
�9 (Aus dem Institut fiir allgemeine Pathologie zu Moskau). 

Zur Lehre yon dem Mechanismus des anaphylaktischen 
Shocks. 

Von 

Prof. G. P. Ssacharoff. 

Mit 9 Textabbildungen. 

(Eingegangen am 6. M~rz 1926.) 

Bekanntlich wurde bis zur letzten Zeit die Erkli~rung ffir die Anaphy- 
laxie in der Intoxikat ion gesueht. Erst  sp~ter begann sich die physi- 
kMisch-chemische Theorie Bahn zu brechen, und in neuester Zeit hat  
die yon Werigo 1) hervorgel~obene mechanische Theorie Aufsehen erregt. 
In  vorliegender Mitteilung beabsichtigen wir haupts~ehlich letztere zu 
beriihren, obgleich einiges, was in bezug auf die mechanische Theorie 
in Erwiihnung gebraeht wird, auch ffir die physikaliseh-chemische 
gewissermaBen nicht gleichgiltig ist. 

Trotz des groBen Unterschieds im Ausgangspunkt und in der Argu- 
mentat ion weisen die beiden letzten Theorien auch Berfihrungspunkte 
auf: in beiden The0rien wird das bei anaphylaktisierten Tieren den 
Tod herbeifiihrende Moment der Verlegung der Lungencapillaren 
zugesehrieben, mit  dem Unterschiede nur, dab die mechanische Theorie 
den Mechanismus dieser Erscheinung in einer sozusagen gr6beren Form 
--  in der Form yon Gef~Bthrombose durch gew6hnliches Pri~cipitat samt 
einer grol~en Menge yon an diese Stellen herangelockten Leukocyten 
darstellt, die physikMisch-ehemische Auffassung aber deutet, wenig- 
stens in einer ihrer Befunde*), diese Fassungen auf etwas andere Weise : 
sie fM3t diese Erscheinung als Labilisation und Flokulation der Kolloide 
auf, wobei die sich bildenden Flokulate so delikat und rein sind, dab 
sie nur unter Zuhilfenahme yon besonderen Apparaten (Ultramikroskop, 
sog. , ,Nepheloskop") Wahrgenommen werden k6nnen. 

*) Hier kommt haup~s~tchlich die Theorie yon Kopaczewski 2) in Betrach~, 
aber es werden afich andere Ansichten vernommen. So wird nach Lumi~re 3) der 
anaphylaktische Shock dutch eine Schi~digung des Gef~$endothels und dutch das- 
selbe auch des vasomotorischen Zentrums mittels Flokula.ten hervorgerufen, mii~ 
nachfolgender Massenendtonisierung der Gef~Be auf dem Splanchnicusgebiet und 
Herabsetzung des Blutdrucks. 
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Es wfirde sich uns die MSglichkeit bieten, eine Prfifung sowohl der 
einen als auch zum Tell der anderen Theorie in dem Falle vorzunehmen, 
wenn wir start der gewShnliehen Sensibilation des Tieres kfinstlicher- 
weise Bedingungen ffir eine Massenpr~eipitation, besonders im kleinen 
Kreislauf, schaffen wfirden, wobei hier ein Eintreten des Shocks und 
des Todes unter solchen Verh~ltnissen fiir die Theorie und das Fehlen 
dieser Erscheinung gegen dieselbe spreehen wiirde. 

Zu dicsem Zweck wfirde es scheinbar genfigen, eine l~eihe yon Meer,~ 
schweinchen dureh ein fremdartiges Serum zu immunisieren und nach 
Erhaltung genfigend stark wirkender Pr~cipitine das ihnen nun ent- 
nommene Serum ins venSse System Tieren derselben Art einzuffihren, 
von denen das Antigen stammt. 

Man kSnnte auch auf andere Weise verfahren, z. B. eine ganze ~eihe 
yon Kaninchen dutch Pferdeserum immunisieren, das auf solche Art 
erhaltene pracJpitierende Serum ins Blur eines normalen Kaninchens 
einffihren und gleich darauf demselben Kaninchen auch das Pferde- 
serum einverleiben. 

Beachtenswert ist, daft schon Arthus in dieser Richtung versueht 
hatte, ein Resultat zu erlangen, und das yon ihm gewonnene war negativ; 
gegen eine solche Versuchsanstellung sprach sich jedoch Kopaczews/si 
folgenderma•en aus: im ersten Fall soll zu wenig Prgcipitin eingefiihrt 
worden sein (,,homSopathische Dosen" nach dem Ausdruek des Autors), 
und im zweiten Falle sollen die Serf viel zu vorsichtig (wie das bei Ein- 
spritzung in die Ohrenvene des Kaninchens fiblich ist), allmghlich und 
langsam eingeffihrt worden sein, was gleichsam derartige Verhgltnisse 
schuf, welche denjenigen entspraehen, wo kurz vor Einspritzung einer 
den Shock bedingenden Gabe eine viel geringere Gabe, die keinen 
Shock hervorrufen kann, beigebracht wurde, wobei dann bekanntlich 
eine Desanaphylaktisation eintritt. 

