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Trotz zahlreicher Untersuchungen erscheint heute die Rolle, die das
Nervensystem beim hyperergischen Gewebsschaden spielt, noch nicht
hinreichend geklirt. Die Frage, ob in diesem Zusammenhange der
EinfluB der Nerven sich hemmend oder férdernd bemerkbar macht,
oder ob derselbe fiir die hyperergische Reaktion des Gewebes gleich-
giiltig ist, wird noch sehr verschieden beantwortet.

Réssle berichtet, daB sein Schiiler Fréhlich bei der hyperergischen Entziindung
des Froschmesenteriums anatomische Verdnderungen der Nerven in Form von
lokaler Verquellung nachgewiesen hat und ihr eine besondere Bedeutung fiir das
Zustandekommen der ganzen Reaktion beilegt. Wir selber haben nach der gleichen
Richtung hin Versuche am Kaninchenmesenterium vorgenommen und konnten
im Auflichtmikroskop nach Vitalfirbung, Auflockerungen der Nervenfibrillenbiindel
und Quellungen der Perineuralscheide und ihrer Zellen beobachten. Klinge, der
nach dieser Richtung hin Versuche am entnervten Ohr des sensibilisierten Kanin-
chens unternahm, fand, daB es am Ohre solcher Tiere, sowohl nach Durchschneidung
der Nervi auricularis als auch der des Halssympathicus, als auch nach Durch-
schneidung beider Nerven zur typischen hyperergischen Entziindung kommt. Ja,
es hat thm sogar geschienen, als ob die hyperergische Entziindung nach Sympathicus-
durchschneidung stirker und nachhaltiger verliefe, als am anderen innervierten
Ohre. Dem widersprechen Lasowsky und Kogan, die immerhin zugeben, daB die
Beobachtungen verschiedener Untersucher annehmen lassen, dafl das Nervensystem
einen gewissen Einflu auf Entstehung und Verlauf allergischer Vorginge ausiibt.
Sie fithren dafiir Besredka an, der als erster feststellte, daBl die abermalige Einfithrung
artfremden EiweiBes bei narkotisierten Tieren nicht zum Auftreten des anaphylak-
tischen Shocks fihrt. Weiterhin habe Ndgeli darauf hingewiesen, daB die Pir-
quetsche Probe beim Menschen negativ ausfillt, weun man den entsprechenden
Hautbezirk zuvor mit Novocain anasthesiert. Sie selber geben aber auf der anderen
Seite wieder zu, daB die rasch auftretende Beteiligung des Nervensystems am
allergischen Vorgange ein Umstand ist, der den Verlauf dieses Vorganges beschleu-
nigt. Nordmann betont besonders fiir das Zustandekommen anaphylaktischer
Vorgiinge die wichtige Rolle der nervosen Blutregulation und die Bedeutung der
lokalen, vom Zentralnervensystem unabhingigen nervisen Apparate in den Organen.
Nun lassen sich aber doch am iiberlebenden Organ sensibilisierter Tiere, sowohl
funktionelle Uberempfindlichkeitsreaktionen der Muskulatur als auch an bestimmten

1 Der Notgemeinschaft der Deutschen Wissenschaft, mit deren Unterstiitzung
unsere Untersuchungen ausgefilhrt wurden, sprechen wir unseren besonderen
Dank aus.
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Geweben, die besonders fiir den parenteralen EiweiBaufbau in Frage kommen,
gewebliche Uberempfindlichkeitsreaktionen nachweisen, Klinge zeigte, daB in den
Follikeln iiberlebender Milzen von hoch mit Pferdeserum vorbehandelten Kaninchen
nach Durchspillung mit dem gleichen Antigen eigenartige Nekrosen der Lympho-
cyten und Aufquellungen der Reticulumzellen auftreten, Bilder, die weitgehend an
jene bei Diphtherie zu findenden Verinderungen der Milzfollikel erinnern. Aus
diesen Untersuchungen geht hervor, daB sich an denervierten Organen hyper-
ergische Gewebsreaktionen abspielen. .
Zusammenfassend 148t sich also sagen, dafl von keiner Seite geleugnet
wird, daB} fir den Ablauf hyperergischer Reaktionen der EinfluB des
Nervensystems gleichgiiltig ist. Die Frage, ob hemmend oder férdernd,
bleibt noch unentschieden. Bei der Priifung iiber die Zusammenhinge
zwischen Ausschaltung der nervosen Regulation und hyperergischer
Gewebsreaktion scheint es uns geboten, zu unterscheiden zwischen
Ausschaltung aller Kinfliisse der von auBen an die Niere herantretenden
Nerven und der sich vielleicht noch innerhalb des Organes davon unab-
hangig abspielenden vasomotorischen oder sonstigen nervisen Einfliisse.
Damit ist auch in aller Deutlichkeit gesagt, dal wir fiir den hyper-
ergischen Gewebsschaden den Nerveneinflufl nicht etwa unterschitzen
oder gar ablehnen. Wir stellten uns also die Aufgabe zn untersuchen,
ob der hyperergische Schaden der normal innervierten Niere hoch-
sensibilisierter Kaninchen anders verlduft als an der Niere nach Aus-
schaltung aller von auflen herantretenden Nerveneinfliisse. Versuche
nach dieser Richtung wurden unseres Wissens noch nicht vorgenommen.

