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Die Rolle und die Teilnahme des Nervensystems am Entziindungs- 
prozel~ ist schon seit langem Gegenstand sorgf~ltiger klinischer und 
experimenteller Untersuchungen. Sie alle betreffen vorzugsweise die 
gewShnliche, normergische Entziindung (Spiess, Bruce, Breslauer, Groll, 
Bicker, Shimura u. a.). Bei 4er allergischen Entziindung ist jedoch die 
Rolle und Bedeutung des Ner vensystems fast v611ig unbearbeitet trod 
ungekls geblieben. In unserem Laboratorium werden jetzt eine I~eihe 
yon Untersuchungen durehgeffihrt, die der Kl~rung dieser Frage gewidmet 
sind. 

Lasowsl~y un4 Kogan haben gezeigt, dab die hyperergische Ent- 
ziindung gegenfiber der normergischen durch eine bedeutend st~kere 
Einbeziehung des Nervensystems charakterisiert ist. Wi~hrencl bei der 
normergisehen Entzfindung die Beseh~digtmg einzelner Nervenfasem 
nur erst auf dem HShepunkt der Entziindung festgestellt werden konnte 
(gewShnlich 48 Stunden nach Beginn ihrer Entwieklung), ist bei 4er 
hyperergisehen Entziindung das Tempo und die Sehwel:e der Beteiligung 
des ~ervensystems bedeutend starker ausgedrfiekt. Bereits 3 Stunden 
nach Einfiihrung des Serums in das Muskelgewebe des vorher sensi- 
bilisierten Kaninehens konnte man eine groBe Zahl entarteter Nerven- 
fasern beobaehten. A]le diese Tats~ehen haben zu dem SchluB geffihrt, 
dab alas Nervensystem bei der hyperergischen Entziindung einen be- 
deutend grSl~eren Anteil hat als bei der normergischen. 

Andererseits kann man auf G rund dieses Sachverhaltes die Annahme 
maehen, dab das Nervensystem einen bedeutend gr613eren EinfluB auf 
die Entwicklung der ~llergischen entziindliehen Reaktion ausiiben muB 
als bei tier gewShnliehen normergischen Entziindung. Wenn alle an- 
gefiihrten (~berlegungen wirklich riehtig sin(i, kSnnen wir, Je nachdem 
wir auf das Nervensystem einwirken, einen wesentlichen Einflul~ auf den 
Verlau/ der allergischen Entziindung ausfiben. 

vorliegender Arbeit beschlossen wir, eine solche Methode der 
Einwirkung auf das Nervensystem ~nzuwenden, die bereits schon lange 
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yon einer ganzen geihe yon  Untersuehern zur Erforschung der Bedeu- 
tung und Beteiligung des Nervensystems am gewShnliehen Entzfindungs- 
prozeB angewendet wird. Diese Methode besteht in der Hervorrufung 
einer Entzfindung in Geweben, denen die normale Innervierung fehlt. 

Eine solehe Arbeit wurde in bezug auf die hyperergisehe Entzfindung 
nur yon Klinga vorgenommen, der die hyperergische Entzfindung am 
denervierten Kaninehenohr studierte. Bei dem Vex:gleich des Entzfin- 
dungsprozesses im denervierten und normalen Gewebe konnte er keine 
besonderen Untersehiede feststellen. Klinges Untersuchungen haben 
jedoch wegen der ungliiekliehen Wahl des Objektes flit seine Versuche, 
n/imlieh des Kaninehenohres, keine volle Beweiskraft. Die Ungeeigne~- 
heir dieses Objektes ist in vorliegendem Falle erstens dadureh bedingt, 
dab es aul3erordentlich sehwierig ist, eine mehr oder weniger vollst/~ndige 
Denervierung des Ohrgewebes zu erhalten, mid zwar wegen der reiehen 
und mamfigfaltigen Versorgung desselben mit den verschiedenen Nerven- 
zweigen (Nn. trigeminus, vagus, faeialis und sympathieus), und zweitens 
in der Hauptsaehe deshalb, wie dies einige Untersuchungen (Arthus, 
G~rlach) gezeigt haben, weft das Kaninehenohr in seiner anatomischen 
Struktur ungeeignet ist, die hyperergische Entzfindung in ihrer ganzen 
Vollstgndigkeit zur Entfaltung zu bringen, und wir so nut das Bild einer 
Schwellung des Gewebes erhalten. 

)rile diese Tatsaehen brachten uns au~ den Gedanken, den Einflut] 
der gestSrten Innervation des Gewebes auf den Verlauf einer hyper- 
ergischen Entzimdung desselben zu erforschen und dabei ein anderes, 
geeigneteres Objekt als das Kaninchenohr zu verwenden. 

~ber die Versuchsanordnung. 
vorliegende Arbeit haben wir zur Herbeiffihrung der allergisehen 

Entzfindung die Haut und die Muskeln des Unterschenkels der hinteren 
Extremit/~t eines Kaninehens gew/~hlt. Die Wahl dieser Objekte hatte 
f/Jr unsere Versuche eine ganze Reihe yon Vorzfigen. Erstens kann man 
in der Haut und in den Muskeln des Untersehenkels, wie unsere voran- 
gegangenen Untersuehungen gezeigt haben, im Untersehied zur Haut 
des Ohres das vollstandige Bild der hyperergisehen Entzfindung zur 
Entfaltung bringen, und zweitens kSnnen der Untersehenkel, insbesondere 
seine Muskeln, leichter denerviert werden, da sie durch eine verh/s 
mg~ig kleine Zahl yon I-Iauptnervenzweigen innerviert werden. 

Bei den Versuchen diente das r echte Hinterbein gewShnlieh zur 
Kontrolle, w/ihrend das linke denerviel:t wurde. Die Denervation effolgte 
mittels Durehschneidung des N. isehiadieus mid des N. femoralis und 
-~tzung eines umgrenzten (2--3 ram) Bezirkes der Adventitia der Hfift- 
gef/~f~e mit einer 10%igen FormalinlSsung, um die in ihr verlaufenden 
Nervenfasern zu besch/~digen. Die Durehsehneidung des N. isehiadicus 
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erfolgte hoch an der H ~ t e ,  n/~her zum Wirbel zu (wobei alle Zweige 
dieses Nerven durchschnitten warden), w/ihrend die des N. femoralis 
unterhalb des Poupartschen Ligamentes erfolgte. D~ es bei einigen 
unserer Versuehe mSglieh war, eine langandauernde Denervation des 
Gewebes herbeizuf/ihren, beschr/inkten wir uns nieht nur auf die Durch- 
schneidung der Nerven, sondern resezierten sie auch teilweise in ihrer 
Verlaufsrichtung, um eine Verlangsamung der Regeneration herbei- 
zuffihren. Nach Tello t r i t t  iiberhaupt die vollst/~ndige Regeneration 
des N. ischiadicus (bis zu den Nervenendigungen im Wadenmuskel) bei 
jungen Kalfinchen gewShnlich nach 21/2--3 Monaten nach der Durch- 
schneidung ein. Den N. obturatorius habcn wit nicht durchschnitten, 
da dieser Nerv die Gewebe der H ~ t e ,  nicht aber die des Unterschenkels 
innerviert. 

Bei unseren Versudhen beriieksiehtigten wir, dab eine wirMieh voll- 
st/~ndige ])enervation irgendeines Gewebes im lebendigen Organismus 
beim Experiment praktiseh unmSglieh ist. Trotzdem waren bei der 
yon uns zur Anwendung gelangten Methode zur ])enervation der Unter- 
sehenkelmuskeln diese infolge der ])urehsehneidung aller grSl~eren sie 
innervierenden Zweige genfigend denerviert. Was die Haut  betrilf~, 
so muBte ihre / )enervat ion in unseren Versuehen unvollstgndig bleiben, 
da N. saphenus und N. eutaneus femoris post., die an der Innervation der 
Untersehenkelhaut beteiligt sind, undm:ehsehnitten blieben. So war die 
])enervation der t Iaut  bei unseren Versuehen bedeutend weniger voll- 
st/indig als die der Muskeln. Dieser Umstand war Iiir uns yon beson- 
derem Interesse, da wir so die M6gliehkeit hatten, gleichzeitig den Ver- 
lauf der allergisehen Entzfindung in Geweben zu verfolgen, in welehen 
der St6rungsgrad der Innervation ungleiehm~Big war. 

