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Mit 10 Abbildungen im Text. 

(Eingegangen am 19. Februar 1932.) 

Hatte  das Studium der Immunit~tsvorg~nge und die daraus ge- 
wonnenen Erkenntnisse fiber AntikSrperbildung, Anaphylaxie und alle 
anderen damit zusammenh~ngenden Ph~nomene sich in den letzten 
3 Jahrzehnten vornehmlich auf der humoralen Seite des Problems 
bewegt, so war dureh einen Versuch RSssles 1914 erstmalig die Frage 
angeschnitten worden, Immunreaktionen auch in morphologischer Weise 
zu erfassen. Dabei war es, der vorangegangenen Periode rein humoraler 
Forschung entsprechend, folgerichtig, dal~ RSssle nnd seine Schule ihr 
Augenmerk in erster Linie auf die Reaktionen riehteten, welche nach 
ein- und mehrmaliger Verabreichung artfremden Eiweil~es zu beobachten 
waren. Aber vielleicht hatten gerade diese Jahre vorhergehender rein 
hnmoraler Arbeit auf dem Gebiet immunreaktiver Vorgi~nge den Blick 
etwas zu stark auf den Begriff des Artfremden als unentbehrlichen 
Bestandtei] solcher Geschehnisse gelenkt, denn eben die Ergebnisse yon 
RSssle, Gerlach, Klinge u. a. zeigen ja, da6 zwischen einer gewShnlichen 
unspezifischen urtd einer hyperergischen Entztindung keine grunds~tz- 
fichen, sondern nur Gradunterschiede bestehen. Diese Erkenntnis mul~te 
eigentlich naturgem/~I3 zu der weiteren Frage ffihren, ob der Begriff des 
Artfremden als unentbehrlicher Bestandteil zu dem Komplex immun- 
reaktiver Gewebsvorg/~nge geh6re, oder, ob es nicht mSglieh sei, gerade 
wegen des nur gradm~i~igen Unterschiedes gegenfiber nnspezifischen 
Entzfindungen, aneh mit arteigenem Eiwei~ bei wiederholter Verab- 
reichung eine Umstimmung bzw. eine ver~tnderte und verstarkte Reaktion 
des Gewebes hervorzurufen. Aus dieser Frage entsprangen die zu schil- 
dernden Un~ersuehungen, die ich auf Anregung yon Prof. Letterer und in 
gemeinsamer Arbeit mit ihm am Pathologischen Insti tut  in Wfirzburg 
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ausgeffihrt habe, und fiber deren Ergebnisse Letterer auf der 26. Tagung 
der Deutsehen Pathologisehen Gesellschaft in Mfinehen schon in Kiirze 
beriehtet hat. 

Unsere Untersuehungen spalteten sich in zwei Abteilungen, und zwar 
in eine mit k6rpereigenem und in eine mit arteigenem aber k6rperfremdem 
Blut behandelter Tiere. Jade Abteilung zerfiel wieder in_ zwei Reihen, 
n/~mlich Tiere, bei denen das Antigen unter die I-Iaut und solche, bei denen 
es in die Bauehh6hle verabreieht wurde. Zur Verwendung kamen aus- 
sehlieglieh 4--6 Monate alte Meersehweinchen. Als Einspritzungsstelle 
bei dan ,,Subeutantieren" wurde zuerst die Bauehgegend, da diese aber 

tr/~ge reagierte, sp/~terhin der Riieken, und 
zwar in der gehrzahl  der Fiille verwendet. 
An einer etwa 11/2 em yon der Wirbels~iule 
entfernten Stelle in H6he des zweiten 
Lendenwirbels wurde das mit keimfreier 
Spritze aus der Vena jugularis entnom- 
mene und mit einem kleinen Tropfen einer 
3,8%igen LSsung yon Natrium-eitrieum 
basieum versetzte Blur unter die I taut  
gespritzt. Als erste Einspritzung wurde 
1 eem, als Erfolgseinspritzung 1/~ eem an 
symmetrischer Stelle verabreicht; bei dan 
,,Intraperitonealtieren" stets 2 ecm. Ge- 
tStet wurden die Tiere jeweils in Abst/~nden 
yon 2, 4, 6, 7, 8 Tagen nach der Ein- 

Abb.  1. I ecru E i g e n b l u t u n t e r  die spritzung. Bei den ,,Subeutantieren" wurde 
H ~ u t  gespr i tz t .  2 Tage  sparer  
ausgeschnitten. Umgebtmg aes das fragliche Hautstfick unter Mitnahme 

Blutes vSIlig frei yon eines mindestens 1 em breiten Randes noeh 
Gewebsreakt ion .  

nieht mit Blur getr/~nkten Gewebes heraus- 
genommen. Betont sei bier noeh, dab bei der Anfertigung der einzelnen 
mikroskopisehen Prs stets Bakterienfs gemaeht wurden, 
um den mSgliehen Einwand einer bakteriellen Entziindung zu begegnen. 
DM3 die Asepsis mit Sorgfalt gewahrt wurde, sollte eigentlieh keiner 
Erw~hnung bedtirfen. 

