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Von der Annahme aunsgehend, daf eine allergische Zellumstimmung
der Krebsentstehung zugrunde liegen konnte, habe ich versucht, bei
verschiedenen Versuchstieren eine langandauernde ortliche Anaphylaxie
zu unterhalten. Als giinstiger Ort hierfiir bewdhrte sich das Kanin-
chenohr. Allméhlich hat sich bei mehreren Kaninchen eine ortliche
Hyperkeratose entwickelt. Die Hyperkeratose ist, wenn einmal ordent-
lich ausgebildet, langsam fortschreitender Natur. Nur in einem Falle
ist eine schon ziemlich weit gediehene Hautschuppung betrachtlich
riickgingig geworden. Die Frage, ob auf diesem Wege Krebs ent-
stehen kann, diirfte voraussichtlich erst nach lingerer Zeit beantwortet
werden koénnen.

Anfinglich wurden die Kaninchenohren nach Rasieren einfach mit
einer Hithnereiweil-Olivenélmischung bepinselt. Nach vergeblicher,
viermonatlicher Behandlung erhielten sodann die Tiere eine Hiihner-
eiweilleinspritzung unter die Bauchhaut; das Olivendl wurde weg-
gelassen und um das Eindringen des lokal an den Ohren beigebrachten
Antigens zu erleichtern, wurde die oberflichlichste Lage der Epidermis
ofters abgeschabt. Da die Tiere begehrlich das Eiweill ableckten, wurde
iiberdies noch ein schiitzender Kollodinmverband. angelegt. Bei einigen
Tieren ergaben sich ziemlich starke Reaktionen und ein paarmal
Geschwiire, die jedoch nach einiger Zeit heilten. Auch diese Versuchs-
methodik wurde nach einigen Monaten verlassen.

In der Fortsetzung wurde zu wiederholten Einspritzungen unter
die Epidermis iibergegangen. Alle Kaninchen mit ausgesprochen
betrichtlicher Hyperkeratose, tiber welche im folgenden berichtet
wird, gehoren Versuchsreihen an, die gar keine oder nur ein paar anfing-
liche &rtliche Bepinselungen erhalten haben, wo sonst nur Einspritzungen
von Hiihnereiweifl, Pferde- oder Ziegenserum unter die Epidermis ver-
wendet worden sind.



484 0. Reuterwall:

Seitdem Arthus als erster im Jahre 1903 die Erscheinungen beschrieb,
welche nach. Einspritzungen unter die Haut bei vorher sensibilisierten
Tieren auftreten, sind die 6rtlichen anaphylaktischen Reaktionen der
Gegenstand vieler Untersuchungen gewesen. Die Kaninchen gelten als
die geeignetsten Versuchstiere fiir die Prifung des sogenannten Arifius-
schen Phanomens. Auch bei Ziegen, Pferden und Meerschweinchen
sind jedoch erhebliche ortliche Reaktionen auslosbar. An Hunden und
Ratten hat W. Gerlach, im Gegensatz zu anderen, positive Ergebnisse
erzielt. Auch beim Menschen sind zum Teil sogar starke Reaktionen
beobachtet worden.

Wenn beim sensibilisierten Kaninchen die Wiedereinspritzung in die
Bauchhaut erfolgt, tritt starke entziindliche Reaktion mit Hyper-
dmie und Odem ein und oftmals entwickelt sich eine zentrale Nekrose.
Schon nach 5 Stunden sah Opie die Verdnderungen einsetzen. Nach
24 Stunden hatte das geschwollene Gebiet einen Durchmesser von
oft 5 cm und das nekrotische Zentrum war dunkel purpurfarben. An
den Ohren des Kaninchens tritt Nekrose ziemlich selten ein, das Odem
kann aber sehr stark ausgesprochen und die Rétung stark sein. Meiner
Erfahrung nach reagieren die Kaninchen in langandauernden Versuchs-
reihen mit méBigen Antigengaben individuell sehr verschieden. Rotung
und Odem gehen einander gar nicht parallel. Bei starker Rétung kann
das Odem sehr gering sein, umgekehrt kann das ganze Ohr, wenn es etwa
zentimeterdick ist, fast blaB sein und nur die stark gefiillten Venen treten
hervor. Bisweilen ist die Farbe der Rotung mehr rosarot, in anderen
Fillen diister purpurrot. Verschiedenheiten des lokalen und allgemeinen
Sensibilisierungszustandes, Menge und Beibringungsort des Antigens,
Verlegung der Lymphgefille durch Thrombosen und noch andere Um-
stinde sind als Erklarungsgriinde in Betracht zu ziehen.