Die Versuche warden yon uns in folgenden Hauptriehtungen vor- 
genommen. Erstens wollten wit feststellen, welehe Bedeutung flit die 
hyperergisehe Entziindung der Umstand besitzt, dab das Gewebe ent- 
weder einer Sensibilisierung bei Beibehaltung seiner I_nnervation oder 
bei ])enervierung desselben unterwoffen wurde. Zweitens mugten wit 
versehiedene Zeitfristen einhalten, die zwischen der ])enervation des 
Gewebes und der Einfiihrung der wirkenden Serumdosis, d. h. dem Beginn 
des En~ziindungsprozesses im Gewebe liegen. In iJbereinstimmung 
hiermit warden alle unsere Versuehe in 3 Versuehsreihen gegliedert. 

In der ersten Versuehsreihe warden die Kaninchen zuerst sensibili- 
siert, die Vornahme der_ ])enervierung erfolgte an versehiedenen Tagen 
im Verlaufe jener Zeitffist, die zwisehen der letzten vorbereitenden 
Injektion und der Einffihrung der wirkenden Serumdosis lag. Bei 
solchen Versuchen erhielten wir kurze Zeitabst~nde zwischen der ])ener- 
vierung des Gewebes und dem Eintri t t  der hyperergischen Entziindung 
in demselben. In dieser Serie warden Versuche mit der Haut  in Fristen 
yon 1~18  Tagen und mit Muskeln yon 1--15 Tagen angestellt. 

5* 
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In der zweiten Versuehsreihe erfolgte die Denervierung der Extremi- 
tgten im Prozeft der Sensibilisiernng selbst (d. h. vor Eintri t t  des Arthus- 
Ph/~nomens). Die Zeitabstgnde zwischen tier Denervierung und dem 
Beginn der Entz~indung sehwankten bei den Versuchen mit tier Hau~ 
bei den versehiedenen Fgllen dieser Reihe zwischen 20 und 59 Tagen 
und bei den Muskeln zwischen 25 un4 54 Tagen. 

In der dritten Reihe wurde zuerst die Denervierung tier Extremitgt  
vorgenommen mid zn verschiedenen Zeiten hierauf sp/*ter (1--15 Tage) 
mit tier Sensibilisierung der Tiere begonnen. In dieser Versuehsreihe 
schwanken die Fristen yon 43--80 Tagen bei der I-Iaut und yon 42 bis 
94 Tagen bei den Muskeln. 

Die Sensibilisierung der Kaninchen erfolgte durch Einspritzung yon 
3 ccm normalen Pferdeserums in Abst/tnden yon 5--6 Tagen unter die 
I-Iaut der verschiedenen Segmente des Riickens. 10~15 Tage nach der 
letzten vorbereitenden Injektion x wu~de die wirkende Serumdosis 
gleiehzeitig unter die Unterschenkelhaut des gesunden und denervierten 
Extremitgt  injiziert. 

Ffir die mikroskopisehe Untersuchung der Haut  an den Injektions- 
stellen des Serums warde unter Beobaehtung der aseptischen Vor- 
sehriften die Biopsie vorgenommen. Die Biopsie der Haut  erfolgte 
nach der Einffihrung der wirkenden Serumdosis nach 4 trod 24 Sttmden 
und nach 3--5 Tagen, um die versehiedenen Etappen der En~wick[tmg 
des entzfindliehen Prozesses zu verfolgen. Hierbei wurde auf der Haut  
beider Extremit/~ten aueh das makroskopische Bild beobachtet. 

Bei den Versuchen mit den Muskeln wurde die wirkende Serum4osis 
in die Wadenmuskulatur eingefiihrt und das Kaninehen sparer dutch 
Luftembolie in verschiedenen Fristen (yon einigen Stunden bis zu 
5 Tagen) getStet. Unmittelbar nach dem Tode des Kaninchens wurden 
die Muskeln seiner beiden Extremit/~ten im Gebiet tier Serumeinffthrung 
einer sor g[/~ltigen Besiehtigtmg unterzogen, worauf dann aus den ver- 
sehiedenen Muskelteilen Stiiekehen fiir die mikroskopisehe Unter- 
suchtmg entnommen wurden. 

Bei einer ganzen Reihe von Versuchen wurde die hyperergische Ent- 
ziindtmg in der Haut  und den Muskeln bei ein- und demselben Tier 
herbeigeffihrt. Das zur mikroskopisehen Untersuehung entnommene 
Material wurde mit Formalin und naeh Helly fixiert. 

So wurde in allen Versuchsreihen der Verlanf der hyperergisehen 
Entziindung in der Haut  der denervierten und gesunden Extremit~t 
bei 29 Kaninchen untersueht, wobei die Zeitr/~ume ftir den Eintri t t  der 
Entziindung nach der Denervierung des Gewebes zwisehen 1 trod 80 Tagen 
bei den Versu~hen an der Haut  schwankten, w/~hrend die Versuehe an 

1 Gew6hnlich wurden insgesamt 4---5 vorbereitende Seruminjektionen vor- 
genommen. 
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den Muskeln bei 31 Kaninchen, mit Fristen yon 1--94 Tagen, vor- 
genommen wurden. 

Ergebnisse. 
Da die Versuchsergebnisse im wesentlichen ~hnlich sind, k6nnen 

wir eine summarische Darlegung nach den Reihen sowohl bei hyper- 
ergischer Entztindung in der Haut als aueh in den Muske]n geben, ohne 
die genaueren protokollarischen Aufzeichnungen zu bringen. 

I. Der Verlauf der hyperergischen Entzfindungen in Yersuehen bei 
vorangegangener Sensibilisierung und darauffolgender Denervation. 

(1. Versuchsreihe.) 
c,) Versuche an der Haut.  

Die makroskopischen Veri~nderungen in der Haut der Kontroll- 
(nicht denervierten) Extremit~Lt, die bereits in den ersten Stunden nach 
der Einffihrung der wirkenden Serumdosis alfftreten, erreichten ihre 
gr61)te Ausgepri~gtheit gew6hnlich nach 24 Stunden. Das Bild tier 
hyperergisehen Entz/indung auf dem H6hepmlkt ihrer Entwicklung 
bestand makroskopisch in einer starken Schweilung und ]Z6tung der 
Haut, die im Ve~'gleich zur Seruminjektionsstelle einen bedeutend 
grSl~eren Platz einnahm. Im Mittelpunkt des Entziindungsherdes er- 
hielt die Haut eine starke dunkelrote F&rbung, die nach der Peripherie 
bin immer schw/icher wurde, parallel znr Abnahme der Hautschwellung. 
Sparer begannen in der Mehrzahl der F/~lle alle Erscheinungen all- 
m&hlich znrfickzugehen und am 5. Tage nach Einffihrung der wirkenden 
Dosis, als die dritte Biopsie erfolgte, waren zuweilen die makroskopisch 
sichtbaren Anzeichen der Entzimdung v611ig verschwunden, in anderen 
F~llen waren sie nur noch in schwaehem Grade erhalten geblieberL 
In jenen Fgllen sehliel)lich, die eine starke entzfindtiehe l%eaktion anf- 
wiesen und w o e s  zur Entwicklung yon ausgedehnten nekrotisehen 
Ver~nderungen kam, bildete sich in der Haut ein nekrotischer Bezirk, 
tier mi~ einem ~rookenen Scho:f bedeck~ war, der nach einiger Zei~ 
abfiel und ein Gesehwfir ergab, alas spgter mif Vernarbung heilte. 