Es kann heute als allgemein anerkannt gelten, daB fiir des Zustande-
kommen der hyperergischen Reaktionen im Gewebe die Durchblutung
bzw. Préastase oder Stase in den Capillaren von grofiter Bedeutung ist. —
Dabei geht man von der Vorstellung aus, daBl mit der lingeren Verweil-
dauer des Antigens in den Capillarbezirken des betreffenden Organes
die Reaktion mit dem Antikorper leichter zustande kommt und eine
intensivere ist. — Von dieser Voraussetzung gingen auch Masugi und
Sato aus, die zur Erzeuwgung des allergischen Gewebsschadens in der
Niere den Erfolg von der Viscositdt der Erfolgsdosis abhiingig machen
und zu diesem Zwecke 10%ige Gummiarabikumidsung zusetzen und
iberdies noch Arterie und Vene der Niere, wihrend und nach der In-
jektion, 10 Min. lang zuhalten. In gleicher Richtung bewegen sich die
Versuche, die Knepper und Waaler anstellten, denen es gelang, in kiirzerer
Zeit und mit kleineren Dosen die natiirliche Schutzwirkung des Endo-
thels zu durchbrechen und eine hyperergische Arteriitis der HerzgefiBe
durch funktionelle Belastung zu erzeugen. Da nun aber die Blutver-
teilung der Organe unter dew regulatorischen EinfluB des Nerven-
systems steht und eine ihrer Nerven beraubte Niere stirker durchblutet
wird, konnte man annehmen, dafl der Ablauf der hypergischen Reaktion
dann beschleunigt werden muB, um so mehr, als durch die Entnervung
auBerdem noch eine vollkommen verdnderte Sekretionstitigkeit des
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Organes erreicht wird. Gleichzeitig erhob sich damit die Frage, ob sich
vielleicht auf diesern Wege durch Einverleibung des Antigens in die
Blutbahn von entfernter Stelle ein hypergischer Schaden in der Niere
lokalisieren 146t. Wir hoffen damit gleichzeitiz den vielen ungeklirten
klinischen Fragen verdnderter Nierentatigkeit auf nervis regulatorischer
Basis naherzukommen. Die voriibergehenden Nierenblutungen Hyste-
rischer, die ritselhaften essentiellen Nierenblutungen, fiir die sich einst-
weilen keine befriedigenden anatomischen Grundlagen ergeben haben
und die als ,,angioneurotisch aufgefalit werden. Weiterhin auch die
Albuminurien. Dabei wird von verschiedenen Seiten geltend gemacht,
daB bei der orthostatischen Albuminurie auller der Stauung durch die
Lordose, auch noch andere Momente, und zwar solche nervéser Art
(Dziembowsks, Pollitzer, E. Meyer und Jungmoann u. a.) in Frage kdmen.
Man hat vermutet, daB ein konstitutionelles Moment im Sinne eines
Infantilismus und einer allgemeinen Kraftlosigkeit in der Jugend zur
cyclischen Albuminurje fiilhre. Man hat Stoérungen im vegetativen
Nervensystem besonders bei Asthenikern und Neuropathen mitbeschul-
digt. Zu dieser nervésen Theorie meint Vollhardt freilich, daBl auch hier
die Lordose anzuschuldigen sei, daf} eben diese neurotischen Individuen
besondere Neigung zu lordotischer Haltung zeigten; doch sollen vaso-
motorische Momente eine Rolle, mindestens fiir den Grad der Albuminurie,
spielen konnen. Fahr meint, man miisse sich den Eintritt der Albu-
minurie durch eine Stauung erkliren, die hier dann durch direkte Wir-
kung der Gefifinerven, die zur Stase filhrt, ausgeldst wiirde, wenn man
zugibt, dafl vasomotorische Einflisse (Vago-Sympathicotonus) unab-
hiingig von der Lordose zur Albuminurie fihren kénnen. Wir kénnen
uns vorstellen, daf gerade in diesen klinischen Zusammenhéngen die
allergische Reaktionsfihigkeit des Individuums von der allergréBten
Bedeutung sein kann.

Bevor wir nun zur Besprechung unserer Versuche tibergehen, stellen
wir noch einmal die unserer Arbeit zugrunde liegenden Fragen kurz
zZusammen :

1. LiBt sich an einer entnervten Niere eines sensibilisierten Tieres
fiir die Funktionsinderung ein anatomisches Substrat auffinden, das
fir das Zustandekommen eines hypergischen Gewebsschadens die ge-
eigneten Voraussetzungen bietet ?

2. Welcher Art ist die hyperergische Reaktion der entnervten Niere
nach Injektion der Erfolgsdosis in die Arteria renalis ?

3. Ist es moglich, vom allgemeinen Kreislauf aus einen hypergi-
schen Schaden in die entnervte Niere zu lokalisieren ?

Welcher Art ist dieser Schaden und wie ist sein gesetzméaBiger Ablauf ?