Die histologischen Verdnderungen nach derartigen Einspritzungen bei
sensibilisierten Tieren sind von Arthus und Breton, Rossle, Opie, Gerlach
u. a. beschrieben worden. Die entziindliche mesenchymale Reaktion
hat die Aufmerksamkeit auf sich gezogen, wéhrend die Epidermis und
deren Verianderungen nur wenig Berlicksichtigung gefunden haben.
Arthus und Breton fanden 24 Stunden nach der ortlichen Erfolgsein-
spritzung die Epidermis nur wenig verdndert, nur wenige Zellen des
Stratum Malpighi hatten an Volumen zugenommen. In den nichsten
Tagen trat eine Trennung der Hornschicht von dem Stratum lucidum
durch ein dazwischengelagertes leukocytenreiches Exsudat ein und in
den angeschwollenen Zellen der Keimschicht waren Vakuolen zu finden.
Eine erhebliche Beeinflussung der Epidermis war somit festzustellen,
wozu jedoch bemerkt werden muB, dafl die eingespritzte Menge Pferde-
serum nicht weniger als 5 cm3® betrug und daB Nekrose an der Ein-
spritzungsstelle erfolgte. Rdssle schrieb (1914): ,,Mit dem spezifischen
Odem und der starken Hyperamie sind wohl schlieBlich die nicht selten
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iiber den reinjizierten Stellen gesehenen atypischen Epithelwucherungen
der Epidermis in Zusammenhang zu bringen.*

In Anbetracht dessen, da im Teer so viele verschiedene chemische
Radikale vorhanden sind, die nach Bindung mit dem Koérpereiweill
wohl als chemospezifische Antigene funktionieren konnen, bin ich in
mehreren Versuchsreihen darauf eingegangen, nicht nur Hihnereiweil,
sondern auBerdem noch Pferde- und Ziegenserum zu verwenden. Opie
fand in seinen Versuchen iiber ,,Desensitization to local action of
antigen, daB, wenn ein so verhiltnismifig reines Protein wie krystal-
lisiertes Bieralbumin als Antigen verwendet wird, eine massive Dosis
vollstandiges Verschwinden des Pricipitins und vollsténdige Desensibili-
sierung des Gewebes veranlaBt, wihrend diese bei der Verwendung von
so komplizierten Antigengemischen wie Pferdeserum oder Hiihnereiwei8,
nicht erreicht wurden. Die gegliickte, langandauernde Unterhaltung
der lokalen anaphylaktischen Reaktion scheint meiner bisherigen Erfah-
rung nach die Vorbedingung der eintretenden stérkeren Hyperkeratose
zu sein. Nach R. Doerr ist es eine KErfahrungstatsache, dafl sich die
Spezifitit eines Antikorpers infolge wiederholter Antigenreize verbreitert.
Wenn eine Sensibilisierung gegen mehrere Antigene durchgefithrt wird,
so hbilden sich in der Regel ebensoviele voneinander unabhingige Anti-
kérper. Da jedoch jeder Antikérper auBer mit seinem homologen Antigen
auch noch mit einer bestimmten Schar von biologisch verwandten
und nichtverwandten Eiweilkérpern zu reagieren vermag, kann auf
diese Weise ein anscheinend aspezifischer Zustand vorgetduscht werden.
Gerade beim Kaninchen will Fabry durch multiple Priparierung einen
véilig{?n. Spezifitdtsverlust erzielt haben, seine diesbeziigliche Aussage
ist aber von anderen Forschern nicht bestitigt worden. Bei mehrfach
sensibilisierten Meerschweinchen fand immerhin Résle einen Grad von
Aspezifitdt, den man durch die einzelnen Préparierungsantigene nicht
erhilt. Wie sich die Verhéltnisse bei lange unterhaltener lokaler Ana-
phylaxie gestalten, ist vorliufig unbekannt. In meinen Versuchen habe
ich weder Pricipitinreaktionen noch passiv anaphylaktische Priifungen
ausgefithrt, sondern nur rein empirisch das Odem und die Rétung
bei betrachtlicher, aber nicht iibermiBiger Stérke zu erhalten versucht.
AnlaBlich einiger Todesfille, die anscheinend infolge verlingerten ana-
phylaktischen Shocks eintraten, bin ich lange Zeit hindurch in der
Dosierung des Antigens vielleicht etwas zu vorsichtig gewesen. Indessen
habe ich ein paarmal auch kachektische Zustinde gesehen, wie sie von
der chronischen Anaphylaxie her bekannt sind, welche Tatsache auch
ihrerseits eine MéBigung der Gaben veranlafBt.