Die mikroskopischen Vergnderungen in der Haut gul~erten sich 
in den Kontrollfgllen in nekrobiotischen Vergnderungen der Epidermis 
(Pyknose der Zellen und ihrer Kerne). In bezug auf die Bindegewebs- 
schicht zeigte sich das typische Bild der hyperergischen Entztindung: 
Schwellung des Gewebes, Herd- und diffuse Blutaustritte, fibrinoide 
Sehweliung der Kollagenfasern, nekrobiotische Bezirke lind leukocytgre 
Infiltration. Besonders ausgepr~i.gte und interessante Prozesse stellten 
wir bei den Gefgl3en der I-Iaut test. Letztere wiesen eine Proliferation 
des Endothels lind eine starke fibrinoide Schwellung der Wgnde ant. 
In ausgeprggteren Fgllen sah man im Lumen der GefgBe wandstgndige 
odor obturier~e hyaline Thromben und bei den Gef~Ll]w~.nden nekrotisehe 
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Veranderungen. Dies alles schuf in einigen Fallen das Bild der Thrombo- 
Vaseulitis mit einer bedentenden lmd in einzelnen Fallen aueh voll- 
standigen I)estruktion der Gef/~13e. 

An der Haut der denervierten Extremitat wurde in dieser Versuchs- 
reihe iolgende Besonderheiten im Verlauf tier Entziindungsreaktion 
festgestellt. In Fallen mit kurzen Zeitabstanden zwischen der De- 
nervation und der I-Ierbeiftihrung der Entziindung (his zu 3 Tagen) 
war d~s makro-mikroskopisehe Bild der hyloerergisehen Entzfindung 
der Haut der denervierten Extremit/it das gleiehe wie bei der gesunden, 

Abb. I. I{aut einer nichl~" denervierten Extremit~,t eines vora~is sensibilisierten KaIlinchens 
2~ S t u n d e n  n a c h  der  Erfo lgs in3ekt ion  y o n  S e r a m  (I. Vermtchsserie).  ~IiiBiges 0 d e m  l ind  
nekrob io t i sche  V e r g n d e r u n g e n  ira. Coriunl .  D e s t l ~ k t i v e r  Th rombovasc t l l i t i s  (mi t  f i b rono ide r  

Schwel lung  der  Gef~l~wandungen) .  

oder durch eine st~Lrker ausgepragge alterative Ver~Lnderung seitens 
der Epidermis, der Bindehautsehieht und der Gef/iBe eharakterisiert. 
In den iibrigen F/~llen dieser l~eihe (mit Fristen yon 3--18 Tagen) hatten 
die entziindliehen Ver/inderungen in der denervierten Haut gegenfiber 
der gesmlden in der gegel einen etwas abgesehw/~ehten Charakger. 
Makroskopiseh waren die entziindliehe Sehwellung und die Hyper/imie 
hier weniger stark und nahmen eine geringere Flaehe ein als bei der 
Kontrollextremit/it. Bei der mikroskopisehen Untersuehung wurde in 
der denervierten Exgremit/tt gew6hnlieh das Oberwiegen der exsuda- 
riven Ver/~nderungen in Folm starker ausgeprggter lenkoeytgrer Infil- 
tration festgestellt, doch waren die alterativen Prozesse arergliehen mit 
der der gesunden ExtremitS~t weniger stark ausgedriiekt. (Nekrobiotisehe 
Veranderungen seitens tier Epidermis und der Bindegewebssehieht wie 
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auch fibrinoide Sehwellung und nekrotisehe Erscheinungen in den 
Gef/iBw/tnden, Abb. 1 und 2.) In einigen F/tllen war der Untersehied 
stark ausgepragt. 

b) Versuche an den Muslceln. 

Die Versuche zur tIerbeiffihrmag der hyperergischen Entzfindung 
in den Muskeln ergaben bestimmtere und klarere Ergebnisse. Die Ver- 
/inderungen in den Muskeln der gesunden (Kontroll-) Extremit/tt/iul3erte 

Abb. 2. tfaut einer denervierten Extremit&t eines voraus sensibilisierten Kaninehens 
24 Stunden nach der Erfolgsinjektion yon Serum (aus denselben Versuch wie in Abb. 1). 
0dem und kleine Entztindungsinfiltration des Coriums. Gefhl~e weisen keine besondere 

Ver~nderungen auf. 

sieh makroskopisch darin, dab die Muskeln an den Stellen, wo die wir- 
kende Serumdosis eingefiihrt war, einen trtiben Anbliek boten mit 
darin vers~reu~en troekenen grauen tlezirken. An einigen Stellen bemerkte 
matt bereits 24 Stunden nach der Serumeilffiihrung ausgedehnte nekro- 
tische Herde mit den Erscheinungen der beginnenden aseptischen Auf- 
16sung. Bei mikroskopischer Untersuchung konnte man in den Maskel- 
fasern Bezirke der Ansehwellung und Homogenisierung, die dem Muskel 
ein ,,geflecktes" Aussehen geben, und ausgedehnte nekrotische Brenn- 
punkte yore Typ der Zenkerschen Koagulationsnekrose mit den Er- 
scheinungen der Myolyse feststellen. In den intramuskul/~ren Sehichten 
bemerkte man eine entziinclliche Schwellung mit Anschwellung der 
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kollagenen Fasern und einer starken leukoeytS~ren Infiltration. Bei den 
GelaBen kommen die gleiehen Veranderungen vor wie bei der Haut 
(siehe oben). Das gesehilderte Bild der Veranderungen in den Muskeln 
der gesunden (Kontroll-) Extremitat variierte etwas in einzelnen FNlen, 
abet im wesentliehen war stets der gleiehf6rmige Charakter vorhanden. 

Die Nuskeln der denervierten Extremitat jedoeh zeigten vergliehen 
mit der Kontrollextremit/~t iolgendes Bild: In den Versuehen, bei denen 
vom Moment der Denervation des Gewebes bis zum Beginn der Ent- 
ziindung (bzw. bis zur Einftihrung der wirkenden Serumdosis) 1--5 Tage 
vergingen, war das makro- und mikroskopisehe Bild der hyperergisehen 
Entzfindung analog jenem, das wir in den Muskeln der gesunden Ex- 
tremitgt beobaehtet hatten oder etwas starker ausgepragt (hauptsaeh- 
lich im Sinne einer Entwieklung der alterativen Erseheinungen in den 
Muskelfasern und Gefagen). 

Bei den Fallen mit Fristen yon 6--10 Tagen waren die entziindliehen 
Ver~nderungen in ihrer Intensitat etwas sehwaeher vergliehen mit der 
Kontroll- (gesunden) Extremiti~t, abet ihr Charakter war immerhin 
erhalten geblieben. In den Muskeln bemerkte man ziemlieh groge 
nekrotisehe Bezirke, fibrinoide Schwellungen und nekrotisehe Ver- 
anderungen der Gefal3w~nde, Blutergiisse usw. 

Bei den Fallen mit Fristen yon 10--15 Tagen wurde nur in einem 
einzigen Falle eine geringe Abschwachung der entz/indlichen Reaktion 
im denervierten Muskel konstatiert, wahrend in allen fibrigen Fallen die 
entztindliehen Veranderungen in den Muskeln der denervierten Seite 
bedeutend sehw/~eher waren als in der gesunden. Der Entziindungs- 
prozeB im denervierten Gewebe ist gegeniiber dem gesunden dutch 
unbedeutende Erseheinungen der Zenkersehen Nekrose der Muskel- 
fasern, einer mal3igen Sehwellung und einer lympho-leukoeyt~ren In- 
filtration des intramuskul6sen Gewebes eh~rakterisiert. Bei den Gef~gen 
land man Erseheinungen der entztindliehen Hyper/~mie und Proliferation 
des l~ndothels. Die in den Muskeln der gesunden Extremits sehr gut 
ausgews fibrinoide Sehwellung der Gefal~w/~nde wurde fast niemals 
in dieser Versuehsgruppe bei den denervierten Extremits gefunden. 
Die der hyperergisehen Entzttndung eigentiimliehe Nekrotisierung der 
Gefs163 mit Thrombosen in ihrem Lumen wurde ebenfalls nieht 
bemerkt. 