Zur Klirung dieser Fragen wurden die Versuche an Kaninchen
vorgenommen, die in Abstinden von 5 Tagen 4mal mit Schweineserum
subcutan vorbehandelt wurden.
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Technik der Entnervung. Um eine Entnervung der Niere durchzufiihren, durch-
trennten wir alle mit den GefaBen an den Nierenhilus herantretenden Nerven und
lésten dann die Adventitia der Arteria renalis vorsichtig ab, entsprechend der
Methode von Lériche. Diese Art der Entnervung, die zwar gleichzeitig die Kon-
trolle mit der normalen Niere ermoglichte und fir unsere Zwecke gute Resultate
ergab, wurde jedoch spater zugunsten einer radikaleren Methode verlassen. Wir
entfernten beide Ganglia coeliaca, Splanchnicus, die vom Grenzstrang heran-
tretenden Nervenfasern, das der Nebenniere unmittelbar benachbarte Ganglion
renale und auBlerdem sémtliche weiter unten an den Hilus herantretenden Nerven.
Diese Operation wurde in Urethannarkose vom seitlichen Baunchschnitt aus vor-
genommen. Die Technik dieses Verfahrens gestaltete sich bei der schweren Auf-
findbarkeit und der Kleinheit der Verhéltnisse ungemein schwierig und es bedurfte
einer groffen Anzahl von Tieren, bis die Entnervung bei kiirzester Operationsdauer
schonend und immer gleichzeitig gelang. Bei jedem Tiere wurde das exstirpierte
Material einer genauen histologischen Kontrolle unterzogen. Es kamen insgesamt
60 Tiere zur Operation. Da die Ergebnisse in den einzelnen Versuchsreihen stets
gleich ausfielen, wurde die Zahl der Tiere nicht besonders aufgefiihrt.

L

Laft sich an einer entnervien Niere eines sensibilisterten Tieres fiir
die Funktionsinderung ein anatomisches Substrat auffinden, das fiir das
Zustandekommen eines hyperergischen Gewebsschadens die geeignetenVoraus-
setzungen bielet?

Die vorbehandelten und operierten Tiere zeigen nach dem Eingriff
ein genau ibereinstimmendes Verhalten. Die Funktionsstérung der
Niere duflerte sich nach 6 Stunden im Auftreten einer zunehmenden
enormen Diurese eines verdiinnten, wasserklaren Urins. Wie aus den
Versuchen wichisensibilisierter Tiere anderer Untersucher iibereinstim-
mend hervorgeht ( Rodhe und Ellinger, Marshall und Kolls, Milliken und
Karr), scheidet eine ihrer Nerven vollig beraubte Niere einem im Ver-
haltnis zum normalen Organe vermehrten und verdiinnten Urin aus.
Die festen Harnbestandteile, Sulfate, Phosphate und Harnstoff, sollen
prozentual vermindert, absolut vermehrt ausgeschieden werden, wihrend
die Chloride, je nach ihrer verminderten oder vermehrten Konzen-
tration, im Blute auch vermindert oder vermehrt im Urin auftreten.
Die Verinderungen des Urins werden von einigen Untersuchern als
Folge der nach der Entunervung auftretenden GefiBerweiterung auf-
gefaBit sowie auch zugegeben wird, dall die Polyurie eine Deutung in
dem Sinne zuldBt, dafl die Riickresorption, d. h. der hauptsichlichste
vitale ProzeBl der Niere unter nervésem Einflufl steht.

Das pathologisch-anatomische Substrat der entnervten und somit
in ihrer Funktion gestérten Nieren stellt sich nun bei unserer Ver-
suchsanordnung an hochsensibilisierten Tieren folgendermaBen dar: Bei
den Tieren, deren. Nieren unmittelbar bzw. wihrend der ersten 2 Stunden
nach der Operation zur Untersuchung kommen, ergeben sich keinerlei
von der Norm abweichende Bilder. 6 Stunden nach der Entnervung
zeigt sich {ibereinstimmend bei allen Tieren eine deutlich beginnende,
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zunehmende Blutfiilllung einzelner Glomeruli. In den interstitiellen
Capillaren sowie in den Gefdflen des Markes kann ebenfalls eine leichte
Hyperdamie beobachtet werden. Am tubuldren Apparat finden sich
keinerlei Veréinderungen. Nach 12 Stunden zeigen sich dieselben Bilder,
wenngleich auch schon mehr als die Hilfte aller Glomeruli prall mit
Blut gefiillt sind. Nach 24 Stunden erscheinen fast sémtliche Glomerulus-
schlingen mit wenigen Ausnahmen stark erweitert und strotzend mit
Erythrocyten gefiillt. Uberaus eindrucksvoll ist die Tatsache, daB selbst
da, wo mnoch nicht ibermifig reichliche Blutfillung der Glomeruli
erreicht ist, das Vas afferens maximal dilatiert und offenbar vollstindig
geldhmt ist (Abb. 6).