Letztere Erwggung erschien uns persSnlieh eigentlich wenig glaub- 
wtirdig, trotzdem war, infolge der laut gewordenen Entgegnungen, zur 
LSsung dieser Frage eine derartig vergnderte Versuchsanstellung 
erforderlich, um in beiden F~tllen die M6glichkeit yon Zweifeln solcher 
Art auszuschliel~en. Um dieser Aufgabe gerecht zu werden, gedachten 
wir in der 1. Versuehsreihe den Kaninehen das prgcipitierende Serum 
nicht yon einem, sondern von mehreren Meerschweinchen (folglich in 
gr6gerer Menge) einzuspritzen und in der 2. sowohl das Prgcipitin als 
aueh das Antigen nicht in die Ohrenvene, sondern in die V. jugularis 
mittels Kanfile mSglichst rasch einzuffihren. 

Da es dennoch, angesichts der oben erw~hnten Erwiderungen, selbst- 
verst~ndlicher wgre, wenn wir uns bestreben wfirden, uneingeschrgnkt 
fiber gr61tere Quanta akt iver  Serf  zu verffigen, so stellten wir als Er- 
ggnzung zur 1. Versuehsreihe noch eine 3. an, wo, start  einer Immuni- 
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sation der Meersehweinchen dutch Kaninchenserum, eine Immunisierung 
der Kaninehen durch Meerschweinehenserum stattfand, das pr~eipi- 
tierende Serum aber den letzteren einverleibt wurde. 

Daneben war es interessant, uns zu ~iberzeugen, ob aueh das ins Blur 
eingefiihrte, sehon fertige Pr~cipitat tats/iehlieh keinen Shock ver- 
anlassen wiirde; endlich hat ten wit eine ganze l~eihe yon Versuchen 
in einer anderen Riehtung angestellt : wir anaphylaktisierten Kaninehen 
durch kMne Pferdeserumgaben, um im weiteren einen Shock hervor- 
zurufen; beim endgiiltigen Einfiihren des Antigens schrieben wir so- 
wohl den arteriellen Blutdruck im System des groSen Kreislaufs als auch 
den Blutdruck in der reehten Herzkammer  auf mit  der Bercchnung, 
daB, wenn der anaphylaktisehe Sehoek faktisch durch die Lungen- 
eapillarenverlegung bedingt w/ire, wir im entspreehenden Moment 
einen seharfen Anstieg des Blutdrucks in der rechten Herzkammer als 
Reaktion auf das im kleinen Kreistauf vorhandene Hemmnis  fiir de~ 
Blutstrom beobaehten miil3ten; ein /ihnliehes Bild erhalten wit z. B. 
beim Versueh mit  Verschlu8 der Lungenarterie oder Embolie der 
Lungeneapfllaren dureh Lyeopodiumsamen. Bei den Kaninehen gelingt 
es leider, wie bekannt,  durehaus nieht immer, einen Shock zu 
erzeugen, die Meerschweinehen abet sind ihrer Gr6Be wegen fiir solehe 
gersuche wenig zu gebrauchen. 

Wit experimentierten auf diese Weise in 5 Riehtungen, wobei wit 
folgende Ergebnisse erzielten. 

1. Versuchsreihe. 14 groSen Meerschweinehen wnrde 4real in Zwi- 
schenr/iumen von 5--6  Tagen zu je 3 - -4  eem normalen Kaninehenserums 
in die Bauehh6hle eingespritzt. Einige Zeit naeh Beendigung der 
Immunisat ion wnrden die 3/[eersehweinehen auf Prgeipitingehalt geprtift : 
5 yon ihnen wurden wegen ungeniigender Pr/ieipitation beiseite gelassen, 
die tibrigen 9 aber zum Experiment  verwandt. Die Serumst/irke 
sehwankte in gewissen Grenzen, jedoch im Durehsehnitt  wies sic folgende 
Ziffern auf: 1 : 1000 - -  deutliehe Reaktion naeh 2- -5  Min.; bei einigen 
beinahe sofort; 1 : 10 000 - -  in einigen Fgllen bemerkbare Wirkung naeh 
10--15 Nin., in anderen sehwaehe Wirkung. Danaeh wurde drei 
i500--1800 g schweren Kaninchen in die Ohrenvene zu je I0 eem eines 
gemisehten pr/ieipitierenden Serums eingefiihrt. Ergebnis - -  gar keine 
t{eaktion. 

2. Reihe. 8 Kaninehen wurden dureh normaies Pferdeserum immuni- 
siert; dann auf Prgcipitin gepriift. Tadelloses Serum bei 5 Kaninehen, 
die iibrigen erwiesen sich als untauglieh. 