II. Der Yerlauf der hyperergischen Entziindung bei Denervation 
w~ihrend der Sensibilierung. (2. Versuehsreihe.) 

a) Versuche an der Haut. 

Zu dieser Versuehsreihe geh6ren die Versuehe, bei denen die Fristen 
yon der Vornahme der Denerv~tion bis zur Einffihrung der wirkenden 
Serumdosis zwisehen 20 und 59 Tagen schwanken. Die entziindlichen 
Veranderungen in der Haut der gesunden Extremit~tea waren die 
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gleichen wie in der vorigen Reihe (siehe oben). Auf der denervierten 
Seite/ iu6erten sieh die Ver/inderungen in Form yon Schwellung, leuko- 
cyt/~rer Infiltration und unbedeutenden nekrotisehen Erscheinungen in 
der Bindegewebsschieht und Epidermis. Bei den Gef~l~en wurden u 
/inderungen gleichen Charakters wie bei der gesunden Seite beobachtet, 
doch waren sie bedeutend schw/icher ausgepr/~gt, wobei nur einzelne 
Gef/iBe in den ProzeB einbezogen wurden. 

Abb. 3. Der Wadenmuskel einer nicht denervierten Extremitgt eines voraus sensibilisierten 
K a n i n c h e n s  24 S t u n d e n  n a c h  der  Er~olgs in jek t ion  y o n  S e r u m  (IT. Versuchsser ie) .  Zenkersche 
Nekrose  der  Muske l fase rn  u n d  0 d e m  des i n t r a m u s k u l ~ r e n  Gewebes.  I m  Z e n t r u m  Gef~lle 

rn i t  n e k r o t i s c h e n  W a n d u n g e n .  

b) Versuche an Muskeln. 

Die Versuche an den Muskeln warden in Fristen yon 25--54 Tagen 
nach der ])enervation vorgenommen. Die entziindlichen Ver~nderungen 
in der denervierten Ex~remititt waren in 2 Fi~llen (mit Fristen yon 25 
und 28 Tagen) die gleichen wie in der ersten Versuchsserie mit den 
Fristen yon 10--15 Tagen (siehe oben). In den iibrigen F~llen sah man 
in dem Entziindungsgebilde einen starken Un~erschied gegeniiber der 
Kontroll- (bzw. gesunden) Seite. Wiihrend in den Muskeln letzterer 
das typische Bild der hyperergischen Entziindung beobachtet wurde, 
war in den denel:vierten Extremiti~ten die Entziindungsreaktion ganz 
minimal und kam nur in kleineren nekrotischen Veri~nderungen bei 
einzelnen Muskelfasern und kleineren entziindlichen Infiltraten in die 
intramuskulitren Schichten zum Ausdruck. In einigen Fitllen fehlte die 
entzfindliche Reaktion fast vollkommen (Abb. 3 und 4). Bei den Gefi~l~en 
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wurden ebenfalls nicht jene charakteristischen Veri~nderungen beobachtet 
wie bei den Kontrollextremit~ten. Zu bemerken ist hier, dab in dieser 
Versuehsreihe, angefangen vom 30. Tage nach der Denervation, atro- 
phische Vers der Muskelfasern mit Hineinwaehsen des Fett- 
gewebes zwisehen denselben beobaehtet werden konnte. 

Abb .  4. Der  W a d e n m u s k e ]  e iner  4enerv ie r t e~  E x t r e m i t ~ t  eines v o r a u s  sens ib i l i s ie r tcn  K a n i n -  
c h e n s  ( am 21. T a g  n a c h  der  Dene rva t ion ) ,  2~: S t u n d e n  n a c h  der  E r f o l g s i n j e k t i o n  y o n  S e r u m  
(arts d e m s e l b e n V e r s u c h w i e i n A b b .  3). U n b e d e n t e n d e s  0 4 e m d e s i n t r a m u s k u l ~ r e n  Gewebes,  

Die H o m o g e n i s a t i o n  des P r o t o p l a s m a s  in  e inzelnen Bez i rken  ( , , b u n t e s "  Aussehen) .  

III. Der Verlauf der hyperergisehen Entziindung bei Versuehen mit 
vorhergehender Denervation und darauffolgender Sensibilisierung. 

(3. Versuchsreihe.) 

a) Versuche an der Haut.  

Die Zeit~bst/~nde zwischen der Denervation des Gewebes bis zur 
Hervorrufung der a]lergischen Entziindung betrugen in dieser Serie 
43--80 Tage. Das Bild der entzLindlichen Ver/~nderungen in der dener- 
vierten Haut bewahrte in alien Fs denselben Charakter wie in der 
letzten (zweiten) Versuchsreihe (siehe oben). Die Intensit/~t der ent- 
zfindlichen Vers war l~och schw~cher, wesh~lb tier Unter- 
schied in dem Bride der Vers zwischen der Versuchs- und 
Kontrollseite noch starker hervortrat. Besonders deutlich war dieser 
Unterschied in jenen F/~llen, wo sich bei der Kontrollextremit/~t das 
typische Bild des Arthus-PhS, nomens mit sp~terer WundbiIdung ent- 
wickelte (Abb. 5 und 7). Auf der denervierten Haut bemerkte man 
Schwellung und leukocyt'~re Infiltration des Coriums (Abb. 6 und 8). 
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Abb.  5. N i c h t  denerv ie r t e  Extremit/~f, e ines  vor~us  sens ib i l i s ier ten  K a n i n c h e n s  13 Tage  n~ch 
der  E r fo lg s in j ek t i on  yon  S e r u m  I I I .  Versuchser ie) ,  • Stelle des Phf inomens  yon  ,Arthus. 

Abb.  6. Dene rv ie r t e  E x t r e m i t ~ t  emes  v o r a u s  sens ibi l i s ier ten  X a n i n c h e n s  ( am 43. T~g nach  
der  Denerv~ t ion)  13 Tage  n~ch der  E r fo lg s in j ek t i on  yon  S e r u m  (aus demselben  Versuch  wie  

i~ Abb.  5). Ke ine  Ver/~nderungen der t t a u t .  • Stelle der  Biopsie.  
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Abb.  7. t t a u t  einer n ieht  4enerv ie r ten  Ex t remi t f i t  eines verbals sensibilislerten Kaninchens .  
5 Tage  nach  der Erfolgsinjekt ion won Se rum ( I I I .  Vers~lchsserie). Vollst~ndige Nekrose der 

ISa~t  (Phhnomen yon  Arth~es). 

Abb.  8. H a ~ t  einer denerviert ,en E x t r e m i t ~ t  eines voraus  sensibiUsierten t~anJnehens (am 
43. T a g  naeh  der  ] )enerva t ion) ,  5 Tage  nach  der  Erfolgsinjekt ion yon  Se rum (~us demselben 

Versueh wie in Abb.  7). Odem lind mfi~Bige Entz0ndungs in f i l t r a t ion  des Coriums. 
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Die Mehrzahl der Gefgl3e befand sich in hypergmisehem Zustande und 
hatte unver/~nderte Wiinde. Nut in einzelnen Gef/~13en beobachtete man 
unbedeutende Erscheimmgen einer fibrinoiden Schwellung der Gef/i,13e. 

b) Versuche an den Muskeln. 