Die Kapselrdume enthalten weder Exsudat noch rote Blutkérperchen.
Hochgradige Blutfillung in den mittleren Markpartien und in den inter-
stitiellen Capillaren in der Papillengegend tritt auf. Zu dieser Zeit
zeigen sich im Protoplasma der Tubulusepithelien feinere Verdnde-
rungen im Sinne einer triitben Schwellung. Das wiirde den Vermutungen
von Lurz recht geben, der bei der entnervten und transplantierten Niere
zuerst eine Schidigung der Tubulusepithelien gesehen zu haben glaubte.
Bei der Untersuchung des Urinsedimentes fanden sich neben vereinzelten
Erythrocyten viele Leukocyten, amorphe Salze und hin und wieder
Epithelien. 30 Stunden nach der Entnervung ist eine vollkommene
Blutiiberfiillung sémtlicher Glomerulusschlingen erreicht. Selten und
ganz vereinzelt liegen im Kapselraum FErythrocyten und hier und
da geringes Xapselexsudat. Auch die tbrigen Gefalle zeigen durchweg
das Bild einer hochgradigen Blutiiberfilllung. Die triibe Schwellung
der Tubulusepithelien ist nicht fortgeschritten. In den erweiterten
Sammelréhren, deren Epithelien immer auffallend §dematés geschwollen
sind, liegen vereinzelte Hamoglobinzylinder. Die Nieren, die 36 Stunden
nach der Operation zur Untersuchung kommen, geben nahezu dieselben
Bilder. 2 Tage nach der Entnervung steht die nicht mehr zu iber-
bietende Blutfiille der Glomeruli und die Dilatation sdmtlicher {ibriger
GefiBe auf dem Héhepunkte. In den erweiterten Hauptstiicken treten
jetzt reichlich Himoglobinzylinder auf. Nach 4 Tagen hat sich der
Befund nicht geindert. Die stark erweiterten Kanslchen und Schleifen-
abschnitte sind durch massenhafte hyaline und Hémoglobinzylinder
dicht ausgefiillt. Eine lingere Lebensdauer der Tiere war bei der Schwere
des Eingriffes und bei der Bedeutung, die der Bauchsympathicus fir
den Organismus hat, nicht zu erreichen. Zur Klarstellung unserer Fragen
war das auch von keinerlei wesentlich praktischer Bedeutung.

Fassen wir die vorliegenden Frgebnisse kurz zusammen, so ergibt
sich die Tatsache, daB bei entnervten Nieren von mit Eiweill vorbehan-
delten Kaninchen nach etwa 6 Stunden eine morphologisch erfafbare
beginnende Hyperamie einzelner Glomeruli auftritt, die nach 12 Stunden
sémtliche Glomeruli ergriffen und nach 24 bzw. 36 Stunden auch in den
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intertubuliren Capillaren ihren Hohepunkt erreicht hat und zu dieser
Zeit mit einer maximalen Blutiiberfilllung aller iibrigen gréfleren GefifBe
einhergeht. Es kommt dabei zu vereinzelten Austritten von roten Blut-
kérperchen und geringen Bildungen von Exsudaten innerhalb der
Bowmannschen Kapsel. Nach etwa 30 Stunden sind die ersten hyalinen
und hémoglobinhaltigen Zylinder nachzuweisen. Die ersten Verdnde-
rungen der Tubusepithelien treten nach 24 Stunden auf und duBern sich
in einer leichten parenchymatésen Degeneration, die auch bei lingerer
Lebensdauer keinen fortschreitenden Charakter zu haben scheint.

Nach dem Fortfall der physiologischen, nervésen GefiBregulation
ist der gesetzte Schaden an simtlichen Gefédfien dem Wesen nach derselbe,
die Intensitét der Reaktion jedoch, je nach dem GefafBkaliber, eine ver-
schiedene. Das kann nicht allein mit der Reihenfolge der Entartung
zu erkliren sein. Die Glomeruluscapillaren, die in einem praformierten
gerdumigen Kapselraum lisgen und von einer zarten Endothelmembran
begrenzt werden, sind am ehesten dazu geeignet, dem jeweiligen Blut-
druck rein passiv durch Weitung ibrer feinen Wandung nachzugeben.
So sehen wir auch an ihnen zuerst die Folgen der durch Denervation
bedingten Zirkulationsstérung im Sinne einer paralytischen Hyperamie.
Die intertubuliren nnd im Markgebiet verlaufenden Capillaren, Pri-
capillaren und Arteriolen sind infolge ihrer GefiBwandstruktur und
wegen ihrer in Ausdehnung beschrankten Lage, durch die sie umgebenden
Kanilchen und Schleifenabschnitte bzw. Gefillbindegewebe erst spiter
als die Glomeruli und Vasa afferentia von einer starken passiven Hyper-
dmie betroffen. Die Arteriolen, Arterien und groBeren GefaBe kénnen
infolge ihrer mehr oder weniger kriftigen muskulir-elastischen Media
dem Druck der Blutsiule einen relativ starken passiven Widerstand
entgegensetzen, so dafl es, abgesehen von dem natiirlichen Stauungs-
ablauf von peripher nach zentralwirts, dann noch spiter zur maximalen
Blutiiberfiilllung kommdt.

Damit lassen sich also an einer entnervten Niere eines vorbehandelten
Tieres fiir die Funktionséinderung pathologisch-anatomische Substrate
auffinden, die fir das Zustandekommen eines hyperergischen Gewebs-
schadens die geeigneten Voraussetzungen bisten.

II.

Welcher Art ist die hyperergische Reaktion der eminervien Niere nach
Injektion der Hrfolgsdosis in die Arteria renalis?

Versuche in dieser Richtung wurden unseres Wissens ebenfalls noch
nicht vorgenommen. Klinge und Knepper gelang es, bei mit Nephro-
toxin vorbehandelten Kaninchen den endothelialen Apparat der Glome-
rulusschlingen derart umzustimmen, daB nach der Erfolgsdosis der
hyperergische Schaden stets an die Niere lokalisiert wurde. Uber all-
ergische Glewebsreaktfionen in der Niere haben in erster Linie Masugi
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und Sato in neuerer Zeit berichtet. Sie haben unter anderem an mit
Eiereiweill hochsensibilisierten Kaninchen die Erfolgsdosis in die durch
Bauchschnitt freigelegte Arteria renalis eingespritzt. Zum Zwecke der
langeren Verweildauer des Antigens in der Nierenstrombahn wurde dem-
selben 10 %ige Gummi arabicum-Lésung oder 10 %ige Gelatinelssung zu-
gesetzt und auBerdem Arterie und Vene mit dem Finger 5—10 Min.
lang zugedriickt. Die dabei den Tieren zum Teil mehrfach einverleibte
Erfolgsdosis betrug 2—5 cem. Masugi und Sato waren die ersten, denen
es gelang, durch langeres Zuhalten von Arterie und Vene schwerere
allergische Gewebsreaktionen der Nieren zu erzielen.