Die Serastgrke war folgende: 1 : I000 erzeugte bei 4 Tieren einen 
fast  sofortigen Effekt und nur bei einem Kaninehen erst naeh 5 Min. 
Ein Serum war besonders reaktionsf/ihig: 1 : 1000 - -  augenblieklieher 
Effekt;  1 :5000  --  ebenfalls sehr sehnell; 1 : 3 0  000 erzeugte naeh 
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15 Min., wenn aueh einen schwaehen, so doeh noeh wahrnehmbaren 
Effekt. Es wurden aktivere Sera angewandt : 4, noeh keinem Experiment 
unterworfenen, 1500--2400g sehweren Kaninchen wurden mittels 
Kanfile in die freipraparierte V. jugu]aris sehr rasch, eins nach dem 
anderen, folgende Einspritzungen verabfolgt: 

Im 1. F~lle 8 ccm pr~eipit. Serums und gleich d~r~uf 10 cem Norm~lpferdeser. 
,, 2. ,, 15 . . . . . . . . . . . .  12 ,, ,, 
,, 3. ,, 15 . . . . . . . . . . . .  20 . . . .  
,, 4. ,, 15 . . . . . . . . . . . .  35 . . . .  

In  siimtlichen Fallen fehlten jeg]iehe, an den Shock erinnernde 
Symptome. Im letzten Falle trat  einige Zeit nach der Injektion eine 
Depression auf, aber es mul~ beriicksichtigt werden, dab das eingeftihrte 
Serumquantum bier 50 ecm, d .h .  ungefahr die Halite der gesamten 
Blutmenge, betrug. 

3. Reihe. 5 Kaninchen wurden durch Meerschweinchenserum immuni- 
siert. Von ihnen w~hlte man 2 mit aktiverem Serum. Precipitations- 
st~rke : 1 : 1000 -- deutliche l~eaktion nach 1 Min. ; 1 : 10 000 -- nach 
10--12 Min. nieht stark, jedoeh bemerkbar. Erst wurde der Versueh 
nur mit einem dieser Sera angestellt, wobei einem Meerschweinchen 
ins Iterz 3 ccm und dem anderen in die BauchhShle 13 ccm eingespritzt 
wurden. 

Ergebnis: Beide Meerschweinchen in einem sehweren Zustande: 
Depression, ttemiparese der hinteren Extremitaten;  das erste Tier 
zeigte Atmungsbesehteunigung. Der Tod trat  beim ersten Meersehwein- 
ehen nach einer Stunde, beim zweiten nach 5 Stunden ein. Die Sektion 
des zweiten Meerschweinchens ergab flfissiges Blur, an mehreren Stellen 
Eeehymosen; Lungenemphysem*). 

3 ecru desselben Serums wurden einem neuen Meerschweinchen aus 
Versehen start in das I-Ierz in die BrusthShle eingespritzt. Der Tod 
erfolgte naeh 72 Stunden. Bei der Autopsie der gleiche Befund, jedoch 
schwacher ausgepr~gt. Die Lungen wurden zweeks mikroskopischer 
Untersuchung entnommen. Auf den Sehnitten Stasen, Odem, sonst keine 
anderen Erseheinungen**). 

Das andere pr~cipitierende Serum wurde gleichfalls an 2 Meer- 
sehweinchen geprfift, wobei eins yon ihnen 7 cem und das andere 
10 ccm dieses Serums in die BauchhShle erhielt. Im Resultat keine 
seharf ausgesprochenen Erscheinungen; die Meerschweinchen waren 
nur die ganze Zeit fiber traurig, nahmen keine •ahrung zu sich und 
blieben wenig beweglich. Es sind fast gar keine Krampfe und Parese 

*) Das erste Meersehweinchen konnte leider nicht seziert werden, d~ seine 
Leiehe ~us Versehen vorzeitig verniehtet worden war. 

**) Herrn Dr. B. N. Mogilnitzki spreehe ich hier ffir seine ttilfeleistung bei 
Anfertigung der Pri~par~te meinen herzlichsten Dank aus. 
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verzeiehnet worden; nur bei einem der Tiere konnte etw~ 3real ein 
leichtes Einknicken der tIinterbeine beobachtet werden. Am n~chstea 
Tage wurden beide tot  vorgefunden. 

Die Sektion erg~b das iibliche Bild: stark ausgesprochenes Lungen. 

Abb. 1. Die Meerschweinchenlunge. Schwache Vergr6~erung. (Zeiss AA.) 

emphysem, stellenweise Ecchymosen. Die Lungen wttrden zwecks 
mikroskopischer UnLersuchung total entnommen (Serienschnitte). 