In dieser Versuchsreihe wurden die Entziindungen in den Muskeln 
yore 42. bis zum 94. Tage nach der Denervation hervorgerufen. In allen 
diesen FMlen war die Entziindungsreaktion bei der denervierten Ex- 
tremit~t bedeutend schws als bei der KontrolIextremit/~t. )/[an 
kolmte nut Erscheinungen der Homogenisierung einzelner Muskelfasern 
(ein Zerfall in Fragmente wurde niemals gesehen), eine unbedeutende 
Schwellung und leukocyt/~re Infiltrate in die intramuskul/~ren Sehiehten 
sehen. Eine Affektion der GefaBe kolmte nieh~ bemerki werden. Das 
Muske]gewebe war in dieser Versuchsreihe (wie auch in der vorher- 
gehenden) yore 30. Tage nach der Denervierlmg ab in der Regel durch 
klar ausgepr/igte atrophische Verander.ungen charakterisiert. (Einsehmel- 
zung der Muskelfasern und Zunahme der intramuskuli~ren Schichten 
durch Entwieklung des Fettgewebes.) 

Beurteilung der erzielten Ergebnisse. 

Die yon uns vorgenommenen Untersuchungen haben gezeigt, dab 
in den Geweben mit zerstSrter und normaler :[nnervation die hyper- 
ergische En~zfindung nicht gleichm/~i3ig verl/~uft. Besonders deutlich 
wurde dies in jenen Versuchen, wo das Muskelgewebe Untersuchungs- 
objekt war. Es gelang uns zu ziegen, dab unter dem Einflu]3 der ])e- 
nervation eine Schwi~chung in der F/~higkeit des Muskels des sensibili- 
sierten Tieres eintritt, auf die wirkende Serumeiniiihrung zu reagieren. 
Itierbei zeigen die Abweichungen im Verlauf der entziindlichen I~eaktion 
im denervierten Gewebe einen gesetzm/~13igen Charakter.. Diese be- 
stimmte Gese~zmi~13igkei~ war mit der Zeitdauer yore Moment tier 
Vol:nahme der ])enervierung des Gewebes bis zum Beginn seiner Ent- 
zfindung verbunden. Nur in jenen Versuchen, bei welchen die wirkende 
Serumeinffihrung in den ers~en 5 Tagen nach der Denervierung vor- 
genommen wurde, war der Entzfindungsproze]3 in den denervierten 
und gesunden Muske]n in gleieher Weise ausgepr/~gt, oder zuweilen die 
Entziindung im denervierten Gewebe starker als im gesunden. Bei 
alien fibrigen Versuohen tra~ in dem !Ka,/~e wie die Frist seit der De- 
nervation zunahm, eine Abnahme der entzfindlichen Erscheinungen ein. 
Bei den Versuchen, bei welchen die hyperergische En~z/indung zwischen 
dem 6. trod 10. Tage nach der Denervierung hervorgerufen wurde, 
beobaehteten wir den gleichen Charakter der entzfindlichen Reaktion 
(ira Sinne einer Ver/~nderung der Muskelfasern, des intl:amuskul/iren 
Bindegewebes und der Gefal]e), abet die Intensit/~ des Prozesses in 
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den Muskeln der denervierten Seite selbst war bedeutend schws 
als in den Muskeln der gesunden (bzw. Kontroll-) Seite. So beginnt yon 
diesem Augenblick an die gestSrte Inner vation des Muskelgewebes 
ihren Einflul~ auf den Verlauf der hyperergischen Entziindung im Sinne 
ihrer Absehws auszufiben. Eine noch gr51~ere ]~olle spielt die 
Durchschneidung der Nerven in jenen F/~llen, wo yore Moment der 
Vornahme der Denervierung 10~30 Tags verlaufen. In diesen Ver- 
suchen wurde fast regelms nicht nur eine Abschws der ent- 
ztindlichen Reaktion, sondern sogar such sine qualitative Vers 
rung derselben beobaehtet. Insbesondere fehlte die der hyperergisehen 
Entzfindung eigentfimliehe sehwere Vers der Gefi~l~w~nde der 
gesunden Extremiti~t vSllig in der denervierten. Bei der Untersuchung 
des entzfindliehen Prozesses in den Muskeln letzterer kormte man sich 
unsehwer davon iiberzeugen, dal~ dieser sieh in seinem Charakter jenem 
ns der gewShnlieh als Reaktion auf die Einfiihrung yon Serum in 
die Muskeln eines v511ig normal.en (niehtsensibilisierten) Kaninehens 
beobaehtet wird. Mit anderen Worten: das Gewsbe sines sensibili~ierten 
Ti~res beginnt nach ein~r gewissen Zeitperiode nach Ausschaltung des 
Nerveneinflusse~ auf di~ Einfi~hrung einer wirlcend6n Ssrumdosis dutch 
die normergischs Rea]~tion zu ~'eagieren. Aber die Gewebe beschr~nken 
sich nicht auf diese Folge der gestSrten Innervation. Bei der Unter- 
suehung des Verlaufes des Entzfindungsprozesses in sp~teren Zeit- 
perioden naeh der Denervierung (yon 30 Tagen and mehr) stiel~en wir 
auf die ]~rseheinung, dal~ die Muskeln des sensibilisierten Kaninchens 
fast vSllig aufhSrten, auf das eingefiihrte Serum zu r eagieren. Bei 
diesen Versuchen konstatierten wit nur sine unbedeutende toxische 
Wirkung des Serums selbst, die in dem Verlust einzeluer Mnskelfasern, 
einer schwachen Schwellung und geringer leukocyti~r.er Infiltrate in die 
intramusknl~ren Schichten zum Ausdruck kam. Eine derartige Realction 
des Muslcelgewebes l~ann ihrem Charalctsr nach mit vollem Recht als an- 
ergische bestlmmt werden, da sis sich in minimalen sntzi~ndlichsn Erschsi. 
nungen gufisrt (bedeutend geringsren als bei der normergischen Entzi~ndung ). 

Bei Versuchen mit hyperergisehen Entzfindungen in der Haut erhielten 
wir nngef~hr die gleiehen Ergebnisse Wie bei den Muskeln (siehe oben). 
So konnte man also die Abhi~ngigkeit des Verlaufes der hyperergisehen 
Entziindung yore ~ervensystem nicht nut im Muskelgewebe, sondern 
such in der Haut beob~chten. Hier ist jedoeh zu bemerken, dab wit 
bei den Versuchen, wo die tIaut Untersuchungsobjekt war, keine solchen 
scharfen Differenzen zwischen denerviertem und normalem Gewebe 
~eststellen konnten, wie wit dies bei den Versuchen mit den Muskeln 
entdeckten. Eine Erkls hierfiir kann in dem versehiedenen Grade 
der Denervierung der ttaut and Muskehl in unseren Versuchen linden. 
Bei der Schilderung der Ver suchsmethode haben wir bereits hervor- 
gehoben, duff die Denervierung der Haut durchaus nicht vollsti~ndig war. 



Der Verlauf der hyperergischen Entzfindung im denervierten Gewebe. 79 

Tats/~chlieh bat ten wir nur zwei grS$ere Ner/renst~mme (den 57. ischiadicus 
und N. femoralis)durchsctmitten, w/~hrend N. saphenus und N. cutaneus 
femoris post., die ebenfalls an der Inner vierung der Unterschenkelhaut 
teilhaben, yon uns unberi ihrt  gelassen wurden. Bei den Muskeln des 
Unterschenkels war die Denervierung bedeutend vollsti~ndiger, da die 
Hauptst/~mme ihrer Xnnervierung (N. ischiadicus und I~. femoralis) 
durchschnitten wurden. So finder die stiixker ausgepr/~gte Abh/ingigkeit 
der hyperergischen Entzfindung im Muske] yore Zustand des Nerven- 
systems ihre Erklgrung d~rin, 4~1~ die Haut  in unseren Versuchen 
bedeutend weniger denerviert war als die Muskeln 1. Diese Tatsache 
ist yon sehr grof]em Interesse, weft hierdurch wiederum der Einflu$ 
des Nervensystems auf den Verlauf der hyperergischen Entziindung 
hervorgehoben wird. Doff, wo die Denervierung des Gewebes ungeniigend 
vollst/tndig erfolgt, kann eine starke Sehwiiehung des Entzfindungs- 
prozesses schwer erwartet werden. Deshalb halten wir Klingas Versuche 
zur I-Iervorrufung dei" allergischen Entzfindung im denervierten Kanin- 
chenohr fiir nieht beweiskr~ftig, da dessen Innervierung aul3erordentlich 
verwickelt ist (siehe oben), und es deshalb technisch aul3erordentlich 
schwierig ist, eine vollst/indige Durchschneidung aller Nervenst/~mme 
vorzunehmen. 