‘Wir haben unsere Versuche an entnervten Nieren von mit Schweine-
serum sensibilisierten Kaninchen vorgenommen. Zur Kontrolle wurden
an nichtentnervten Nieren vorbehandelter Tiere Erfolgsinjektionen in
die Arteria renalis verabfolgt, ohne dal} es dabei zu nennenswerten Ver-
anderungen kam. Auch zahlreiche Versuche, die vorher mit Pferde-
serum angestellt wurden, verliefen ebenfalls so gut wie negativ. Wir
ersetzten bei unseren Tieren die kiinstlich gesteigerte Viscositdt des
Antigens und das mechanische Zuhalten der Hilusgeféifle durch die mit
der Ausschaltung der physiologischen Nervenregulation verbundene Lah-
mung, Dilatation und maximale Blutiiberfiillung, zunichst vorwiegend
der Glomeruli und spéter simtlicher iibrigen Capillaren. Die GréSe
unserer Erfolgsdosis betrug /,—'/,—2 cem und ging dariiber nicht
hinaus. Wir haben nur einmal gespritzt und niemals die Erfolgsinjektion
wiederholt. Es zeigte sich nun interessanterweise zunichst, dal die
radikal entnervten Tiere die Gabe der Erfolgsdosis so schwer ertragen,
daB uns die véllige Unversehrtheit gewisser Teile des Bauchsympathicus
fiir das Uberstehen des anaphylaktischen Shoks beinahe unerldfilich
erscheint.

24 Stunden nach der Operation zeigen die Nieren die verschiedensten
Stadien der allergischen Gewebsreaktion nebeneinander. Selbst bei
vollstindig gelungener Injektion finden sich auch bei freibleibender
Durchstromung der GefaBe fast immer infarktartige Gebiete, in denen
die Veranderungen besonders ausgesprochen sind. Das beschreiben
schon Masugi und Safo als eine fiir die allergische Gewebsreaktion
typische Erscheinung. In den weniger stark verdnderten Bezirken
siecht man Glomeruli im Zustande maximaler Hyperdmie mit teil-
weiser Blihung der Schlingen, Bilder, die den Befunden an den ent-
nervten Nieren gleichen, bei denen keine Erfolgsdosis gegeben wurde.
Lediglich die Tubulusepithelien weisen schon eine deutliche Schwellung
auf mit feinkérnigen Plasmastrukturen. Andere Partien zeigen schon
fortgeschrittene Schiden; beginnende Stase einzelner Schlingen und
ganzer hyperdmischer Glomeruli, Fibrinthromben bald in einzelnen,
bald in samtlichen Schlingen (Abb. 1), mit Eosin rétlich gefirbte homo-
gene HiweiBmassen in den Kapselrdumen (vgl. auch Abb. 8), deren
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Endothelien zum Teil geschwollen, zum Teil ins Lumen abgestoBen sind.
Es ist wohl bei der Farbreaktion und bei der ganz geringen Menge der
Erfolgsdosis beinahe auszuschlieflen, daBl diese homogenen Kapsel-
exsudate als eingefiihrtes Erfolgsserum zu deuten sind. In den Kanélchen
und Schleifenabschnitten liegen massenhafte EiweiBzylinder. An den
zugehdrigen Tubulusepithelien zeigen sich schon stark fortgeschriftene
Nephrosen mit nahezu strukturlosem Plasma und kaum noch firb-
baren Kernen. In wieder anderen Gebieten sind die Endothelien der

Abb. 1. Schwerste Blutstase. Maximal dilatiertes statiertes Vas afferens.
VergroBerung 500mal.

mit Siulen zusammengesinterter Blutkérperchen und Fibrinthromben,
strotzend angefiillten und dilatierten Knéuelschlingen gerade eben noch
in ihrer Kontur wahrzunehmen (Abb. 2).

Von den Endothelkernen sind nur einzelne Kernreste erhalten.
Andere Glomeruli sind bereits der totalen Nekrose anheimgefallen
(Abb. 3). Lediglich die mit geschwollenen Endothelien ausgekleidete
Bowmannsche Kapsel ist leidlich erhalten und grenzt den aufgelGsten
Glomerulus gegen die schwerstgeschidigten tubuliren Anteile des
Nierenparenchyms ab. Die kleineren und mittleren Gefifle zeigen alle
Formen allergischen Schadens: Durchtrinkung der Wand mit fibrinoider
Flussigkeit, schwere Schidigung der Media und Zelldurchsetzung mit
Leukocyten und Erythrocyten bis zur Nekrose (Abb. 5). Nach 7—8 Tagen
liegen an Stelle der Glomeruli und der Kanslchen mit Fosin schwach rosa
farbbare kern- und strukturlose Massen. Die Winde der zum groBen
Teil thrombosierten Gefdlle sind nekrotisch (Abb. 4).

Virchows Archiv. Bd. 295. 31
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Abb. 2. Stase, Fibrinthrombose. Schlingenendothel nur schattenhaft srkennbar,
Beginnender Zerfall. Vergriferung 450mal.