Abb. I zeigt einen Sehnitt aus dem ausgesehnittenen Hautsttiek 
eines lmal mit Eigenblut gespritzten und 2 Tage sps getSteten Tieres. 
Das Blur liegt zwisehen Unterhaut und Muskulatur ohne irgendwelche 
Realction. Die einzelnen Blutleukoeyten sind neben den roten Blutzellen 
gut zu erkennen. Im Verlauf der ns 2 Tage /~ndert sieh das Bild 
nur wenig. Die roten Blutzellen werden blasser und loekern sieh~ die 
weil3en versehwinden vSllig, ohne da/3 man reeht sagen kann, auf welehe 
Art. Ferner dringt das Blut ins Gewebe; es siekert zwisehen den Gewebs- 
spalten der Sehwere naeh in die abhs Teile, beim einen Tier 
mehr, beim anderen weniger. Naeh 6 Tagen etwa sind die roten Blur- 
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Zellen ausgelaugt und sehr stark gelichtet. Diese starke Lichtung is~ 
einmal durch die gr6Bere Ausbreitung ins umliegende Gewebe, anderer- 
seits aber, und zwar vorwiegend dadm'ch bedingt, dag bereits vMe 
BlutkSrperchenschatten wegbef6rdert sind. Um den 4. Tag fangen die 
fixen Bindegewebszellen an den R~tndem des Blutherdes an zu wuchern 
und ihn yon allen Seiten zu 
umschlieBen. Mit zunehmen- 
der Lichtung der Blutk6rper- 
ehen dringen diese Histiocyten 
gegen die Mitte der Blutmasse 
vor. Dieser Vorgang dauert 

so lange an, bis der ganze 
Blutherd durchdrungen ist. 
Hierauf ordnen sich die His- 
tioeyten naeh und nach zu 
einem Streifen; einzelne haben 
ganz feine Eisenk6rnehen ge- 
speichert. Um den 8. Tag ist 
niehts mehr yon den ehe- 
matigen Blutbestandteilen zu 
finden. Der Histioeyten- 
streifen wird immer sehmaler 
und versehwindet im allge- 
meinen um den 10. Tag und 
niehts mehr deutet auf den 
ehemaligen Vorgang him 

Wesentlieh lebhafter ge- 
staltet sich aber die Reaktion 
bei der zweiten oder besser 
gesagt Erfolgseinspritzung. 

Da sich im Laufe der Ver- 
suche herauss~ellte, dag die Abb .  2. Zwei  E ige~b lu t e in sp r i t zungen  zu je 1 ccm im  

Abstand yon 21 Tagen an verschiedenen Stellen tier 
beste Reaktion dann auftritt, Rttckenhaut. Ausschneidung 3 Ta~e nach tier 

zwe i t en  Eins!ar i tzung (ErfolgseinsDri tzung) .  Deut-  
wenn m a n  die zweite Ein- fiche leuko-histiocyt~ire Reaktion des Gewebes. 

spritzung 3 Wochen nach der 
ersten verabfolgt, wurde dieser Zeitabstand gew/ihlt. Das eingespritzte 
Blur verh~It sich nahezu genau wie bei der vorher beslorochenen Reihe; 
nur die Auslaugung der roten Blutzellen geht etwas tr/iger vor sich. 
])as umliegende Gewebe aber antwortet um den 2.--4. Tag mit zahl- 
reichen eosinophilen Zellen, die sich vor allem um die kleinen Gef/ige 
als IV~i~ntel anordnen. Sie bestehen vorwiegend aus eosinophilen Granulo- 
cyten, daneben aber auch zahlreichen pseudoeosinophilen. Ferner 
finder man auch vereinzelt neutrolohile Leukocyten. Eigenartig ist, 

Virchows ~ r c h i v .  ]~d. 285. 26 
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dab alle diese Zellen um den 6.--7. Tag wieder verschwinden; obwohl 
die Blutk6rperchenschatten noch vorhanden sind. Auch die Histio- 
cyten, die bis zum 8. Tag etwas im Zunehmen begriffen sind, fangen 
um diese Zeit wieder an, sich zu vermindern. Es gilt auch hier, da6 der 
zellige Angriff des Organismus wieder in der Peripherie des Blutherdes, 
also in dem Gcbiet, in welchem die Blutk6rperehen sehr vereinzelt liegen, 
beginnt. Abb. 2 gibt die Verhaltnisse um den 3. Tag wieder. 

A_bb. 3. Zwei  E i n s p r i t z n n g e n  yon  E i g e n b l u t  zu je 1 ccm ]ra ter  die H a u t  im  A b s t a n d  yon  
21 T a g e n  an  der g le ichen Stelle der  R i i ckenhau t .  Ve r s t~ rk t e  R e a k t i o n  Leuko-h i s t iocy ten .  

Besonders deutlich t raten die Erscheinungen an 2 Tieren zutage, bei 
denen die zweite Einspritzung etwa an der gleichen Stelle wie die erste 
verabreicht wnrde. Abb. 3 zeigt das mikroskopische Bild um den 
3. Tag der Erfolgseinspritzung. 

man ersieht daraus, dab bei diesen 2 Tieren nicht nur der Einflug 
des allgemein allergischen Organismus, sondern auch noch das des lokal- 
allergischen Gewebes gleichsam als Verstarkung mit zum Ausdruck kommt. 