Bei einem Vergleich der Ergebnisse unserer Versuche mit den Be- 
funden anderer, die fiber die Rolle und Bedeutung des Nervensystems 
ffir die Entziindung gearbeitet haben, miissen wir vor allem hervor- 
heben, dab aul~er den Arbeiten yon Klings, alle auf diesem Gebiet an- 
gestellten Forschtmgen die gewShnliche normergische Entziindung 
betreffen. Untel: diesen Untersuchungen nimmt Rickets Sehule eine 
besondere Stelle ein, deren Hauptthesen bei der Mehrzahl der Pathologen 
(Lubarsvh, R6ssle, Fischer-Wasds u. a.) Widerstand gefunden haben. 
Die Mehrzahl der Untersucher schreibt, ohne die Bedeutung des ~erven- 
systems ~iir die Entziindung zu negieren, letzterem trotzdem nicht die 
Hauptrolle, sondern nur eine regu]ierende l~o]le zu und ist de1: Meinung, 
dal~ die Beteiligung des Ner vensystems nicht so sehr ffir die Entstehung 
a]s ffir die Verbl:eitung und den ferneren Verlauf des entziindlichen 
Prozesses yon Bedeutung ist. WeIm diese Behauptung in bezug auf die 
gewShrrliehe normergische ]~ntziindung riehtig ist, so gewinnen, wie dies 
unsere Untersuchungen zeigen, bei der hyperergischen Entzfindung die 
Rolle und Beteiligung des Nervensystems eine andere Bedeutung. 
Bekamltlich ist die hyperergische Entzfindung charakterisiert durch eine 

1 DaB die Hau~ in unseren Versuehen bedeutend scMech~er als die Muskeln 
denerviert war, zeigt sich aueh in dam Fehlen irgendweloher morphologisch aus- 
gepr~gter StSrungen seitens des gautgewebes, ~rotz der langen Zeitr~ume nach der 
Denervierung. (Ira NIuskelgewebe beobaehteten wir, wie man dies aus der Sohilde- 
rung der yon uns erhaltenen Funde ersehen kann, am 30. Tage nazh der Denervie- 
rung eine ganze Reihe yon strukturellen Ver/~nderungen neutrophisehen Charakters.) 
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starke Erh5hm~g des Tempos und der Lutensit/~t der entzfindlichen 
Reaktion, i~ffolgedessen alle Prozesse in den Geweben and ihre morpho- 
logischen Erscheinungen gegenfiber der gewShnlichen normergisehen 
Entzfindung einen besonderen Grad der Intensit/it erreichen und gleieh- 
zeitig eine geihe yon neuen qualitativen Besonderheiten gewinnen. 
Qualitativ ist das eigenartige Bi]d der mor phologischen Vers 
bei der hyperergischen Entziindung jetzt gut ausgearbeitet, insbesondere 
durch die Untersuehungen yon RSssle, Gerlach, Klinge u. a. Auf Grund 
unserer Untersuchungen sind wir der Meinung, dal~ diese qualitative 
Eigenart der hyperergischen Entzfindung, die starke quantitative Ver- 
/s im Tempo und in der ]ntensit/it des entzfindlichen Prozesses 
zur Grundlage hat, gerade mit der Tei]nahme des Nervensystems ver- 
bunden ist, dessen Rolle hierbei vergliehen mit den gewShnlichen norm- 
ergischen EntzSndungen stark in der Bedeutung zunimmt". 1 ])as 
ist in dem Sinne zu verstehen, dab die entzfindliche Reaktion nut bei 
Vorhandensein und Unversehrtheit des Nervenapparates im Gewebe 
jenen intensiven, ausgebreiteten und stiirmischen Verlauf mit tief- 
gehenden und allgemeinen alterativen Vers gewJnnen kann, 
der ihr eben den spezifischen Charakter der hyperergischen Entziindung 
verleiht. Deshalb verliert die entzfindiiche Reaktion bei Ausschaltung 
des Nervensystems diese spezifischen Zfige der hype~ergischen Ent- 
ziindung und geht in die allgemeine normergische oder sogar anergische 
fiber, wie wir dies bei unseren Versuchen fanden. 

Bei der Analyse der yon uns erhaltenen Ergebnisse wiesen wit darauf 
bin, da~ sich der Grad der Abschw/~ehung der entzfindlichen Reaktion 
im denervierten Gewebe in einer gewissen Abh~ngigkeit yon dem Zeitaum 
befindet, der seit dem Augenbliek der Denervierung vergangen ist. 
Hieraus entspricht die Notwendigkeit, aufzukli~ren, welches der Mechards- 
mus der Einwirkung des ~qervensystems auf den entziindlichen ProzeB 
ist mad wie er sieh im Laufe der verschiedenen Fristen naeh Durch- 
schneidung der ~erven s Wenl~ die hyperergische Entziindung 
im denervierten MuskeI irmerhaIb der ersten 5 Tage nach der Durch- 
schneidang der ~'erven hervorgerufen wird, so beobachtet man keinerlei 
Abschw/~chung der entz'undiichen Reaktion. Auf Grund dieser Tatsachen 
mfissen wir den Schlu$ ziehen, dal~ der Ton seinem trophischen Zentrum 
abgelSste ~erv eine gewisse Zeit hindm.ch die F/~higkeit behalten kann, 
seinen Einflu$ auf den Verlauf des anergischen Prozesses auszufiben. 
Den Schlfissel zur Erkl~rung dieser auSerordentlich interessanten Er- 
scheinung kann man in den entsprechenden physiologischen Tatsachen 
finden, die zeigen, daI~ der durchschnittene motorische Nerv im Laufe 
yon 9~10 Tagen die F~higkeit beh/~lt, ihn treffende Reize (z. B. elektri- 

1 Wir sehreiben ihm jedoeh nicht, wie dies Ricker tut, eine urs~ohliehe Bedeu- 
tung ftir die Entstehung der Entziindung zu. 
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seher Strom) aufzunehmen und Bewegungsreaktionen der Skeletmnsku- 
latur hervorzurufen. Diese Tatsache ist ~/ir uns yon grol?em Interesse. 
Wenn ngmlich der durehsehnittene Nerv eine gewisse Zeitperiode auf 
die elektrisehe l%eizung reagieren kann, so ist aller Grund dafiir vorhanden, 
anzunehmen, dab aueh fiir die anderen Reize diese t~ghigkeit erhalten 
bleibt. Aus der Arbei~ yon Lasowsky und Kogan ist bekannt, dab das 
in das Gewebe eines sensibilisierten Tieres eingefiihrte Allergen zur Zahl 
der augergew6hnlieh starken Reize des Nervensystems geh6rt, da es 
sehnell eine Besehgdigung der Nervenfasern hervorruft. Diese Er- 
w~gungen lassen uns den Schlufl fassen, daft das Fehlen eines Unterschiedes 
im Verlaufe der hyperergischen Entziind,ttng im denervierten und r 
Gewebe in den ersten Zeitr~umen naeh der Denervi~rung zu erld~ren i,~t 
durch die Beibehaltung tier F~ihigkeit des durchschnittenen Nervs, Einflufl 
auf den Verlauf der Reaktion, die in den entsprechenden Geweben vor sich 
geht 1, auszuiiben. Wahrsehe/nlich kann der Nerv in einigen Fi~llen 
naeh der Durehsehneidung noeh empfindlieher fiir die Wahrnehmung 
won Reizen gemaeht werden und dann kann man eine Versti~rkung der 
al]ergischen Ver~tnderungen im denervierten Gewebe annehmen, i Tat- 
s~chlich haben wir in einigen Versuchen, bei denen die wirkende Serum- 
eir~iihrung zwisehen dem ersten und fiin~ten Tage er~olgte, eine Ver- 
stiirkung der hyperergisehen En~ziindung im denervierten Gewebe 
(vergliehen mit dem gesunden) beobachtet ('r die Ausftihrungen fiber 
die ]3efunde der ersten Versuehsreihe). 