Als Versuchstiere sind Kaninchen, Méiuse, Meerschweinchen und
Hiihner verwendet worden. Bei den MAusen ist in keinem Falle das
Arthussche Phinomen beobachtet worden, trotzdem in einer der Ver-
suchsreihen 35 Einspritzungen von Pferde- und Ziegenserum unter die
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Haut in 4%/, Monaten gegeben wurden. Msiuse reagieren bekanntlich
auf Sernmproteine nur sehr schwach anaphylaktisch. Vorldufig ist
bei den Miusen auch kein spontanes Gewédchs entstanden. Bei den
Hiihnern und Meerschweinchen sind die Einspritzungen noch nicht
so lange Zeit durchgefiihrt worden, daB sich verwertbare Ergebnisse
gezeigt hatten. 47 Kaninchen sind von 3 bis zu 23 Monaten in Behand-
lung gewesen. 30 von ihnen leben noch. Eines gehért einer dlteren Ver-
suchsreihe an, wo lange Zeit das Antigen percutan gegeben wurde;
dieses Tier zeigt bis auf weiteres keine Hyperkeratose. Uber die noch
lebenden 29 Kaninchen, die 5 spéteren Versuchsreiben angehoren,
werde ich kurze Versuchsniederschriften mitteilen.

Das HiihnereiweiBantigen rithrt von unbefruchteten, einige tagelang bebriiteten
Eiern her, welche bei der Gewebeziichtung nach der Carrelschen Methode als
unbrauchbar tibrig geblieben waren. Die Pferde- und Ziegensera sind, keimfrei ent-
nommen und im Eisschrank aufbewahrt worden. Alle Antigene sind ohne jeden
Zusatz von Carbol oder dergleichen verwendet worden. Wo nicht anders angegeben,
sind das HithnereiweiB und die Sera unverdiinnt gebraucht worden. Die eingespritzte
Menge betrug jedesmal etwa 0,1—0,5 ccm. Die drei erwahnten, an und fiir sich
schon komplexen Antigene sind nicht gemischt, sondern unregelmiBig abwechselnd
angewandt worden, z. B. wurde Hiihnereiweill oder Pferdeserum bisweilen durch
Monate allein gegeben.

Die Einspritzungen wurden in den Versuchsreihen IV-—VII an der Aufienseite
eines und desselben Ohres innerhalb eines kleinen, etwa fingerbreit vom Ohr-
rande entfernt gelegenen Gebietes gemacht und immer wieder in diesem Bereich
eingebracht. Um Infektionen vorzubeugen, wurde in denselben Reihen die
Hautoberfliche ortlich mit Spiritus abgewaschen. Bei den Einspritzungen ist
tunlichst zu vermeiden, in ein GefiBl zu geraten, denn in einem solchen Fall kann
man einen tddlichen akuten anaphylaktischen Shock auslosen, wie dies bei einem
der Kaninchen von mir beobachtet wurde. Die eingespritzte Fliissigkeit habe ich
unter der Epidermis abzulagern versucht, jedoch nur in diimner Schicht, weil sonst
die schon von Arthus erwiahnte ,transformation caséeuse eintritt. Fiir Wochen
bleibt die gelbweille, kiseahnliche Masse liegen, ehe sie langsam aufgesaugt wird.
In derartigen Fillen habe ich es mehrmals erlebt, daB die Unterhaltung der ana-
phylaktischen Reaktion auf Schwierigkeiten stief3.