Gleichsinnige Ergebnisse hatten die Untersuchungen bei Verab- 
reichung des Blutes in die BauchhShle. Zur Untersuchung gelangten 
Leber, groBes Netz, Milz, Lymphknoten des Dick- und Diinndarmes 
und ein an der Teflungsstelle der Bauchaorta gelegener Lymphknoten. 
Beim normergischen Organismus war das Blut nach 3 Tagen vSllig 
aufgesaugt. 
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An der Leber nichts Besonderes. In den Milchflecken des Netzes bei einigen 
Tieren reeht vereinzelte eosinophile Leukocyten. Die Sinus der :Milz m~nchmal 
e~was erweiter$, im iibrigen die Milz unver/indert. In den Dick- und Diinndarm- 
lymphknoten neben erweiterten Sinus mit abgestoSenen Endothelien Speiche- 
rung ganz IeinkSrnigen Eisens in letzteren, mitunter geringe Vermehrung der 
eosinophilen Leukoeyten. Der paraaortale Lymphknoten durehweg fast v611ig 
ohne geaktion. Diese Befunde traten etwa gegen Ende des 2. Tages auf, um gegen 
den 8. Tag wieder zur Norm zuriiclczukehren. 

Auffallender gestaltete sich die Reakt ion  beim allergisierten Tier, 
also beim hyperergisehen Organismus. Das Blur war gegen den 3. Tag 

Abb. 4. Zweimalige Einspritzung in die BauchhShle yon Eigenblut im Abstan4 yon 21 Tagen. 
Schwellung der Lymphknoten mit starker Erweiterung der Sinus un4 Endothelabstoi]ung. 

(3 Taffe nach tier zwelten Einspritzung.) 

zwar ebenfalls aufgesaugt,  aber d a n n  t r a t  eine starke Fliissigkeitsver- 
mehrung,  eine entzfindliche Exsuda t ion  in der BauchhShle ein, die gegen 
den 4. Tag hin  erst wieder sehwand:  

ILeber wieder o . B .  Im Netz zahlreiche eosinophile Lgukoeytan neben 
vereinzclten gelapptkernigen Neutrophilen in den Milchflecken. Besonders anf- 
fallend aber die sehr starke Vermehrung der Eosinophilen in der Milz, mit ebenfalls 
einigen Neutrophilen darunter. 

Sinus bei allen Tieren stark erweitert. Makroskopisch die Lymphknoten mi~13ig 
vergrSl~ert und braunrot gef/irbt in der Hilusgegend, teilweise starke Vermehrung 
der Eosinophilen bei stets erweiterten Sinus und AbstoBung yon Sinusendothelien, 
die gegen den 6. Tag teilweise ganz feinkSrniges Eisen zeigten. Bild 4 gibt einen 
kurzen Uberblick yon dem Befund eines Lymphknotens etwa um den 3. Tag. 

Wie m a n  schon bei den zuvor beschriebenen Versuchen feststellen 
konnte ,  so gil t auch fiir diese Versuchsreihe, dal3 eine individuelle Schwan- 

26* 
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kungsbreite die Ergebnisse ver/~ndert, d. h. jedes einzelne Tier reagiert 
individuell etwas versehieden, was bei der Auswertung der Ergebnisse in 
Betraeht gezogen werden muB. 

AnschlieBend seien nun die Befunde bei den mit k6rperfremdem, 
abet arteigenem Blur behandelten Tieren geschildert. Die Versuehs- 

anordnung war die gleiche wie 
vorher. 

Wie zu erwarten ist, t r i t t  
bier bei beiden Versuchsarten ~ 
und in allen Phasen eine stS, r- 
kere Reaktion auf. Bei den 
Unterhauttieren setzt sehon 
naeh der ersten Einspritzung 
um den 6. Tag ein bis zum 
9. Tag zunehmendes 0dem ein, 
das bis hart an den l~and des 
Blutherdes heranreieht, ihn 
teilweise umsehliel3t und die 
Gef/~l~e mehr oder weniger stark 
sperrt. An der zur Einspritzung 
bzw. sp~iteren Aussehneidung 
regelmal~ig gewahlten Stelle 
ftihlt man einen deutlieh ver- 
h/trteten Lymlohstrang ver- 
laufen mit 2--3 etwa apfel- 
kerngrogen, derben Lymph- 
knoten. Das 0dem ist ungef/thr 
dreimarkstiiekgroB. Der Blur- 
herd loekert sieh auf die gleiche 
Art wie weiter oben gesehildert. 
Um den 4. Tag sieht das ein- 

Abb. 5. l c e m  arteigenes, aber k6rperfremdesBIut gespritzte Blut noeh reeht 
unter  die Hau t  gespritzt. Ausschneidung nach friseh aus und das angrenzende 

8 Tagen. Vermehrung tier I-Iistio- und  
L y m p h o c y t e n  u m  den Blutherd. Gewebe ist noeh nahezu reak- 

tionslos,wghrend die kollagenen 
Fasern um den 5. Tag bereits anfangen zu quellen. Erst gegen den 
6. Tag setzt eine ras aber deutliehe Vermehrung der Histioeyten und 
der Adventitiazellen der benachbarten Gef/~Bw~nde, sowie der Fibro- 
blasten des benaehbarten Fasciengewebes zwisehen den Muskeln ein. Die 
kollagenen Fasern sind schon recht deutlieh gequollen. Bei einigen 
Tieren linden sieh bereits vereinzelte Lympho- und einige Monocyten, 
was jedoeh bei den meisten erst um den 7.--8. Tag eintrat. Bis gegen 
den 9. Tag vermehren sich diese zelligen Bestandteile noeh etwas, 
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insonderheit um die GefaBe herum. Das Blur ist ziemlieh abgeblagt. 
Abb. 5 gibt die um diese Zeit gefundenen Verh~iltnisse wieder. 

