Antikérper beziehungsweise eine immunologische
Antiképerbildung nach Antigenkontakt. Siehe Pschyr., s.v. Sensibilisierung,
S. 1536f.

vir  Kollodium ist ein Gemisch aus Zellulosemono- und -dinitrat, das an
der Luft nach dem Abdiinsten von Alkoholither als Losungsmittel ein feines
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Hiutchen auf Oberflichen hinterldfit. Diese Eigenschaft hat man sich nicht
nur fiir seinen Einsatz als Arzneivehikel zunutze gemacht, sondern in der Mi-
krobiologie des vorigen Jahrhunderts wurden Kollodiumsuspensionen vor
der Verbreitung von Plastikmaterialien auch zur Fixierung und Adhésion etwa
von Antigenen und Antikérpern in der biologisch-experimentellen Bearbei-
tung eingesetzt. Siche Pichyr., s.v. Collodium, S. 301.

viit ke = key characteristics. Hinsichtlich der methodischen Charakteri-
stika der verwendeten Ultrazentrifuge der Firma Raytheon siche etwa David
M. Prescott, Methods in Cell Physiology, Band 4, Berkeley, London 1970,
S. 91-105.

1x Beziiglich der Firma Difco Bacto-Latex und ihren Produkten fiir die
mikrobiologischen Laboratorien der 1950er und 1960er Jahre siehe A[llen]
Fischman, »Reiter Protein Latex Test. A Preliminary Report, in: British Jour-
nal of Venereal Diseases 40 (1964), S. 225-227.

x  Der Prizipitationstest bezieht sich auf den spezifischen Ausfall der An-
tigen-Antikérperverbindungen im Reagenzglas. Die einzelnen Schichtungen
des Prizipitats lassen sich dabei auf die stochiometrischen bezichungsweise
Ladungseigenschaften der Proteine zuriickbeziehen. Vgl. Immunol., S. 328.

x1  Der immunologische »Agglutinations-Hemmungstest« kann auf den
Nachweis einzelner Blutgruppeneigenschaften, den Nachweis nichtaggluti-
nierender Agglutinine von Antikérpern (sogenannter »inkompletter Agglu-
tinine«) und letztlich auch auf den Nachweis spezifischer Antikérper gegen
Viren und Gammaglobuline bezogen werden. Vgl. Pschyr., s.v. Hemmungsre-
aktion, Agglutinations-Hemmtest, S. 667.

x1ir Mit dem Begriff der »Konjugation« wird hier die Verbindung von
zwei Antikorpern zum Zweck der experimentellen Manipulation verstanden,
wie sie hiufig fiir die Sichtbarmachung der Antikorperreaktionen durch teil-
radioaktive oder -fluoreszierende Antikérper erreicht werden. Nach Inkuba-
tions- und Reinigungsschritten der ungebundenen Antikérper wird mit einem
markierten Zweitantikérper, der als Detektionsantikérper dient, der Zielanti-
korper etwa mit Fluorochrom, Enzym oder Isotop im Mikroskop sichtbar
gemacht. Siche etwa in: Monika Kriiger, Tassilo Seidler, »Allgemeine Bakte-
riologie«, in: Michael Rolle, Anton Mayr (Hg.), Medizinische Mikrobiologie.
Infektions- und Seuchenlebre, Stuttgart 82006, S. 344-392, insb. S. 386.

xim1  Unter »Adsorption« wird die spezifische Anheftung der Antikérper
an die in der Latexschicht gebundenen Agglutinine im Rahmen des Aggluti-
nations-Hemmungstests im Reagenzglas verstanden. Siche auch in: Nell
Hirschberg, Mary E. Yarbrough, »Fractions of Brucella for Adsorbed Anti-
gens for Collodion Agglutination and Hemagglutination Tests«, in: Journal
of Infectious Diseases 91 (1952), S. 238-245.