Unsere Versuehe einer Erkl/~rung fiir das Fehlen eines merkbaren 
Einflusses der gest6r~en Innervation auf den Verlauf der alIergischen 
Entzimdung in den F/~llen, we die Versuehe im Laufe der ersten Tage 
naeh der Denervierung vorgenommen warden, linden ihre Best/~tigung 
nieht nut  in physiologisehen Tatsaehen. Wenn wir uns der Morphologie 
jener Prozesse zuwenden, die sieh in dem 10eripherisehen Teil dos ab- 
gesehnittenen Nerven naeh der Vornahme der Durehsebneidung abspielt, 
so linden wir aueh hier eine ganze Reihe won fiir uns sehr wichtigen 
Tatsaehen. Wie zahlreiehe Untersuehungen (Biirgner, Poscharisky, 
Boethe und MSnkeberg, BScl~e, Lawrentiew u. a.) gezeigt haben, kann der 
Beginn der Wallerschen Degeneration der Nervenst/imme nicht friiher 
als 24 Stunden naeh der Durchsehneidung des Nerven konstatiert werden. 
Bis zu dieser Zeit behalten die Nervenfasern, trotzdem sie yon ihrem 
trophisehen Zentrum getrennt sind, ihre Struktur. AuBerdem kann man 
bei einer VerfMgung der weiteren Etappen der Wallersehen Degeneration 
feststellen, dab einige Nervenfasern verh/~ltnism/igig lange unbeseh/~digt 

1 Unsere Befunde' linden ihre Best~tigung in den Untersuchungen Breslauers, 
dem es am mensehliohen und experimentellen Material naehz-uweisen gelang, 
dab die Reaktionsf/ihigkei~ der tIautgef/~Be (bei Einwirkung yon Senf61 auf dieselben) 
nur in der ersten Zeit naeh der Durehsehneidung der Nerven bewahrt bleibt, sp/iter 
abzunehmen begirmt. 

Virehows Archly. Bd. 295. 6a 
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bleiben. GewShnlich hSrt der ZerfullsprozeB der Nervenfasern erst naeh 
15--20 Tagen vollstitndig auf. Auf Grund dieser Tatsaehen kann man 
annehmen, dab des in des frisch denervierte Gewebe eiiigeffihrte Allergen 
nicht mrr mit den Elementen dieses Gewebes, sondern aueh Init den 
Nervenfasern, die sich in den allerersten Stadieii der I)eiiervation be- 
linden, in Berfihruiig tritt. Bag der Net v, dot der Degeneration unter- 
WOl'ieii ist, innerhatb einer gewissen Zeitperiodo ihn treffende Reize 
wahrnehmeii kann, ist dutch die oben erw~hnten Versuehe mit der 
elektrisehen ]%eizuiig erwieseii. 

Aul3erordentlich interessant ist die Frage, auf welehe Weise der 
Einflug der Nervenfasern auf den Verlauf der allergisehen Entziindnng 
verwirklieht wird. Man mug bemerken, dug die Mehrzah] der Forseher 
bei der Untersuehung der Rolle des Nervensystems im Entziindungs- 
prozeB ihr :[nteresse vorzngsweise auf dessen vasomotoriseheii Einflug 
geriehtet haben, dutch den dus IX%rvensystem seiiien Einllng auf den 
Gewebestoffwechsel bei der Entziiiidnng ausfibt. Indem wit die Bedeu- 
tung des Nerveiisystems in diesem Siniie anerkenneii, wo]len wit gleieh- 
zeitig bei der Erkls unserer Ergebnisse aueh die andere Seite des 
Meehaiiismus der t%eaktion des Nervensystems hervorheben. Wir haben 
hier jenen intimen EinfluB der Nerveii auf die bioehemischen Prozesse 
in den Geweben im Auge, der gew6hiilieh als trophischer Einflug des 
Nerveiisystems bezeiehnet wird. Uns seheint, dug der Meehanismus 
des Einflusses des Nerveiisystems in unseren Versnehen analog jenem ist, 
der fiberhaul0t bei der allergisehen Entziindung stattfindet. Lasowsky 
uiid Kogan haben die Vermutuiig ausgesloroehen, die auf den neiiesten 
Befundeii der medernen Physiologie beruht, dug die Nervenfasern 
(uiid ihre Endigungen), die bei dem Prozeg der allergisehen Entziindung 
beteiligt sind, aktive Substanzen absondern, die auf humorale Weise 
ihren Einflug auf die Entstehung and Eiitwieklung des Nervengewebes 
ausiiben. DaB der funktionelle Eiiiflul3 des Nervensystems auf des 
periphere Organ (insbesondere auf die Skeletmuskulatur) auf humorale 
Weise verwirklieht werden kaiin, ist dutch die Aa:beiten yon Loewy, 
Rasenkow und seinen Mitarbeitern und vielen anderen erwieseii. Wie die 
]etzten Untersuehungen der Rasenkow-Schule gezeigt haben, h6rt der 
im Anfangsstadium der Wallerschen 1)egeneratioii befindliehe Nerv 
nieht auI, aktive Substanzen abzusondern, die physiologische Wirkung 
besitzen. 1)iese Funde sind ffir uns yon grogem IIIteresse, da sie uns 
erm6g]iehen, aii die Erklfirung des Meehanismus jeiier Erseheinungen 
herunzugeheii, die wit beobuehtet haben, als wit die Eiitwieklung des 
allergischen Prozesses im denervierten Gewebe verfolgten. Nit einem 
grogen Grad yon Wahrseheinliehkeit kanii man die Vermutung aii- 
stellen, dug sieh dus Nichteintreten einer Absehw/~chung der allergi- 
sehen Reaktioii in den Geweben innerhalb tier ersten Tage nach tier 
Denerviermlg dadnrch erk]~Lrt, dab die sieh zersetzenden Nervenfasern 
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unter dem EivAlu~ des in das Gewebe gebrachten Allergens und der yon 
ihm ausgehenden starken Reize for tfahren, humorale Substanzen abzu- 
sondern, die den Verlauf der allergischen Entzfindung auf dem gleiehen 
Niveau unterhalten oder sogar in einigen Fallen eine Zunahme desselben 
hervorrufen. Ein weiteres Argument, das fiir unsere Erwggungen sprieht, 
rind jene unserer Beobachtungen, die zeigen, dal~ die klar zu bemerkende 
Schwgchung der allergisehen Reaktion im denervierten Gewebe dann 
eintritt, wenn der ProzeB der Wallerschen Degeneration in den dureh- 
schnittenen Nerven zu Ende geht (zwischen dem 10. und 15. Tage naeh 
der Vornahme der Denervierung). Selbstverst~ndlich witnschen wir 
auf keinen Fall das ganze komplizierte Bild der Reaktionserseheimmgen 
der denervierten Gewebe nur durch jene Prozesse zu erkl~ren, die rich 
in den Nervenfasern and in ihren Endigungen abspielen. Zweifellos 
spielen auch jene trophischen St6rungen eine groSe Rolle, die unmittelbar 
in den Geweben unter dem Einflu8 der Verletzung ihrer normalen Inner- 
ration entstehen. Eine gl/~nzende Bestatigung zu dem hier Gesagten 
k6nnen jene Versuche rein, in denen die allergische Entziindnng in der 
tIaut und den Muskeln in versehiedenen Zeitabst~nden hervorgerufen 
wurde, nachdem schon der Prozefi der Degeneration der Nervenfasern 
vollst/~ndig beendet war. Es gelang uns festzustelIen, dal~ die lgeaktions- 
fs des Muskelgewebes besonders stark dann naehlgl~t, wenn im 
Muskel selbst, unter dem Einflul3 der gestSrten Innervation, schwere 
trophisehe St6rungen in Form einer Atrophie der Muskelfasern und in 
Form des Hineinwaehsens yon Fettgewebe in die intermuskulgren 
Schichten auRreten. 