In den vergrSBerten Lymphknoten finder sieh lediglieh eine einfache 
Hyperplasie. Der H6hepunkt der Reaktion ist nun erreieht. Langsam 
flaut alas 0dem wieder ab, die Zellreaktion wird geringer, so dab um den 
14.Tag spatestens wieder 
alles beim Al ten is t .  

Vergleicht ~aan diese 
Befunde mit denen naeh 
einmaliger Einspritzung 
tiereigenen Blutes, so 
macht sieh ein bemerkens- 
werterUnterschied geltend. 
Das tiereigene Blur ver- 
schwindet naeh der ersten 
Einspritzung nahezu rea/c- 
tionslos aus dem Gewebe; 
das artgleiehe, aber tier- 
fremde Blur maeht sofort 
E~'scheinungen; es erzeugt 
Odem und eine m/~Bige 
Lymphzellenreaktion; und 
in ahnlieher, aber viel 
lebhafterer Weise tun  sieh 
diese Ver/~nderungen dann 
beim zweimal gespritzten, 
also hyperergisehen Tier 
kund. Vor allem f/illt auf, 
dab die Odembereitschaft 
erhdht ist. Es setzt bereits 
um den 3. Tag ein. Ein 

verh/irteter Lymphstrang Abb. 6. Hyperergisehes Tier. Zweimalige Einspritzung 
und einige Dis erbsengroBe yon kSrperfremdem, aber artgleiehem Blur subeutan 
Lymphknotentretengegen am l~fieken. Zeitabstancl 21 Tage. Aussehneidung 

8 Tage naeh cler letzten Einspritzung. Sehr starke 
den 5. Tag auf. Neben Zel.lreaktion. 
starker Gef&Bfiillung findet 
sich deutliche Sperre derselben im Gebiet des Odems. Das Blut lockert 
sigh ebenfalls, bleibt his zum 5. Tag verhaltnisma6ig friseh, um dann 
langsam abzublassen. Gegen den 6. Tag treten wiederum Fibrob]asten, 
Histiocyten, Mono- und Lymphoeyten auf. Aber aueh vie]e eosinophile 
Leukoeyten werden in Bewegung gesetzt, um am Abwehrkampf an 
den Randera des Blutherdes eingesetzt zu werden. Abb. 6 stellt 
den Befund am 8. Tag dar. 

Bis zum 10. - - l l .  Tag halt sich der Vorgang, manehmal auch noeh 
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etwas zunehmend, auf dieSer H6he um dann, mit dem 0dem beginnend, 
wieder abzuklingen, so dab die Reaktion um den 15. Tug, manehmal 
auch etwas sparer, voriiber ist. In  den auftretenden Histiocytei1 finder 
sich vereinzelt aueh Eisenspeieherung. In  den vergr6Berten Hautlymph- 
knoten ist aui3er einer allgemeinen I-Iyperplasie niehts Bemerkenswertes 
zu finden. 

Ganz entspreehend gestalteten sieh die Ergebnisse bei der Reihe 
der ,,Bauehh6hlentiere". Auch hier ist ein Un~ersehied zwischen der 

Abb.  7. S tarke  Quellung der kol lagenen Fasern  im 0 d e m g e b i e t  m i t  daduroh bed ing te r  
GefN]sperre.  Teilstf iek aus dem Pr / tpa ra t  yon Abb.  6. 

Raktion auf Individualblut and auf Arteigerrblut schon bei norm- 
ergischen Tieren deutlich zu sehen. Zun/ichst fiel die verz6gerte Re- 
soIptionszeit tierfremden Blutes bei der erstcn Einspritzung auf. Bedingt 
ist das dadurch, dag um den 3. Tag ein starker Austritt einer ent- 
ziindhchen ser6sen kl~ren Fliissigkeit einsetzt, die bis zu 3 ccm, also 
mehr als die eingespritzte Fliissigkeitsmenge, betr/igt und erst um den 
6.--7. Tag v611ig aufgesaugt wird. 

In der Leber die Kup]]ersohen Sternzellen ~uffallend stark gef/irbt und etwas 
vergrSgert. In den Milchflecken des Netzes neben zahlreichen eosinophilen Leuko- 
cyten auch Lymphocyten. In der Milz EIweiterung der Sinus, um den 5. Tag nach 
der Einspritzung besonders hochgradig; w/~hrend die Endothelien der Sinus bereits 
am 4. Tag viel feink6rniges Eisen speichern. In allen untersuchten Lympbknoten 
die Sinus, besonders in der Hilusgegend stark erweitert. Zahlreiche immer in Haufen 
liegende eosinophile Leukocyten vor allem entlang dem Randsinus und in der 
Kapsel, weniger dagegen in der Pulpa und immer ganz in der Nachb~rschaft der 
iibrigen S~us. Bei m~nche~ Tieren aueh mononukle~re Zellen im paraaortaleu 
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Lymphknoten. Um den 10. Tag, manchm~l,~a~aoh sparer, kehren diese Ver/inderun- 
gen wieder zur Norm zuriiek. Nachstehend e~n Ausselmitt aus der Milz um den 
5. Tag nach der Einspritzung. 