Zur Vermeidung dieses Ubelstandes habe ich beulenartige Ansamm.-
Iungen der Einspritzungsfliissigkeit spaterhin durch Druck und sanftes
Kneten zum Verschwinden gebracht. Vor der allerersten Einspritzung
wurden die Haare lokal abrasiert. Wenn sich eine kriftige Reaktion
entwickelt hat, braucht man nicht mehr rasieren, denn die Hautfliche
bleibt mehr oder weniger kahl.

In der Versuchsreihe IX wurden die Einspritzungen an der Innen-
seite des Ohres etwa zweifingerbreit von der Basis vorgenommen. In
dieser Versuchsreihe wurde die Haut weder rasiert, noch mit Spiritus
gewaschen. Das verwendete Pferde- oder Ziegenserum wurde auf 1:10
verdiinnt und die eingespritzte Menge betrug 0,5 oder 1,0 cem.

Versuchsniedersehriften.
Reihe IV. Von den zwei iiberlebenden Kaninchen hat jedes in der Zeit vom
9.1.30—20. 2. 31 79 Einspritzungen bekommen. Das Ohr ist bei beiden Tieren
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verdickt, sklerosiert und das Einspritzen der Antigene mit Schwierigkeiten ver-
bunden, fast keine Hyperkeratose.

Reike V. Von den acht iiberlebenden Kaninchen erhielt jedes in der Zeit
vom 10. 3. 30—20. 2. 31 durchschnittlich etwas mehr als 70 Einspritzungen. Vor
den Einspritzungen wurde das Ohr am 10.2. und 14.2.30 mit Hihnereiweil3
bepinselt. Vier von den Kaninchen zeigen jetzt eine geringe Schuppung, eines
eine miBige und drei eine betrichtliche Hyperkeratose am behandelten Ohr
(s. Abb.1 und 2). Bei zweien von den zuletzt erwihinten Tieren mit Hyperkeratose
ist eine flach papillomatdse Unebenheit der Oberfliche in den letzten Wochen auf-
getreten. Bei einem Kaninchen war die Hyperkeratose frither erheblich stéirker
ausgepragt und ist jetzt nur gering.

Reihe VI. Von den sieben iiberlebenden Kaninchen erhielt jedes in der Zeit
vom 28. 3. 30—20. 2. 31 gegen 70 Einspritzungen. Zwei Tiere zeigen jetzt eine
maBige und drei eine geringe lokale Schuppung.

Rethe VII. Sieben iiberlebende Tiere; mit unregelmafligen, zum Teil monate-
langen Zwischenrfumen in der Zeit vom 20. 3. 30—19. 2. 31 etwa 40 Einspritzungen.
Eines zeigt eine miflige und zwei eine leichte Schuppung.

Reike 1X. Fiinf Kaninchen. In der Zeit vom 25. 11. 30—20. 2. 31 je 18 Ein-
spritzungen. Wéihrend bei einem Tiere nur leichtes Odem und geringe Rétung
vorhanden ist, findet sich bei 3 Kaninchen eine leichte Schuppung. Bei dem 5. Tiere
besteht eine schon betrichtliche Hyperkeratose.