An den Schnitten iiberaus ausgesprochene Hyper/~mie und an man- 
chen Stellen 0dem, aber es sind fast gar keine Stasen wahrzunehmen 
(die einzelnen Er54hrocyten sind gut sichtbar). Es fgllt auf, dal~ die 
GefgI~e yon einer ziemlich starken Proliferation umringt sind (s. d. 
Abb. 1 u. 2). 
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Da aber das Kaninchenserum aueh an und fiir sich ffir die ~eer-  
sehweinehen toxiseh sein kSnnte, so wurde es erstens bei den soeben 
erw~hnten Versuehen absichtlich, obwohl in einem frischen, so doeh 
nicht in einem ganz frischen Zustand (ein 2 thgiges im 1. Versueh und ein 
4tagiges im 2. Falle) angewandt~ und zweitens wurden Vergleiehsversuehe 
aueh mit  normalem Kaninehenserum an 5 Meersehweinehen folgender- 
mal~en angestellt : 2 Meersehweinehen wurde in den Peri tonealraum ein 
2tggiges Serum in der Menge yon 5 ccm in einem Falle und yon 9 ecru im 
zweiten Fa]le, den anderen 2 Meersehweinehen ein 4tggiges Serum zu je 
10 cem nnd dem 5. aueh 10 ecru eines 3 wSchent]iehen Serums eingespritzt. 

kbb .  2. Dasselbe bei st~rkerer Vergr6gerung. (Zeiss DD.) 

Das Ergebnis war folgendes: bei den Meersehweinehen, welehe ein 
2 Tage altes Norma]serum erhalten batten,  zeigten sich dieselben Er- 
scheinungen wie bei denen, welehen pr~cipitierendes Serum einverleibt 
wurde, d .h .  Bet~tubung, Paresen usw. ; doch im Gegensatz zu den 
letzten Meersehweinchen erholten sieh die ersteren, und erst viel sparer 
(naeh 9 Tagen) tra~ bei einem der Versuehstiere ganz unerwartet  der 
Tod ein. Die Autopsie ergab bier ebenfalls Lungenemphysem, jedoch 
an den Lungensehnitten gewahrten wir neben Stasen auch pneumoni- 
sche Herde;  dieser Komplikat ion muB seheinbar aueh der Tod zuge- 
schrieben werden. 

Dieselben Symptome wurden, wenn aueh vie]leieht in etwas geringe- 
rem Grade, bei den 2 anderen Meersehweinchen, welehe 4t~giges Serum 
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erhalten hatten, beobachtet, und nur beim 5. (3w6ehentliehes Serum) 
erzeugte unsere Manipulation nur Depression; dieselbe verlief abet sehr 
schwer und dauerte 6--7 Stunden. 

I)anach erholten sieh samtliche Meersehweinchen: folglieh ging yon 
5 Meerschweinchen nur eins zugrunde, dabei aber erst nach 9 Tagen, 
und der Tod erfolgte scheinbar aus einer nicht hierher gehSrenden 
Ursache. 

4. ReiM. 9 ccm eines stark pracipitierenden Antipferdkaninchen- 
serums wurden in vitro mit 20 cem l~ferdeserum in der Verdiinnung 
yon 1 : 2  vermiseht. Die Probe ergab reichliches Pr~cipitat. 25 ccm 
6ines solchen, leicht durehgemischten Priicipitats wurden mittels einer 
geniigend breiten Kaniile einem 1750 g schweren Kaninchen in die 
V. jugularis eingeftihrt. Es blieben jegliehe Erscheinungen aus. I)ieser 
Versuch wurde 2 real mit demselben Resultat wiederholt. 

5. Reihe. 8 Kaninchen sind der Anaphylaktisation mittels einer 
ganzen Reihe yon subeutanen Einspritzungen kleiner Pferdeserumdosen 
unterzogen worden (zu je 0,1--0,2cem 6real mit Intervallen yon 
5--6 Tagen). I)anaeh fiihrte man nach 4--5  Wochen eine grol3e I)osis 
desselben Serums (2--3--4  ecru) dn die V. jugularis mittels einer zwei- 
sehenkligen hohlen, in die rechte Herzkammer eingcftihrten Sonde ein. 
Der andere Sehenkel der Sonde wurde mit dem Kymographion zwecks 
Aufschreibung des Blutdrueks in der rechten Herzkammer vereinigt. 
Gleichzeitig registrierte man auch den I)ruck in der Art. earotis. 

Wir benutzten 6 Kaninchen: nur bei drcien yon ihnen erfolgte 
Shock und Tod. Die Sektion wies dasselbe bekannte Bild auf: fltissiges 
Blur, stellenweise Eechymosen, ausgesprochenes Lungenemphysem 
(Emphysema bullosum). 