Es folgen n u n  die durch eine zweite Gabe k6rperfremden aber art- 
eigenen Blutes in  die Bauchh6hle behandel ten  Tiere. Zuniichst  fi~llt die 
bis je tz t  noch n icht  erreichte St~trke der Exsuda t ion  in  die Bauch- 
hShle auf. Diese setzt etwa u m  den 4. Tag ein und  steigt bis zum 6. Tag 
auf etwa 3 ccm an. DaB es sich dabei u m  ein reaktives Exsuda t  handel t ,  
geht schon daraus hervor,  
dab urspriinglich nur  2 ccm 
Blut  einverleibt  wurden.  
Das Exsuda t  ist recht 
diinnfliissig und  u m  den 
4 . - -5 .  Tag noch blut ig ge- 
f/~rbt. Es wird d a n n  m/iBig 
trfibe und  u m  den 7. Tag 
etwa ganz klar. Am 8. Tag 
ist es d a n n  im al lgemeinen 
fast v611ig verschwunden.  

Das mikroskopischs Bild 
zeigt um den 5. Tag keirte sehr 
groBen Ver/~nderungen; ein 
Befund, ganz entsprechend 
dem bei den Unterhauttieren, 
hier zuerst reaktive Fliissig- 
keitsabsonderung und dann 
Zellreaktion, dort zuerst 0dem Abb. 8. Milz bei 375 faoher Vergr6iterung. Einmalige 

Einspritzung yon 2 eom artgleichem, aber k6rperfrem- 
und dann Zellreaktion. In der 4era Blut. Ausschnitt aus der Milz urn den 5. Tag nach 
Leber keine sehr groBen Ab- der Einspritzung. Die zahlreichen dunklen Zellen im 
weichungen vom Normalen, Bil4 zeigen 4ie gehhuft liegenden Eosinophilen an. 
in einigen Gefaf~en eine ge- 
wisse Bluteosinophilie, die abet noch im Rahmen des Normalen liegen k6nnte. 
Sinus der Milz weiter wie normal, ebenso die der Lymphknoten. Das Netz 
zeigt hier und da ebenfalls Gewebseosinophilie, ferner entlang den GefgBen und 
ihnen dicht anliegend, gelapptkernige neutrophile Leukoeyten, auch an den Milch- 
flecken seheinen sie leicht vermehrt. Um den 6. Tag treten die KupMerschen 
Sternzellen der Leber starker blau gef~rbt hervor und um die gleiehe Zeit setzt auch 
eine VergrSSerung derselben ein, sie fallen bereits mit der schwaehen Linse als groge 
leieht gebl~ihte Zellen ins Ange. Daneben eine Zahl yon Leukoeyten, die sehon 
sehr am Ubergang zum Pathologisehen liegt. In der Milz um den 6. Tag zahlreiche 
Eosinophile, in der Oberzahl jedoch gelapptkernige neutrophile Leukocyten. Ihre 
Verteilung gleichmg$ig iiber die ganze Pulpa. Die Pulpazellen um den 7. Tag 
sehr vergr613ert und hell, erscheinen gesehwollen. Ebenso die Schar der Leukocyten 
noeh gr6Ber gewordeu und darunter viele Zerfallsformen. Die Sinus durehweg 
sehr weir und die groBen Blutgefgl~e prall gefiillt mit vielen weiflen Blutzellen aller 
Art, auch zahlreiche eisenspeichernde den Monocyten/~hnliehe Gebilde hubert sich 
bei manehen Tieren dazugesellm Die Anordnung der Eosinophilen, man kann sich 
ob der l~egelmg$igkeit des Eindruekes nicht erwehren, grnppieren sich jetzt vor- 
wiegend um die Follikel. Sinus der Lymphknoten bis zum 7. Tag zunehmead 



394 I-Ieinrich Geil~end6rfer: Uber die Erzeugung geweblicher Uberempfindlichkeit 

erweitert. Ferner groBe helle eisenspeichernde Endothelzellen, w~hrend eine 
iiberzeugende Leukocytose bzw. Eosinophilie im allgemeinen fehlt. Auch im 
Netz um den 6.--7. Tag nichts Sicheres mehr yon Ver~nderungen. Zur Beleuchtung 
seien bier zwei Ausschnitte ~us Leber und Milz um den 7. T~g gebracht. 

Uberbliekt man nun zusammenfassend die Gesamtheit der Befunde, 
so ergibt sich als Antwort auf die zu Anfang gestellte Frage, daB eine 
Umstimmung bzw. Sensibilisierung der Unterhaut mit wiederholter 
Einspritzung yon Individual- sowie yon artgleiehem Blur im Sinne 

einer hyperergischen Ent- 
ziindung jedenfalls zu er- 
zielen ist. Wie das art- 
fremde Serum den Orga- 
nismus zu sensibilJsieren 
vermag, so dab AntikSrper - 
reaktionen im Serum und 
in den Geweben auftreten, 
als deren h6chste Stufe 
wir das Arthu~sche Ph~no- 
men kennen, so wird der 
K6rper durch Einspritzung 
yon Eigenblut in Bauch- 
hShle oder Unterhaut 
durchsehnittlich in gerin- 
gerem Grade aber grund- 
siitzlich in gleicher Weise 