Schon vor dem 10. Tage sah ich bei den zweimal wochentlich wieder-
holten “Einspritzungen die lokale anaphylaktische Reaktion eintreten.
Sowohl die Inkubationszeit wie der Grad der Reaktionen bot indessen
bei der verwendeten Methodik groBle individuelle Schwankungen dar.
Erst nach etwa 11 Monaten war in der Versuchsreihe V die Hyper-
keratose so weit entwickelt, dafl sie als betrichtlich bezeichnet werden
konnte. In der Reihe IX bildete sich aber erstaunlicherweise bei einem
Tiere schon in drei Monaten eine erhebliche Hautschuppung aus. Die
Versuchsreihen V und IX haben iberhaupt durchschnittlich giinstigere
Resultate ergeben, als die Reihen IV, VI und VII. Vielleicht hingt es
von der Rasse ab, da die erstgenannten Reihen aus groflen weillen,
die letzterwahnten aus bunten Kaninchen bestehen. Es kommt jedoch
noch eine andere Erklirungsmoglichkeit in Betracht, die Eltern der
Reihe V standen zur Zeit der Konzeption, der Trichtigkeit und der
Lactation unter Antigenzufuhr und bei der Reihe IX war dies sowohl
bei den Eltern wie bei den GroBeltern der Fall. Zu der Reihe IX ist
auBerdem noch zu bemerken, dafl die Antigengaben niedriger gewesen
sind, ein Umstand, der vielleicht auch Bedeutung hat, da wir wissen,
dafl die Priparierung von Meerschweinchen besser mit kleineren als mit
massiven Gaben gelingt.

Im allgemeinen trat die Hyperkeratose lokal im Gebiet der Ein-
spritzungen auf oder war da entschieden am stdrksten. Ausnahmen
kamen jedoch vor. In demjenigen Falle, welcher auf Abb. 2 wiedergegeben
ist, trat die Hyperkeratose im Randteile des Reaktionsgebietes auf,
wo nie eine Rinspritzung gemacht worden war. In diesem Falle war
die Reaktion besonders stark gewesen, bei Erniedrigung oder Weglassen
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einiger Antigengaben riickte jedoch spiter die Hyperkeratose gegen das
Einspritzungsgebiet vor. Bei dem soeben erwihnten Kaninchen der

Abb. 1. Hyperkeratose am Iinspritzungsgebiet. Serie V. Zwei percutane Antigenappli-

kationen 10. 2. und 14. 2. 30 und gegen 70 subepidermale Injektionen in der Zeit vom

10. 3. 30 bis 28. 1. 31. Die groBere Blutkruste rithrt von einer Probeexcision am 23. 1. 31
her, die kleinere ist Folge des Kratzens. Von G. Wennman gezeichnet.

» - -4

Abb. 2. ,,Atrophische‘ Haut im Einspritzungsgebiet und randstandige Hyperkeratose. SerieV.
Zwei percutane Antigenapplikationen (10. 2. 30 und 14. 2. 30) und danach 68 subepidermale
Injektionen in der Zeit vom 10. 3. 30 bis 3. 2. 31. Zwei Krusten nach Kratzen.
Von. G. Wennman gezeichnet.

Reihe IX mit frithzeitiger Hyperkeratose war die Verénderung bemerkens-
werterweise an der Auflenseite des Ohres von gleicher Stirke wie an
der gespritzten Innenseite. In den mikroskopischen Schnitten aus den
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Ohren von gestorbenen Kaninchen fiel es mir auf, daf sowohl entziindliche
Zellinfiltrate wie Dickenzunahme der Epidermis auch an der nicht-
gespritzten Seite des Ohres zu finden war. Sogar am anderen nicht-
gespritzten Ohr sieht man bisweilen schwache Reaktionen und eine leichte
Schuppung, deren Erklirung schwierig fallt, die aber vielleicht durch
Ubertragung des Antigens beim Kratzen, durch Ausbreitung des spezi-
fischen Odems iiber die Basis der Ohren oder als Folge einer allgemeinen
Antigenreaktion entstanden sind.

Bei Versuchen dieser Art wird man mit mehreren Fehlerquellen zu
tun haben, die einer Besprechung unterzogen werden miissen.

Erstens kann es bedenklich erscheinen, daf die Ohren mit Spiritus
abgewaschen wurden, da Carl Krebs nach Alkoholzufuhr bei Miusen
Carcinome beobachtet hat. In der Reihe 1X, wo in kurzer Zeit bei einem
Kaninchen eine betrichtliche und bei drei anderen eine leichte Hyper-
keratose entstand, ist aber kein Spiritus verwendet worden. Auch
in einer anderen neuangefangenen spiritusfreien Reihe ist bei fast allen
Tieren eine leichte Schuppung schon zur Beobachtung gekommen.