Abb. 3. Totale Nekrose (24 Stunden)., Vergréferung 500mal.

Bei der angewandten Technik lassen sich also sémtliche Ausdrucks-
formen des allergischen Gewebsschadens in der Niere innerhalb von
24 Stunden im Experiment erzeugen; angefangen von der leichtesten
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Abb. 4. Totale Nekrose des Glomerulus. Wandnekrose des thrombosierten Gefaies (2 Tage).
VergroBerung 300mal.

Abb. 5. Zerstorung der Intima. Beginnende Wandnekrose und Durchsetzung mit Blut
und Leukocyten (24 Stunden). VergréBerung 450mal.

Reaktion, wie der Plasmastase iiber Fibrinthrombose, zu schwerster
Blutstase bis zur vollstdndigen Nekrose.

31*
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Was den zeitlichen Ablauf und den Vorgang der verschiedenen
Ausdrucksformen des allergischen Schadens betrifft, so kommen wir auf
Grund unserer Hrgebnisse zu folgenden Vorstellungen. Die durch die
Entnervung erzielte schwere Zirkulationsstérung gibt eine geeignete
Voraussetzung ab fiir das Auswirken der Antigen-Antikérperreaktion.
Der allergische Schaden, der sich bei unserer Versuchsanordnung auf
dem Boden einer zunehmenden Blutiiberfillung und Gefalihmung
auswirken kann, dubBert sich in schwerster Stase und im Auftreten von
plasmatischer Erstarrung einzelner Schlingenabschnitte. In den Bow-
mannschen Kapseln liegen reichlich Exsudat und vereinzelte Erythro-
cyten. Im Anschlull an dieses Stadium kommt es nun, bevor noch die
Blutkérperchen zusammengesintert sind, zu einem rapiden Schwund
der Endothelien und ihrer Kerne. Der starkste Ausdruck der allergi-
schen Reaktion ist die véllige Nekrose des Glomerulus und dessen Um-
wandlung zu einer homogenen, strukturlosen Kugel, in der nur hin
und wieder Erythrocyten anzutreffen sind. Die Epithelien der Kanélchen
antworten auf den allergischen Schaden mit der ihnen eigentiimlichen
parenchymatdsen Degeneration. Dabei will es scheinen, als ob der
Schaden am tubuliren Apparat den Verdnderungen am Glomerulus
stets um ein geringes voraus ist, d. h. es entspricht dieses der allgemeinen
Auffassung, dal die Hauptstiicke viel empfindlicher sind als die Glomeruli
und man daher von einer Integritit des Glomerulus auch bei hoch-
gradigen Verdnderungen des Nierenepithels gesprochen hat.

Was den kausal-genetischen Ablauf anbetrifft, so will es uns ver-
standlich erscheinen, daB der Vorgang der Antigen-Antikérperreaktion
m den gelshmten, dilatierten und blutiiberfiillten Capillaren mit den
Fndothelien bzw. dem subendothelialen Gewebe ein sehr intensiver
sein muf. Hinzu kommt noch, daB der Fortfall der nervisen Regulation
fiir den Ablauf dieses Geschehens nicht gleichgiiltig sein kann, wenn
man sich die Tatsache vergegenwirtigt, dal selbst die feinsten und aller-
feinsten Capillarwéinde von einem Netz von terminalem Neuroreticulum
durchsponnen sind, das das gesamte Zellsyncytium miteinander ver-
bindet. Werden Zellanteile der Gefafiwiinde geschidigt, so mull sich
das auch auf die effektorischen und receptorischen Neuroelemente aus-
wirken und umgekehrt werden Stérungen in demselben auch zu Schiden
und Funktionsstérung der Zellen fithren kénnen. Die Reaktion der
Endothelien in den Glomeruluscapillaren ist darum eine so gewaltige,
daB es in kiirzester Zeit zu Plasmastasen und Fibrinthrombosen innerhalb
der Schlingen kommt. Die geschidigten Endothelzellen verlieren die
ibnen normalerweise zukommende abdichtende Funktion und werden
sofort durchlissig fir Plasma und Blutkérperchen, unter gleich-
zeitiger Zellkernverinderung. Daneben kann aber die Schidigung der
Endothelien in kiirzester Zeit eine derartig schwere Form annehmen,
daf die Schlingenwinde unter Strukturverlust von Zelle und Kern
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dahin schwinden und die restlichen Erythrocyten frei im Kapselraum
zu liegen scheinen. Die vollige Nekrose sémtlicher Teile des Glomerulus
ist innerhalb von 24 Stunden erreicht. Dal es gleichzeitig zum Auf-
treten der -verschiedensten Stadien der allergischen Reaktion in der
Niere kommt, wird seinen natiirlichen Grund darin haben, daB in jedem
Organe niemals alle Capillarbezirke gleichzeitig durchstrémt und funk-
tionell belastet werden.

Bei der angewandten Technik lassen sich also samtliche Ausdrucks-
formen allergischer Gewebsschiden in der Niere innerhalb von 24 Stunden
im Experiment erzeugen. Angefangen von der leichtesten Reaktion
bis zur vollstindigen Nekrose.