Abb. 9. Leber bei 100facher VergrSgerung. Zwei- 
malige Einspritzung yon artgleiehem, ~ber k6rperfrem- allergisch gemaeht, so daB 
dem Blut im Abstand yon 21 Tagen. TStlmg 7 Tage man~ wie wir aus den 
nach der zweiten Einspritzung. VergrSgerung und sehr 

starke F~rbung tier Kup]]ersehen Sternzellen. geschilderten Versuchen 
ersehen aueh hier alle 

Zeiehen der allergischen EntziLndung wiederfindet. 
Wenn auch die einzelnen besehriebenen Befunde Augenblicksbilder 

darstellen, die nur als Momentaufnahmen des Ver]aufes der Reaktionen 
bei den einzelnen Tieren erfaBt werden konnten, so is sich doeh bei 
deren zeitlich aufeinanderfolgender Zusammenordnung der fast gesetz- 
m~gige Ablauf jedes Vorgangs nach den verschiedenen Blutverabreichun- 
gen nicht verkennen. Berficksichtigt man ferner, dab die einzelnen Tiere 
individuelle Schwankungsbreiten gegeniiber der wechselnden Art und 
St~trke der Reize zeigen, so muB trotzdem die groBe Para]le]its zwisehen 
der mit k6rpereigenem und der mit k6rperfremden Blut behandelten 
Abteilung auffallen und der Verlauf der einzelnen Reaktionen l~tgt sich 
in allen Phasen weitgehend und mfihelos wiederherstellen. 

Wi~hrend der normergische Organismus gegen Eigenblut nur m~gig 
reagiert, und zwar die BauchhShlentiere fast iiberzeugender wie die 
Unterhauttiere, tritt nach k6rperfremden, aber arteigenen Blutgaben 
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bereits eine sehr viel heftigere Abwehrreaktion des 0rganismus ein. 
Man finder gegen den 6. Tag nach nahezu v611iger Auslaugung des Blutes 
und fast in der Blttte der Zellreaktion ein 0dem, das sich um den Rand 
des Blutherdes erstreckt mit deutlicher Gef/~gsperre und Verquellung 
der Bindegewebsfasern. Zugleieh tritt eine Hyperplasie der in diesem 
Bereieh liegenden Lymphknoten ein. Ferner erscheinen in den R/~ndern 
des Blutherdes Lympho- und einige Monocyten. Hierin liegt das schein- 
bar Gegens~tzliehe gegen/iber den entsprechenden ,,Eigenbluttieren", 
stellt abet eine Best/s 
fttr die Ansiehten L. Lgbs 
dar. Parallelhierzu wickeln 
sich auch die Vorg/~nge 
bei den Bauehh6hlen- 
tieren ab. Vor allem sind 
bier schon die Kupffer- 
sehen Sternzellen gereizt. 
Sie erscheinen etwas ge- 
bl/iht, also leieht ver- 
grSl3ert und sgs ge- 
f/~rbt, was bei den ent- 
sprechenden Eigenblut- 
tieren nicht der Fall ist. 
Diese erh6hte T/~tigkeit 
der Kupfferschen Stern- 
zellen, die in ihrer st/tr- 
keren F/s und Abb.  10. 3/Kilzaussehnltt bei 375faeher VergrSl3erung. 

St~arke Sehwellung des Pulpazel len.  Anh/~llfung vie ler  
Gr6ge zum Ausdruck (dunkelgef~rbter)  Eosinophiler  urn die Follikel.  Zwei- 
kommt, hat auch Borghi mal ige  E inspr i t zung  in die l~auchhOhle yon ar tg le ichem,  

aber kbrperfremdem Blur im A b s t a n 4  yon 21 Tagen. 
beobach~et und erblickt T 6 t u n g  nach  7 Tagen.  

die letzte Ursache dafiir 
in einem durch zugrunde gehende Leukocyten ausgeiibten Reiz. AuBer- 
dem treten in den lymphatischen Organen zahlreiche eosinophile Leuko- 
cyten auf und eine deutliche Erweiterung der Sinus. 