Zweitens kommen mechanische Reize in Betracht. Es wurde schon
oben auseinandergesetzt, daBl Hyperkeratose auch auBerhalb des Ein-
spritzungsgebietes auftritt. In den Versuchsreihen IV—VII wurde fiir
die Einspritzungen leider ein Gebiet an der AuBenseite des Ohres gewéhlt,
wo die Tiere das offenbar juckende Ohr ohne Schwierigkeiten kratzen
kénnen. In der Versuchsreihe IX sind indessen die Einspritzungen
an der Innenseite des Ohres verabreicht worden, hier ist aber die Hyper-
keratose an beiden Seiten des Ohres aufgetreten. Die ursichliche Bedeu-
tung des Kratzens 1a6t sich vorldufig nicht sicher einschitzen. Auch tiber
den fraglichen EinfluB des durch die Einspritzungen erhéhten Gewebs-
turgors 148t sich nichts sicheres aussagen, da ich entsprechende Vergleiche
vermisse.

Am allerschwierigsten ist immerhin die Bedeutung eingetretener
infektioser Komplikationen zu beurteilen. Bei den wiederholten Ein-
spritzungen ist es wohl kaum zu vermeiden, dal bisweilen Spaltpilze
mit eingebracht werden. Auch diirften einige Kaninchen an Sepsis
gestorben sein, zwar ohne pydmische Erscheinungen aber mit ver-
groferter Milz.

Gegen den Einwand, daB die Hyperkeratose von irgendeiner der
erwihnten Fehlerquellen verursacht wéire, kann ich nur anfiihren,
daB die Stirke der lokalen Reaktion, welche eine gewisse Antigenmenge
auslést, sich nach einiger Ubung ziemlich gut vorausbestimmen 1a8t
und daB die Schuppung in gesetzméafBiger Weise die Folge der reaktiven
Erscheinungen zu sein scheint. Dieses wire aber nicht zu erwarten,
falls die lokalen Reaktionen und die Hyperkeratose von den erwihnten
Fehlerquellen herrihren wiirden.

Virchows Archiv. Bd. 281. 32
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Abb. 3. Haut aus einem Gebiet, welches demjenigen der Einspritzungen entspricht, aber
von dem, nichtbehandeltenVergleichsohr eines Kaninchens herriithrt,welches nach 3!/, monate-
langer Behandlung unter Erscheinungen einer Parese der hinteren Gliedmassen starb. Viel-
leicht ist die Epidermis ein wenig von der Antigenbehandlung beeinflufit worden (s. im
Texte), wenngleich makroskopisch nichts zu sehen war. Gehort der Reihe VI an. Fir den
Vergleich mit den nachfolgenden Priaparaten ist eine Stelle gewihlt worden, wo
auBergewohnlich viel Horn in den Haarbilgen retiniert liegt.

Abb. 4. Haut aus einem Eingpritzungsgebiet, bei derselben VergroBerung aufgenommen
wie Abb. 3. Reihe V. Dag Kaninchen nach zwei percutanen Applikationen und 56 Ein-
spritzungen am 6.12. 30 anldBlich schlechten Allgemeinbefindens und einer Keratitis getotet
und seziert. Die Ohren waren vielmals gekratzt. MaBige Verdickung des Ohres im Ein-
spritzungsgebiet, ein wenig Hyperamie und Odem, aber keine Schuppung. Die Epidermis
hat an Dicke zugenommen und auch an den Haarscheiden ist dasselbe zu sehen.
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Indessen erheischen die erwihnten Umstdnde noch aus einem anderen
Gesichtspunkte Beriicksichtigung. Es ist ndmlich anzunehmen, daf sie
den Ablauf der lokalen anaphylaktischen Reaktion zu beeinflussen
imstande sind.