Interessant sind in diesem Zusammenhange die Versuchsergebnisse
von Masugi und Sato; sie sahen bei ihren Tieren, die innerhalb von
24 Stunden nach der Erfolgsdosis mit Eiereiwei- und Gummi arabi-
cum-Gemisch zur Untersuchung kommen, Fibrinthrombenbildung oder
Plasma- und Blutstase in den Glomerulusschlingen. Bei den Tieren,
die als Erfolgsdosis 3,5 com Eiweil-Gelatinegemisch bekamen, fanden
sich nach 2—3 Tagen kegelférmige Infarktherde mit im wesentlichen
denselben Bildern wie nach 24 Stunden. Erst nach einer Erfolgsdosis
von 3 ccm und nach 7—J710 Tagen berichten sie von totalen Nekrosen
der Glomeruli. Vergleichen wir nun unsere Ergebnisse mit denen von
Masugi und Sato, so 148t sich feststellen, dafl wir durch die Ausschaltung
der physiologischen Nervenregulation nicht nur ebenso starke Schiden
hervorrufen konnten, sondern sogar den ganzen Ablauf in viel kiirzerer
Zeit erreichten. Dabei verliefen die Prozesse auflerdem im ganzen
noch akuter. Masug: und Safo gingen bei ihrer Erfolgsdosis von 2 bis
zu 5 cem. Sie haben diese Dosis hiufig wiederholt gegeben. Wir erhielten
schon bei Gaben von /,—/; com in 24 Stunden das, was jene in 7 Tagen
erreichten. Dafl dieses Resultat nicht der Wahl des Schweineserums
zu verdanken ist, geht aus der einfachen Tatsache hervor, dal man mit
Schweineserum bei Verabfolgung in die Arteria renalis an nicht entnervten
Nieren nach Zuhalten der GefiBe nicht einmal derartige Ergebnisse
erzielen kann und dafBl an der entnervten Niere, deren Gefifle nach der
Technik von Masugi und Sato obendrein noch zugehalten werden,
mnerhalb derselben Zeit Bilder zustande kommen, bei denen die Schaden
derartig sind, dafl der Ablauf der Erscheinungen iiberhaupt nicht mehr
erkennbar ist. Wir gaben unserem Antigen keine Zusitze, wihrend
Masugi vnd Sato Gummi arabicum und Gelatine beimengten.

Damit wurde unsere Vermutung bestatigt, daB schwere allergische
Schiden durch die Ausschaltung der Nerven zu erzeugen sind, die nach
Gabe des Antigens in die Nierenstrombahn direkt an nervés normal
regulierten Nieren nicht auftreten. Es will uns nun aber scheinen, dafl
eine Ausschaltung der physiologischen Nervenregulation von gréBerer
biologischer Bedeutung ist als die kiinstliche Erhshung der Viscositét
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der Erfolgsgabe zur Erzielung einer lingeren mechanischen Verweil-
dauer im Capillarsystem und ein mechanisches, lingeres Zuhalten oder
Abklemmen der NierehilusgefiiBe. Unsere Versuchsergebnisse geben
weiter alle denen recht, die auf dem Standpunkt stehen, daB sich an
denervierten Organen allergische und hypergische Gewebsreaktionen
abspiclen und da@ sie akuter und schwerer verlaufen. Wenn sich aber
nach Ausschaltung des Nervensystems derartig schwere Schiden ent-
wickeln, dann ist auch mit an Sicherheit grenzender Wahrscheinlichkeit
anzunehmen, daB im Organismus auch funktionelle Stérungen der
Innervation verschiedenster Art und Intensitit von groBter klinischer
Bedeutung sein kénnen. Daf} sich an der entnervten Niere durch direkie
Binfithrung des Antigens in die Nierenstrombahn alle diese Verinde-
rungen erzielen lassen, wire nun zwar einerseits vom rein wissenschaft-
lichen Standpunkte aus, andererseits auch fir die klinischen Betrach-
tungen von beschrinkterem Interesse, wenn es sich nicht erméglichen
liele, vom allgemeinen Kreislauf aus, durch Ausschaltung der physio-
logischen Nervenregulation jederzeit den hyperergischen Schaden in
die Niere zu lokalisieren. Nach den bisherigen Ergebnissen stand es
nun von vornherein zu erwarten, dal, wenn das iiberhaupt gelang,
jedenfalls derartig ausgedehnte und schwere Veranderungen auf diese
Weise nicht erzielt werden koénnen. Wenn man sich dabei vor Augen
hilt, daBl im allgemeinen Kreislauf sicher sofort ein grofer Teil des
Antigens von den im Blute kreisenden Antikérpern abgefangen wird
und wenn man sich die Tatsache vergegenwértigt, dal stets nur ein sehr
geringer Teil der Gesamtblutmenge das Nierencapillarsystem durch-
stromt.

IIT.
Ist es moglich, vom allgemeinen Kreislouf aus einen hyperergischen
Schaden in der emtnervien Niere zu lokalisierem, welcher Art ist dieser
Schaden und wie ist sein gesetzmdfiger Ablauf?

Versuche nach dieser Richtung hin, wurden unseres Wissens nach
auch noch nicht vorgenommen.