Hier verdienen die ~Tberpflanzungsversuche yon Leo LSb kurz erw/~hnt 
zu werden. Er verwandte vorwiegend Meersehweinchen und fand, dag 
Autotransplantate geringere geaktionen auslSsen wie Homoio- oder 
Heterotransplantate. Bei Autotransplantaten treten nm" ganz vereinzelt 
Lymphocyten, die er als unspezifisch bezeichnet, dagegen zahlreicher 
Blutpigment speichernde Zellen und Fibroblasten auf, denen er den 
Hauptanteil am Abbau und der Organisation des iiberpflanzten 
Stiickes zuschreibt. Dagegen finden sich beim Itomoiotransplantat 
zahlreiche Lymph- und Bindegewebszellen, vor allem sind die Lymph- 
gef/~Be der Nachbarschaft mit jenen roll gepfropft. Dis zum 17. Tag 
nehmen diese Zellen st/gndig zu. Bei der Verpflanzung yon Knorpel 
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t reten auch Eloitheloid- und Riesenzellen auf. LSb kommt zu dem 
Ergebnis, dag beim Autotransplantat wenig Lymphoeyten (und diese 
bezeiehnet er noch als unspezifisch), beim Homoiotranslolantat viele 
Lymphoeyten auftreten. Diese Reaktionsunterschiede will er auf eine 
Art  yon Toxinen zmtiekgeftihrt wissen, die im einzelnen FMIe ant- 
stehen und in ihrer Wirkungsweise wie Antigene aufzufassen und in 
der Lage seien, Immunk6rper hervorzurufen. Er unterseheidet synge- 
netische, die beim Autotr.ansplantat auftreten, ferner Homoiotoxine, 
die beim ttomoiotransplantat  und Heterotoxine, die beim Hetero- 
transplantat  auftreten. Vor allem bezeiehnet er die syngenetischen 
Toxine als das empfindlichste und feinste Reagens eines KSrpers fiber- 
haupt, noeh bei weitem empfindlieher wie die ImmunkSrper. Seine 
Ergebnisse faBt er kurz wie folgt zusammen: Autotranslolantate rufen 
infolge der syngenetischen Toxine vorwiegend eine Gef/~13reaktion hervor. 
Diese ist wesentlieh geringer beim Auftreten yon Heterotoxinen und nur 
angedeutet bei Homoiotoxinen. Er bemerkt ausdriicklich, dub diese 
Ergebnisse bei in einem Blutklumpen eingeschlossenen roten Blut- 
k6rperehen nicht ganz so zutreffen. HSchstwahrscheinlich versteht er 
darunter geronnenes Blur. Diese Bemerkung deekt sich mit unseren 
Befunden insofern, als wir die besten Reaktionen einerseits am Rande 
und andererseits besonders an dfinnen B]utschiehten gesehen haben. 
Aus diesem Grunde waren auch zu den Erfolgseinspritzungen nur je 
0,5 ccm Blut verwandt worden. 

In dieser Hinsicht best/itigen unsere Ergebnisse weitgehend LSbs 
Ansehauungen. Auffallend war stets, vet  allem bei den Unterhaut- 
tieren, das nahezu vSllige Fehlen yon Lymphoeyten bei der Eigenblut- 
reihe im Gegensatz zu den mit Spenderblut behandelten T ie ren .  

AnsehlieBend noeh ein km'zes Wort fiber die Ergebnisse bei den zwei- 
mM gespritzten, also Mlergisehen Tieren beider Abteilungen. Zuns 
ist es die vim lebhaftere Zelh'eaktion, die sich dabei abspielt, und welehe 
damit die Immunk6rperbildung zum Ausdruek bringt. Bei den Eigen- 
bluttieren sind die gelapptkernigen eosinophilen Leukoeyten vorwiegend 
beteiligt. W/~hrend sie bei den zum zweiten Male an symmetriseher Stelle 
gespritzten Tieren ganz diffus im Blutherd liegen, sind sie bei den zwei- 
mal an gleieher Stelle gespritzten Tieren zu auffallenden, fast fisehzug- 
s Gruppen angeordnet. Ferner f~Lllt bei diesen noeh die zahl- 
reiehere Randstellung in den kleinen Gef~,13en auf. Im Gegensatz zu 
den Spenderbluttieren findet sieh jedoeh nirgends aueh nur eine siehere 
Andeutung 6dematSs gequollener kollagener Fasern. Die ,,Bauehh6hlen- 
tiere" lieferten gleiehsinnige Ergebnisse. Die sts Reaktion tut  sich 
vorwiegend in der reaktiven Exsudation kund. Damit Hand in Hand geht 
eine vim ausgesproehenere Eosinophilie in Netz und Milz und das Auf- 
treten zahlreieher Zerfallsformen yon neutrophilen Leukoeyten und 
eisenspeiehernden Endothelien. 
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Gleiehsam den SehluBstein der Brfieke zu den Ergebnissen RSssles 
und seiner Sehule mit kSrperfremdem EiweiB bilden die hyperergischen 
Tiere dieser Abteilung. Vor allem ist die gesteigerte {)dembereitsehaft 
auffs Ehe fiberhaupt deutliche Zellreaktionen an den R~ndern des 
Blutherdes auftreten, hat es schon einen sehr betr/~ehtliehen Grad 
erreicht; w~hrend es bei den einmal gespritzten Tieren geradezu um- 
gekehrt war. Hierin, d. h. in diesen zeitlichen Verh~Itnissen und nicht 
im ()dem an sich, liegt wohl vorwiegend der hyperergisehe Anteil des 
Vorgangs. Aber auch die anschliel~end auftretenden Zelh'eaktionen sind 
weir zahb'eicher und heftiger. Vor allem stSBt man hier im Gegensatz 
zu den einmal mit Spenderblut behandelten Tieren auf verh~ltnism~Big 
viel Eosinophile, daneben auf eine viel grSBere Menge yon Lympho- 
und teilweise eisenspeiehernden Monoeyten. 