Der eingeschlagene Weg eréffnet neue Moglichkeiten zu experimenteller
Erforschung der Entstehungsbedingungen der Hyperkeratosen. Die
leichte Schuppung, die in den Versuchen schon frithzeitig nach einer

2. 3. 30 tot aufgefunden. Tief herunterreichende, miBig atypische Epithelkolben, die

wohl etwa den Befunden ZRdssles (s. im Texte) entsprechen diirften. Zu bemerken ist

immerhin in diesem Falle, daB tiefer im subcutanen Gewebe eine hanfkorngroBe Nekrose

gelegen ist, histologisch denjenigen entsprechend, die vom .4rthusschen Phinomen her
bekannt sind.

starken Rotung zu beobachten ist, erinnert an diejenige nach dem
Scharlachausschlag. Die vorgeschritteneren Verdnderungen haben,
wie dies Professor (st Forssell und Chefarzt E. Berven bei Beurteilung
der Kaninchenohren hervorhoben, groBe Ahnlichkeit mit jenen nach
Strahlenbehandlung. :

Uber die mikroskopischen Befunde geben die  beigefiigten Mikro-
photos Auskunft. Dje Epidermis hat erheblich. an Dicke zugenommen,
die Zellen sind maBig geschwollen (Abb:3, 4 und 5). In den vorgeschrit-
tenen Fillen findet man in den Haarbdlgen umfangreiche Ansammlungen
geschichteter Hornlamellen, Wwelche beim Schneiden oberfldchlich abschil-
fern und in den Schnitten fehlen. (Abb. 6). In keinem Schnitte habe ich

32%
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bisher krebsverdéchtige Stellen gefunden. Nur die gelegentlich unebene,
flachpapillomatsse Hautoberfliche, die meistens fortschreitende Natur
der Verinderungen und die gar nicht wenigen Mitosen in den Epidermis-
zellen deuten die Moglichkeit an, daB Carcinome entstehen kénnten.

Abb. 6. Probeausschnitt aus dem Ohre des Kaninchens der Abb. 1. In den Haarbilgen iiberall
viel retiniertes Horn; im, Zentrum, der Hornmassen oft ein Haar oder dessen Rest.

Ob die entstandenen Hyperkeratosen von einer allergischen Zell-
umstimmung herzuleiten sind, oder ob sie die Folge der Hyperdmie
im Sinne L. Kreybergs oder der Lymphstauung sind, méchte ich dahin-
gestellt sein lassen. Indessen liegt die Moglichkeit vor, daB nicht nur
die experimentell erzeugten parasitiren bosartigen Geschwiilste und der
Teerkrebs, sondern auch die Carcinome nach Ultraviolett-Rontgen-
und Radiumbestrahlung auf allergische Zellumstimmungen beruhen
kénnten.

Zur Zeit meiner Versuche ist eine Arbeit erschienen, in der die bos-
artigen Geschwiislte zur Allergie in Beziehung gebracht werden. Posthum
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ist ndmlich im Jahre 1930 ein Manuskript von der Hand v. Pirquets
veroffentlicht worden: ,,Allergie des Lebensalters. Die bosartigen Ge-
schwiilste*. Auf der Grundlage eingehender Bearbeitung von Medizinal-
statistiken gibt v. Pirquet seiner Meinung Ausdruck, dafl fast jede
wohlbestimmte Todesursache ihre charakteristische Alterskurve hat, die
von den Allergieverhiltnissen abhéingig ist. Bei den bosartigen Ge-
schwiilsten gibt es nach ihm sogar bestimmte Alterskurven je nach der
Gewichslokalisation. ». Pirquet diirfte damit meines Erachtens einen
etwas schwer zugénglichen aber tiefen Gedanken ausgesprochen haben.

Falls Beziehungen der Krebsentstehung zur Allergie sich feststellen
lieBen, konnte das Agens in den einzelnen Fillen vielleicht mit Hilfe
der Pricipitinreaktion, des passiv anaphylaktischen Versuches oder einer
Hautreaktion nachgewiesen werden. Therapeutisch kénnte man danach
nicht nur gegen die Krebszellen, sondern auch gegen das Agens ankdmpfen
und seine moglichste Ausschaltung, die Desensibilisierung, die Kon-
kurrenz der Antigene und die Absittigung des spezifisch wirksamen
Antigens durch passive Immunisierung auszunutzen versuchen.

Ich mochte den Wunsch aussprechen, daB meine Versuche zur
Nachpriifung und Weiterfithrung aufgenommen werden.