Um unsere Analyse zu Ende zu f/ihren, m/issen wir noch bei jener 
Versuchsreihe verweilen, in der die Sensibilisierang des Tieres naeh 
der Denervierung erfolgte, d. h. mit anderen Worten, wo ein Teil des 
denervierten Gewebes im Prozesse der Sensibilisierung selbst keine 
Nervenimpulse erhielt. In dieser Versuehsreihe haben .wir, wie man dies 
aus der entspreehenden Schildertmg ersehen kann, ehle besonders stark 
ausgepragte Abschwachung der entziindlichen Reaktion beobachtet. 
Kann man sagen, da6 hier die entseheidende Rolle der Umstand gespielt 
hat, da~ das Nervengewebe, bereits denerviert, einer Sensibilisierung 
unterworfen wurde ? Die yon uns angestellten Versuche k6nnen diese 
Frage nieht 16sen. War doch in der Tat das ganze 1Viuskelgewebe in 
dieser Versuchsreihe charakterisiert dureh au6erst stark ausgepr~gte 
trophische St6rangen, und es ist deshalb sehr wahrscheinlich, da~ auf 
diese das Fehlen der Reaktion auf die wirkende Einffihrung des Serums 
zuriiekzufiihren ist. Diese tJberzeugung gibt tins noeh jener Umstand, 
dad in den Versuehen, wo die Denervierung des Gewebes im Verlauf 
der Sensibilisierung selbst erfolgte, eine noch gr6Bere Schw~chung der 
allergischen Entziindung yon dem Augenblick ab beobachtet wurde, 
wo in den Muskeln die trophischen St6rungen eintraten. 

6* 
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Ftir die L6sung der au6erordentlieh interessanten und wichtigen 
Frage tiber die Bedeutung tier vorangehenden Sensibilisierung des 
Gewebes bei normMer (nieht gest6rter) Innervation iiir die allergisehe 
Entztindung, muB man besonders Versuche anstellen und dabei eine 
andere Versuehsmethode benutzen. 

So hat also die Analyse des gesamten zu unserer Verftigung stehenden 
Materials gezeigt, dab der Verlanf des allergischen Prozesses im Gewebe 
sieh in grofter Abhgngigkeit von dem Zustand seiner Innervation be- 
finder. Dieser Hauptsehlul~, den wit aus unseren Beobaehtungen ziehen, 
kann fiir das Verst/inchlis des Wesens und des Meehanismus der Ent- 
wieklung der Gewebsal]ergie yon sehr groBem Interesse sein. Bekannt- 
lich ist man jetzt der Meinung, dal~ das Mesenchyrn fiir die Entwieklung 
der allergischen Reaktion der hauptsgeh]ichste Faktor ist. In jenen 
Arbeiten, die versuehten, den Meehanismus dieser geaktion anfzu- 
kl/~ren, wurde gerade hierauf das ttauptinteresse gerichtet (Gerlach, 
Klinge, Migunow n. a.). Schon Frdhlich (]914) im Institnt yon RSssle 
hat als erster auf die Teilnahme des Nervensystems hingewiesen. FrSh- 
Iichs Beobaehtungen fanden ihre volle Best~tigung in der Arbeit yon 
Lasows]cy und Kogan, Letztere haben mittels der modernen Methoden 
der neurohistologisehen Untersuehung festgestellt, dab der ProzeB der 
GewebsMlergie nicht nur dutch die Einbeziehung des Mesenehyms 
(und seiner Derivate) charakterisiert ist, sondern auch des Nerven- 
systems. Auf Grund dieser Untersuchungen erhebt sich unwillkiirlieh 
die Frage, in welcher gegenseitigen Verbindung die Beseitigung des 
Mesenchyms und Nervensystems stehen. Unsere Versuche zeigen mit 
al]er Bestimmtheit, dab die der allergisehen Entziindung eigentiimlichen 
morphologischen Ver/~nderungen des Mesenchyms (Sehwellung und 
fibrin6se Anfquellung des Bindegewebes, schwere St6rung der GefgBe 
usw.) nur dann entstehen k6nnen, wenn die Innervation des Gewebes 
nieht gestSrt ist. Bei der ktinstliehen St6rung der Verbindung des 
Nervensystems mit den Geweben nnterblieben die eben erws 
eigenartigen Ztige der allergisehen Reaktion. Unwill/~iirlich erhebt sich 
hieraus die JFrage nach der au/3erordentlich groflen Rolle des Nervensystems 
im Mechanismu8 der Entwicklung der aUergischen Entzi~ndung. Dies 
wird noch durch jene experimentellen Befunde besti~tigt, die wir in 
vorliegender Arbeit darlegen. 

. Z u s a m m e n f a s s u n g .  

l. Die Versuche zur Hervorrufungder hyperergischen Entziindung 
in entnervten Geweben haben gezeigt: 

a) Die hyperergische Entziindung in denervierten Geweben ver- 
1/iuft nur dann ebenso (zuweilen etwas starker) wie im normalen Gewebe, 
wenn sie im Laufe der ersten Tage (1--5 Tage) nach der Denervierung 
hervorgerufen wird. 
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b) W e n n  die hypererg ische  En tz i indung  in den Geweben zwischen 
dem 6. u n d  10. Tage nach  ihrer  Denerv ierung  hervorgerufen wird,  kann  
m a n  eine merkba re  Schw~chung derselben im Vergleich zur  Kont ro l l -  
sei te  fes~stellen (diese Schw~chung ist  ausschlieBlich quan t i t a t i ven  
Ch~rakters) .  

c) I n  denerv ie r ten  Geweben kann  die hyperergische  En~zfindung 
zwischen dem 10. und  30. Tage nach  de!: Denerv ierung  in ihrer  vollen 
F o r m  n ich t  hervorgerufen  werden.  Die in dene~:vierten Geweben eines 
sensibi l is ier ten Tieres nach  Einf i ihrung der  wi rkenden  Serumdosis  ent- 
s tehende  entzf indl iche R e a k t i o n  n/~hert sich ihrem Charakter ,  dem 
normergischen  Typ.  

d) Die denerv ie r ten  Gewebe (in unseren Versuchen Muskeln),  die 
ausgepr~gte  t rophische  St6rungen zeigen (30 Tage und  sparer  nach  der  
Durchschne idung  der Nerven) ,  geben ~ast gar  keine entz( indl iche Re- 
ak t ion  auf  die Einf i ihrung der  wi rkenden  Serumdosis  (anergischer 
Reak t ions typ ) .  

2. I n  Geweben,  bei denen  die Inne rv ie rung  n icht  volls~/indig zers t6r t  
is t  (in unseren Versuchen die Hau t ) ,  i s t  keflm s ta rke  A b n a h m e  der  hyper -  
ergischen En tz f indung  zu beobachten .  

3. Das  Nervensys t em spiel t  eine ~uBel:ol:dentlich groBe Rol le  im 
Entwick lungsmech~nismus  der  hypererg ischen  Entz( indmlg.  
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