Bei der mikroskopischen Untersuchung (Seriensehnitte) verzeich- 
neten wir bei eincm Kaninchen Stasen, die abet nicht so stark aus- 
gepr~gt waren, wie bei den Meerschweinchen; beim anderen Tier linden 
wir neben Stasen auch solche Ste]len vor, wo die G e f ~ e  bei weitem 
nicht mit Blur verstopft sind. Aul3erdem sind bier Spuren eines chro- 
nischen Prozesses vorhanden: Lungenkarnifikation, scheinbar dureh 
venSse Stauung bedingt; stellenweise H~mosiderin; Blutergiisse in 
die Bronchien; beim 3. Tier endlieh gewahren wir auch Stasen und anbei 
Gefa~e, deren Durchg~ngigkeit gut erhalten ist. Au{3erdem kann 
eine interessante Einzeiheit vermerkt werden: an manchen Stellen sind 
Leukoeytenanb~ufungen wahrnehmbar, die jedoch keine entfernteste 
J~hnlichkeit mit denen aufweisen, welche uns eine Gef~verstopfung 
annehmen lassen k0nnten (s. d. Abb. 3. u. 4). 

I)er t tauptfaktor  ist jedoch in den kymographischen Kurven ent- 
halten. Wie aus den beigefiigten Kymogrammen ersichtlich, beginnt 
der Druck in der reehten I-Ierzkammer vom Augenblick der intravenSsen 
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Abb. 3. Die Lunge des Xaninchens 2r 3. (Zeiss AA). 

Einftihrung des Pferdeserums bei den anaphylaktisierten Kaninchen 
zu steigen, diese Steigung dauert fast bis zum Tode fort, und nur 

kurz vor ihm f~llt der Blut- 
druek kritisch ab (s. d. 
Kymogr.  1, 2, 3). 

Dieser AbIM1 ist jedoch 
nicht bedeutend und ka.nn 
seiner St~rke n~ch jedenfMls 
mit der entsprechenden Eeak- 
tion des rechten Herzens beim 
Experiment mit Verschlu$ 
der Lungenarterie nicht ver- 
gliehen werden. Was bedeutet 
diese Erseheinung ? Augen- 
sehein]ich zeugt sie davon, 
daB, obschon gewisse Hemm- 
nisse im kleinen Blutkreislauf 
unter vorliegenden Verhglt- 

Abb. 4. Dasselbe. Anderes Prgparat. (Zeiss AA). n i s s e n  bestehen, sie jedoch 
scheinbar nicht so betrgcht- 

lieh sind, dab man yon einem vSlligen Verschlul~ der Lungen- 
capillaren reden dtirfte. Es sind auch Stasen in den LungengefgBen vor- 
handen, dieselben sind sogar sehr diffus verbreitet;  aber erstens ist das 
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Gefgi~lumen stellenweise nicht 
verstopft, und zweitens gibt uns 
gerade der Vergleich des patho- 
logisch-histologischen Brides mit  
der kymographischen Kurve An- 
lal], zu glauben, dal3 diese Stasen 
sich entweder night auf einm~l, 
sondern allmi~hlich gebildet ha- 
ben, so d~ft im Laufe eines be- 
s t immten Zeitraums die MSglich- 
kei~ eines Ausgleiehs sowohl 
seitens der noch often gebliebenen 
Capillaren als auch seitens des 
rechten Herzens aufrecht erhalten 
wurde, jedoeh ohne zu hohe An- 
forderungen an letzteres; oder - -  
was noch viel wahrscheinlicher 
i s t -  stellen diese Stasen eine 
agonale Enderseheinung dar, d. h. 
sic sind nicht Ursache, sondern 
nur Vorboten des nahen Todes. 
Mit anderen Worten hat  dies alles 
den Anschein, als ware zuni~chst 
laut dem Gesetz einer friih auf- 
tretenden ErschSpfung der inten- 
s i v e r  ~rbeitenden Organe eine 
Schwgehe des linken Herzens ein- 
getreten, und als w~re dadurch 
eine St~uung im kleinen Kreislauf 
mit  nachfolgender Reaktion sei- 
tens des rechten gerzens  ent- 
standen. Und in der Tat  ist aus 
den 2 angeftihrten Kymogrammen 
deutlich zu ersehen, daft der 
arterielle Blutdruck im groften 
Kreislauf einige Zeit vor Funk- 
tionseinstellung der reehten Herz- 
kammer  zu sinken begonnen hat.  

Diese Deutung steht mit  den 
Befunden yon lP. P. Awer]ano//a), 
welcher, nut  an t tunden experi- 
mentierend, dieselben Schlfisse 
folgerte, in vollem Einklang; 
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letzterer erhielt bei seinen Versuchen eine h6chst geringe Reaktion 
seitens des rechten Herzens, und das Sinken des arteriellen Drucks 
ira grol~en Kreislauf l'ief parallel mit  dem Sinken im ]inken Ven- 
trikel. Die unbedeutende Reaktion seitens des rechten Herzens 
k6nnte vielleieht mit einem Abschw~chen des letzteren in Zusammen- 
hang gebracht werden, ebenso wie z. B. auch bei den Experimenten 
mit  infekti6ser Perikarditis die Asphyxie keine geniigend starke 
Reaktion des Herzens hervorrufen kann. Diese AbschwgGhung finder 
Mlem Anschein nach tatsgchl~eh beim anaphylaktischen Shock statt ;  
darauf weist unter anderem auch einer unserer Versuche hin, wo ein 
wiederholtes Einfiihren yon Pferdeserum bei einem anaphylaktisierten 
Tiere keinen t6dlichen Ausgang bedingte, dabei aber, was yon Interesse 
is~, die Herzreaktion vieI deutlieher ausgepr~gt war Ms bei den 3 K~nin- 
chen, bei welchen ein Shock und der Tod ausgelSst wurde. In diesem 
FMle war auch ein t temmnis im kleinen Kreislauf vorhanden, es w~r 
jedoch nur ein vorfibergehendes, und die ausgleichenden Kr~fte des 
Organismus haben as besiegt (s. d .  Kymogr. 4). 