x1v  Die vorliegende Arbeit ist von recht groflem allgemeinen Interesse,
weil das entsprechende Institut fiir Biologische Forschung, an dem Fleck
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seine mikrobiologischen Arbeiten zur Bruzella-Immunitit durchgefiihre hat,
zu einem Verbund israelischer Forschungsinstitute gehort, die sich auch mit
biologischer Militirforschung befassen und deren Ergebnisse hochster Ge-
heimhaltung unterlagen und kaum in die internationale Forschungsliteratur

eingegangen sind. Zwar erscheint die vorliegende Arbeit auf den ersten Blick
rein grundlagenwissenschaftlich und somit unverdichtig zu sein, Projekte
der Militirforschung abzubilden. Aus der intensiven Bruzelloseforschung
an diesem Institur lisst sich jedoch annehmen, daf§ Fleck sehr wahrschein-
lich in die biologische Kampfmittelforschung involviert war. Zu den entspre-
chenden Erregern, mit denen man weltweit Versuche in den 1950er und
1960er Jahren fiir die biologische Kriegfiihrung anstellte, zihlten neben der
Bruzellose auch Coxiella Burnetii und Anthrax etc. Siche etwa in: Georgios
Pappas, Papakeriau Panagopoulou, Leonidas Christou, Nikolaos Akritidis,
»Biological Weapons. Brucella as a Biological Weaponc, in: Cellular and Mo-
lecular Life Sciences 63 (2006), S. 2229-2236.

xv Die US-amerikanische Stiftung, die von dem Automobilmogulen
Henry Ford (1863-1947) ins Leben gerufen worden ist, hat sich seit ihrer
Griindung im Jahre 1936 nicht nur mit Fragen der militirischen Konfliktls-
sungs- und Abriistungsforschung befaflt, sondern auch kontinuierlich For-
schungsprogramme unterstiitzt, welche die Moglichkeiten und Grenzen der
biologischen und chemischen Kriegfithrung, wie hier am Beispiel der Arbeit
von Ludwik Fleck und Zigmund Evenchik, eruiert und fiir die amerikani-
sche Militirfiihrung verfiigbar gemacht haben. Vgl. etwa Susan Wright, Ri-
chard Falk: »Responding to the Challenge of Biological Warfare. A Matter
of Contending Paradigms of Thought and Action — An Introductiong, in: Po-
litics and the Life Sciences 18 (1999), S. 55-117.

Zugleich stellc Flecks Danksagung im Anhang dieses Narure-Artikels ei-
nen der wenigen publizierten Nachweise von Drittmittelgebern dar, die seine
komplexen experimentellen Forschungen gefordert haben. Wihrend er ur-
spriinglich in einem sehr bescheidenen Laboratorium in Polen gearbeitet
hat und die 6rtliche pharmazeutische Industrie bis in die Nachkriegszeit hin-
ein seine mikrobiologische Arbeiten kaum signifikant unterstiitzen konnte,
zeigt etwa der wichtige Beitrag der Ford Foundation fiir die spiteren For-
schungen in Israel auf, daf es Fleck wiederholt gelungen sein muf3, auch in-
ternationale Geldgeber fiir sein immunologisch-experimentelles Forschungs-
programm zu gewinnen.
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ik Fleck gilt seit langem als Klassiker der Wissenschaftstheorie und er-

derzeit eine Renaissance, die sich durch die verschiedenen Disziplinen
Die neue Studienausgabe trigt dem Rechnung und versammelt be-
te und unbekannte Texte Flecks — zum Teil erstmals in deutscher Uber-
ing — sowie biographisches Material und Briefe. Dokumentiert wird die
Breite von Flecks Denken und Wirken, wodurch nicht zuletzt der po-
ergrund seiner Wissenschaftstheorie und medizinischen Praxis

k Fleck (1896-1961) war Mikrobiologe und Wissenschaftstheoreti-

kamp Verlag sind von ihm erschienen: Entstehung und Entwick-
senschaftlichen Tatsache (stw 312) und Erfahrung und Tatsache

X erner ist seit 2005 Mitglied der Ludwik-Fleck-Forschungsgruppe
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