In vollendeter Weise beantwortet der hyperergische 0rganismus der 
mit Spenderblut behandelten BauchhShlentiere unsere Fragestellung. 
Das entziindliehe Exsudat in der BauchhShle einerseits und die ein- 
deutige starke Reizung des reticuloendothelialen Systems andererseits 
mSehten fast zusammen mit der heftigen Zellreaktion bei den ent- 
sprechenden Unterhauttieren den Eindruck aufkommen lassen, als ob 
bereits heterotransplantiertes EiweiB vorliege. Auffallend und ob ihrer 
Sts in keinem Vergleieh zu den entspreehenden einmal behandelten 
Tieren waren vor allem die ffir eine gesteigerte Reaktion sprechende 
Eosino~philie, vornehmlieh um die Milzfollikel, ferner die hochgradige 
ttyperplasie der Kupfferschen Sternzellen und die fiberaus zahlreichen 
Zerfall~formen und eisenspeiehernden Endothelien in jener. Sogar 
eine ge wisse Hyperplasie der Pulpazellen t ra t  bei manchen Tieren zutage. 

Die Spezifit~t der dargereichten Blutarten muBte ebenfalls beachtet 
werde~. Um sie zu priifen, wurden je dreien mit kSrper- bzw. arteigenem 
Blur u ~ter die t tau t  vorbehandelten, also allergischen Tieren je 0,5 cem 
Hasenldut 3 Woehen nach der ersten Blutgabe einsgespritzt. Es fand 
sich ~)/tem mit Lymphdriisenhyperplasie, lymphzellige l%eaktion und 
/~hnlic[ es bei allen 6 Tieren in gleicher St~irlce und Ausdehnung. Der 
ganze Vorgang liel~ in seinem Verlau:[ eine gewisse Ahnliehkeit mit den 
einmal mit Spenderblut behandelten Tieren unserer Versuchsreihen 
nicht verkennen. Eine Reizbeantworturtg in gleicher St~rke und mit 
den gleiehen Einzelheiten gab aber aueh der jungfrguliehe Organismus 
nach der Hasenblutverabreichung, was an drei noch nicht vorbehan- 
delten Tieren leicht zu zeigen war. 

Unsere Tierversuehe, welche die Frage nach der F~higkeit arteigenen 
Blutes als Antigen zu wirken im positiven Sinn beantworten, erhalten 
aus der menschlichen Pathologie noch eine gute Beleuchtung durch zwei 
erst in jfingster Zeit verSffenttichte Arbeiten, aus denen hervorgeht, dab 
auch Uberempfindlichkeitserscheinungen dureh ~enschenblut und Men- 
schenserum an der menschlichen Haut  erzeugt werden kSnnen. Nathan 
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und Grundmann haben an einem Kranken naeh Einspritzung yon art- 
eigenem Serum und yon Citragblut ~berempfindliehkeitserseheinungen 
hervorrufen k5nnen; dabei zeigte sieh, dab die Sensibilisierung blur- 
gruppenspezifiseh bestimmt war, w~Lhrend dies fiir die sp~tere Hervor- 
rufung der ~berempfindliehkeitserseheinungen nieht notwendig ist. Wir 
haben in unseren Versuehen bewugt die Frage naeh dem Einflug yon 
Blutgruppen auf die Sensibilisierung auger aeht gelassen, da einerseits 
diese Verh~Lltnisse beim Meersehweinehen noeh zu wenig bekannt sind, 
andererseits die Versuehe zu stark verwiekelt worden wiiren; doeh 
halten wir es fiir m6glieh, dab ein Tell der obenerwi~hnten ,,individuellen" 
Untersehiede in der Reaktion der Tiere auf Blutgruppenversehiedenheiten 
zuriiekgehen. Einige Zeit vor unseren Versuehen batten Tezner und 
Reiter gelegentlieh einer Sehutzbehandlung mit Masernrekonvaleszenten- 
serum ebenfalls an 2 yon 7 Kindern T3berempfindliehkeit der Haut  
festgestellt. I)abei zeigte sieh augerdem die bemerkenswerte Tatsaehe, 
daft Mensehenserum als Halbantigen im Sinne yon Klopstock wirkt, 
d. h. es entfaltet seine antigenen Eigensehaften wesentlieh besser, wenn 
es mit einem artfremden Serum als Sehlepper zu gleieher Zeit eingespritzt 
wird. 

Zusammenfassung. 
1. Zur Priifung der Frage, ob die Artfremdhei~ eines Antigens zu 

den unentbehrliehen Bestandteilen einer geweblichen ~berempfindlich- 
keitsreaktion gehSrt, wurden Meerschweinchen in verschiedenen Ver- 
suchsreihen a) unter die Haut  oder b) in die BauehhShle zweimal im 
Abstand yon 21 Tagen entweder mit ihrem eigenen (Eigenbluttiere) 
oder mit dem Blut eines Spendermeerschweinehens (Spenderbluttiere) 
gespritz~. 

2. Dabei zeigt sich folgendes: Die erste Blutgabe unter die Haut  
wird bei den Eigenbluttieren vSllig reaktionslos, bei den Spenderblut- 
tieren mit nur geringen lymphocyt~ren und monocytgren lgeaktionen 
aufgesaugt. Die zweite Blutgabe nach 21 Tagen ruff bei beiden Gattungen 
eine sehr deutliehe, yon der mit artfremdem Strum erzeugten hyper- 
ergischen Reaktion nur gradm~gig, aber nicht grundsgtzlich unter- 
schiedene Reaktion hervor. Bei den BauchhShlentieren werden hinsicht- 
lich der Aufsaugungszeit und den Ver~nderungen in Milz, Leber und 
Bauchlymphknoten gleichsinnige Ergebnisse erzielt. 
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