Aber wenn dem so ist, so mul~ wiederum Ms unmittelbare Todes. 
ursache unter den erw~hnten Verh~ltnissen eine primate Iterzaffektion 
und night die Verstopfung der Lungencapilluren gelten, oder es mu3 
wenigstens night nur diese fiir entscheidend angesprochen werden. 

JedenfMls begegnen wir weder bei den Experimenten an Kaninchen 
noch bei den frfiheren Versuchen an Meersehweinchen nirgends auch 
nur einer Andeutung multipler Thrombosen der Lungengef~l~e durch 
Leukocyten*), wovon Werigo sehreibt. 

Indem wir uns jetzt  der summarischen Ubersicht der gewonnenen 
Ergebnisse zuwenden, m~ssen wit folgendes in Berfieksiehtigung ziehen. 

Von 5 Meerschweinchen, welchen pr~cipitierendes Kaninchenserum 
eingespritzt wurde, sind Mle, wenn such in versehiedenen Zeitr~umen 
(naeh 1 Stunde, nach mehreren Stunden, ja selbst naeh 60 Stunden) 
umgekommen; yon 5 Meerschweinchen, welehen NormMkaninehen- 
serum eingespr~tzt wurde, ist nur  eins gestorben, doch scheinbar aus 
anderweitiger Ursache (Pneumonia), so dM~ man eigentlich behaupten 
kann, dM~ das Serum an und ffir sich keinen einzigen TodesfM1 herbei- 
geffihrt hat. 

Wir mfissen daher dem pr~cipitierenden Kaninehenserum die gq~61~ere 
toxisehe Wirkung im Vergleieh zum NormMserum zuerkennen; dieser 
Umstand k6nnte auf den ersten Blick yon den Anh~ngern der mecha- 
nischen Theorie des anaphylaktisehen Shocks zu ihren Gunsten aus- 
gelegt werden. Wenn man sich aber beim Vergleich der Tatsachen in 

*) Einige Leukocyten~nh~ufungen sind bei einem Kanlnchen stellenweise 
beobachtet worden, wie wir das bereits erw~hnten, aber yon ,,Leukocytenpfropfen" 
kann hier nicht die Rede sein. 
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den Stand der Dinge tiefer hineindenkt, so kommt man zu einem 
anderen SchluI~. 

Abgesehen yon einem Fall, wo keine Autopsie vorgenommen wurde, 
sind von 4 durch pr~cipitierendes Serum umgekommenen Meerschwein- 
chen bei 2 Exemplaren, d. h. in der tt/~lfte der F~lle, nieht nur keine 
Leukoeytenthromben, sondern auch keine stark ausgepr/~gten Stasen, 
sondern nur eine starke ausgesprochene Hyper~mie und eine eigen- 
artige Wueherung, haupts~chlich um die Gefi~f3e herum, vermerkt 
worden. Wir glauben, dal~ diese Erscheinung eher zugunsten einer 
Intoxikation als ftir etwas anderes zeugt (beides, d .h .  sowohl t typer-  
~mie wie auch Wucherung, als Reizsymptome). 

Anderseits sind die Versuehe an Kaninehen in der Hinsicht 
demonstrativer, dal3 hier die Sera, die einen Shock h~tten auslSsen 
k6nnen, direkt in den kleinen Kreislauf eingefiihrt wurden, und dab 
dort, wo ein Shock zustande kam, der Tod viel raseher eintrat (nach 
10 Min. in einem Faile; nach einer Viertelstunde mud nach 35 Min. 
in den 2 anderen F/~llen); jedoch diese Versuche ergaben ein Resultat, 
welches uns Zweifel an dem Vorhandensein unfiberwindlicher Hemm- 
nisse im kleinen Kreislauf im Augenblick des Shocks einflSl~te und im 
Gegenteil den Shock unter ftir das Entstehen solcher Hemmnisse sehr 
gfinstigen Verh~ltnissen vermissen lieS. 

Jedoeh bier k6nnte vielleieht ein Zweifel laut werden, ob solche 
Verh/~ltnisse tats/~chlich bei unseren Versuchen stattgefunden haben. 
Es geniigt nicht, wiirde man vielleicht sagen, beim Versuch an einem 
Tiere das Vorhandensein yon pri~cipitierenden Eigensehaften in dem 
einzufiihrenden Serum festzustellen; es wgre auch nicht hinreiehend, 
den Grad seiner Aktiviti~t zu wissen; es ist erforderlich, au~erdem 
auch die Mengenverhi~ltnisse in Betracht zu ziehen, da, wie bekannt, 
im Zusammenhang mit diesen Bedingungen gelegentlich auch eine Ab- 
lenkung der Prgeipitinwirkung mSglich sein kann. 

Derartige Einwgnde kSnnten vielleicht der 2. Reihe unserer Ver- 
suche gelten. 

Wir hat ten dieses vorausgesehen und daehten sogar eine Zeitlang 
uns durch folgenden speziellen Vergleichsversueh dagegen zu wappnen: 
einem Kaninehen wurden eins nach dem anderen 15 ccm prgcipitierenden 
Serums und 20 ccm Antigen eingefiihrt; im Organismus eines 1500 g 
schweren Kaninchens werden beide Flfissigkeiten etwa um 1 0 0 r e a l  
verdfinnt; bei denselben quantitativen Wechselbeziehungen und mit 
denselben Ingredienzien kOnnte auch ein Versueh in vitro angestellt 
werden. 

Jedoch schien uns im Endschlul~ ein solcher Kontrollversuch fiber- 
fliissig zu sein, da vor dem Experiment der Titer des pr/~cipitierenden 
Serums an einer ganzen Reihe yon Verdfinnungen bestimmt wurde, 

49* 
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unter letzteren waren iibrigens auch solche vorhanden, welche der 
obenerwiihnten nahestanden, sich jedoeh nut  in bezug auf den Charakter 
des verdiinnenden Milieus*) unterschieden. Wir glauben auf diese Weise 
nicht, dal3 hier Grund zu l%esultatswiderspriiehen bei einer Priifung des 
pri~cipitierenden Serums in vitro und der in vivo angestellten Versuehe 
vorliegt, wenn n u r . . ,  ja, wenn nut i~berhaupt unter solchen Verh~iltnissen 
eine Prdcipitation im lebenden Organismus statt/inden s doch dieses 
gerade bedarf einer Bestgtigung und wird yon den Anhiingern der 
meehanischen Theorie des anaphylaktischen Shocks auger acht ge- 
lassen. 

Der Gedanke an eine mbgliche Gefiigverstopfung durch Pr~cipitat 
oder wenigstens auf Grund der Pracipitation**) hut auch uns vor vielen 
Jahren,  als wir zum erstenmal mit  den Erseheinungen der Anaphylaxie 
in Bertihrung gerieten, besch~ftigt; das war zu der Zeit, als diese Frage 
noeh keine ErSrterung in der Literatur  hervorgerufen hatte***); die 
entsprechenden pathologisch-histologischen Untersuchungen, welche 
(lurch uns damals unter Anteilnahme des verstorbenen pathologisehen 
Anatomen Albrecht unternommen wurden, haben abet keine einiger- 
mal3en iiberzeugende Hinweise zugunsten einer solehen Vermutung 
ergeben. Auch eine ganze l%eihe yon kompetenten Verfassern ver- 
neinen aufs entsehiedenste die M6glichkeit einer Bildung yon Pri~eipi- 
tinen im lebenden Organismus [Wol//-Eisner, Michaelis, Oppenheimer, 
Rostoski6) ]. 

Selbst wenn man die M6gliehkeit einer Bildung yon Priicipitaten 
in den Gef~gen zul~gt, darf man bei Wertschiitzung der Bedeutung 
dieses Moments im anaphylaktischen Sehock doch nicht das Vor- 
handensein yon ziemlich wichtigen Ausgleichsvorriehtungen im Or- 
ganismus fiir den Kampf  mit  den unter solchen Verh~i]tnissen etwa 
auftretenden Hemmnissen, speziell im kleinen Blutkreislauf, auger acht 
]assen:' zu dieser Vorrichtung gehSrt auger der kompensatorischen 
Ti~tigkeit des reehten Herzens noch die auBerordentliche Labilit/it 
der Lungencapillaren, we]che, wie w i r e s  seit den Versuehen yon Cohn- 
heim und Lichtheim wissen, eine Ausscha]tung der H~lfte der Blutbahn 
dieses Gebiets ohne bedrohliehe Folgen fiir den Gesamtorganismus 
ermSglicht. 

Vom Standpunkt  einer derartigen Vorrichtung k6nnte man sogar 
im Fa]le einer Bildung yon Priicipitaten in den Gefiigen eine Erkl/irung 

*) Derselbe Einwand k6nnte natiirlich auch hinsichtlich der 1. Serie unserer 
Experimente gelten, abet dazu ware, wie wir glauben, noch weniger Grund vor- 
handen. 

**) Darunter versteht man ebensolche, m6glicherweise auf die Pri~cipitation 
folgende Ver/inderungen im Sinne Werigos. 

***) Wir vermuteten zu der Zeit eine Verstopfung nicht der Lungengef~LBe, 
sondern der Gef~l~e ]ebenswichtigerer Organe, und zwar des verl~Lngerten Marks. 
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linden ffir die auf den ersten Blick gleichsam paradox erscheinende 
Tatsache, dai3 bei einem unserer Experimente das Kaninehen, nachdem 
es direkt ins Blur groSe Quanten sowohl des pracipitierenden Serums 
als such des Antigens, im ganzen eine aufJerordentlich grofte Fliissigkeits- 
menge, erhalten hatte (ungefahr die Hi~lfte seiner gesamten Bhtmenge) ,  
nicht nur am Leben geblieben ist, sondern auch keine anderen Sym- 
ptome aufter Erseheinungen einer kfinstlichen Plethora aufgewiesen hat. 

Es k0nnte vielleieht noch ein Einwand betreffs unserer Versuche 
erhoben werden: Man k(innte darauf hinweisen, daI~ ja bei unseren 
Versuchen immerhin kein blitzartiger Shock eingetreten sei, und dab 
das yon der mechanischen Theorie hervorgehobene Moment gerade 
hauptsachlich in diesen sehr deutlichen, typischen Fallen seine Bedeu- 
tung bewi~hrt. 

Gesetzt den Fall, es sei so; doch dann entsteht die Frage: weshalb 
wird kein blitzartiger Shock unter fiir eine Massenpracipitation gfin- 
stigen Verhaltnissen ausgel6st, wenn es sich bier nut  um die letztere 
handelt  ? 

Zum Schlu$ noch einiges fiber die physikalisch-ehemisehe Theorie 
des anaphylaktischen Shocks. 

In der vorigen Darstellung behielten wir ausschlieBlich die mecha- 
nische Theorie im Auge, jedoeh, wie wit das am Anfang eingeschrankt 
haben, gilt das snlaBlich dieser Ausgesagte such jener. Wenn ts~tsaeh- 
lich bei der Deutung des anaphylaktischen Shocks vom Standpunkt  
einer Lungencapiltarenverstopfung durch grobe Pracipitation Schwierig- 
keiten aufkommen, so fragt es sich, ob man ohne weiteres sich miC 
einer Hinweisung auf die Bildung yon/einen Flockenbildungen in den 
Capillaren, welche nut  mittels Ultramikroskops wahrzunehmen sind, 
begniigen solle ? 

Wir beabsichtigen jedoch keinesfalls, uns mit der physikalisch- 
chemischen Theorie auf so einfache Weise abzufinden. Die physikaliseh- 
chemische Theorie verdicnt die gr6$te Aufmerksamkeit schon dadurch, 
daI~ sic mit der allgemeinen l%ichtung des medizinischen Status quo 
in Einklang steht. Diese Theorie imponiert such jetzt  noeh dureh eine 
Reihe yon auSerordentlieh wertvollen Anweisungen und Beobachtungen. 
Wer wei8 deshalb, wie das letzte diesbeziigliche SchluBwort in nachster 
Zukunft lauten wird ~. Diese Theorie keinesfalls im ganzen zu verwerfen, 
sondern gelegentlich bier nur auf einige Widersprfiche hinzuweisen -- 
das war unsere Absicht. 

Beilaufig noch einiges fiber Pracipitate und Flockenbildung im Blut. 
Oben sprschen wit einige Zweifel aus betreffs Bildung yon groben 

Niederschlagen in der Blutbahn sowohl bei Einffihrung yon pracipitieren- 
den Sera in den Organismus als such bei Anaphylaxie. Anderseits besteht 
der Organismus aus Kolloiden, und die Flockenbildung bildet die aller- 
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gewShnlichste Erscheinung im Leben der Kolloide. Es kann hier folglich 
nicht yon einem Bestreiten der MSgliehkeit einer l~lockenbildung im 
lebenden Organismus iiberhaupt, sondern yon einem Leugnen der Bil- 
dung grober Niederschl~ge im Blutstrom die Rede sein, am Ende auch 
nieht so viel davon als yon der Frage, ob eine derartige Precipitation, 
im Falle sie unzweifelhaft beim anaphylaktischen Shock zugegen ist, 
den Tod mittels Versehlul~ der Lungeneapillaren auslSsen kann. 

Die in vorliegender Arbeit angeffihrten Tatsachen veranlassen uns, 
an einer solehen Vermutung zu zweffeln, aber durch dieselben wird 
noch die MSglichkeit einer anderen LOsung dieses Problems und dabei 
in Hinblick auf die physikalisch-chemisehe Theorie die Annahme einer 
intr~eellularen Labilisation der Kolloide, mit  einem nachfolgenden Ein- 
biii~en der Hauptfunkt ionen der Zellen, nieht ausgeschlossen. Doch 
iiberschreitet die ErSrterung in dieser Richtung schon die Grenzen 
der uns gestellten Aufgabe. 
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