Die einmalige Einfiithrung der Erfolgsdosis von !/,—4 ccm. Schweine-
serum in den allgemeinen Kreislauf geschah im Anschlufl an die Ent-
nervung und stets von der Ohrvene aus. Die Folgen der SBhockwirkung
waren im Vergleich zu denen bei den Versuchen, wo das Antigen direkt
in die Nierenarterie eingefiihrt wurde, wesentlich stérker, so daf wir
zahlreiche Tiere durch akuten Shock verloren. Diejenigen, die den ersten
Shock iiberstanden, zeigten zunichst innerhalb der ersten 12 Stunden
keine wesentlichen Verinderungen am glomeruldren Apparat. Die Tubu-
lusepithelien dagegen haben schon in Form einer schweren diffusen
Nephrose reagiert; in den Kandlchen liegen bereits Eiweibzylinder. Die
ClefaBintima zeigt eine starke fibrinoide Verquellung der subendothelialen
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Abb. 7. Partielle Plasmastase. Vergroferung 500mal.

Grundsubstanz. Die Kerne sitzen dabei den gequollenen und geblihten
Endothelzellen in charakteristischer Weise wie kleine Reiterchen kappen-
férmig auf.
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Abb. 9. Partielle Nekrose. VergrifSerung 600mal.

Nach 24 Stunden finden sich diffus in der ganzen Niere nahezu sdmt-
liche Ausdrucksformen allergischen Geschehens. Die Blutiiberfiillung hat
bis zu Plasmastasen und Fibrinthrombosen einzelner oder mehrere



Die allergisch-hyperergische Gewebsreaktion der entnervten Niere. 473

Abb. 11. Glomerulonekrose. Schwere Nephrose. VergriBerung 500mal.

Schlingenabschnitte gefithrt (Abb.7), dabei ist es zu Ansammlungen
von Exsudat im Kapselraum gekommen, die bei grofen Mengen einen
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Einflu} auf die Blutfillung der Schlingen infolge ihres Druckes von
auBen auf deren Capillarwinde haben kénnen (Abb. 8). Die Epithelien
der Kanélchen sind bereits schwer im Sinne einer Nephrose geschadigt,
die Kerne noch schwach firbbar. An anderen Glomeruli finden sich
neben teilweisen Blut- oder Plasmastasen oft rote Blutkérperchen im
Kapselraum. In den Schleifen und Schaltstiicken liegen Blutkérper-
chen, stellenweise in so groBen Mengen, daB es den Anschein erweckt,
als konnten sich die Tiere in die Kanilchen hinein verbluten. Im
Sediment finden sich zu dieser Zeit neben vereinzelten hyalinen Zylin-
dern und Epithelien fast ausschlieBlich massenhaft Erythrocyten. Es
mul} also im Ablauf des allergischen Geschehens ganz plotzlich zu einer
enormen Durchlissigkeit der Capillarschlingen kommen. Der genaue
Zeitpunkt fir diesen Augenblick 146t sich sehr schwer ermitteln. Bei
den entnervten Tieren, die keine Erfolgsdosis bekamen, konnten diese
Beobachtungen niemals gemacht werden.

An anderen Abschnitten der Niere tritt der Glomerulus nur noch
schwach angefdrbt hervor. Einzelne, héufig auch mehrere Schlingen
sind einer umschriebenen Teilnekrose verfallen (Abb.9). Bei wieder
anderen Glomeruli ist jede normale Struktur véllig aufgehoben (Abb.
10, 11). Die Endothelien der Bowmannschen Kapsel sind geschwollen
und liegen teilweise frei im Raum. Die Epithelien der Kandlchen sind
vollig strukturlos, an mehreren Stellen sind die regressiven Verdnde-
rungen soweit vorgeschritten, daB es zu Verkalkungen gekommen ist.

In den hydronephrotisch erweiterten Sammelréhren liegen massen-
hafte Eiweiflzylinder.

Fassen wir kurz zusammen, so 146t sich sagen, daB sich etwa 12 Stunden
nach Entnervung und Verabfolgung des Antigens in die Vena auricularis
ein morphologisch erkennbares Substrat eines allergisch-hypergischen
Geschehens in der Niere nachweisen 148t. Der formale Ablauf des Ge-
schehens geht auch hier von Stase und Fibrinthrombose in den Schlingen
iber Exsudat und Erythrocytenansammlungen im Kapselraum, Hémato-
cylindrurie zu partiellen bzw. totalen Glomerulusnekrosen — letztere
allerdings nur vereinzelt — bei gleichzeitiger schwerer Nephrose bis
zur volligen Zellauflosung.

Vergleichen wir diese vom allgemeinen Kreislauf aus erzielten Ver-
dnderungen mit denen, die durch direkte Einfithrung des Antigens in
die Nierenstrombahn erreicht wurden, so 148t sich sagen, daf in der
Ausdrucksform des allergischen Geschehens keine wesentlichen Ab-
weichungen zu verzeichnen sind, dall dagegen im Ablauf der Reaktions-
geschwindigkeit Unterschiede bestehen, was von vornherein zu erwarten
war. Die Einfilhrung der geringen Mengen von Antigen vom Ohre aus
bringt es mit sich, daB ein groBer Teil bereits gebunden und abgesédttigt
wird, bevor er in die Nierenstrombahn gelangt. Die noch freien in der
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Blutbahn weiter kreisenden Antigene sind dann nicht mehr in der Lage,
derartig rasante Verénderungen hervorzurufen, wie wir sie in unseren
Versuchen im 2. Teile erzielen konnten. Aug diesem Grunde spielen
sich die dem Wesen nach gleichbleibenden Schidden natiirlich in pro-
trahierter Weise ab und bedingen die zeitlichen Unterschiede in der
Reaktionsgeschwindigkeit.

Die unseren Untersuchungen zugrunde liegenden Fragen haben also
eine Klérung in dem Sinne gebracht, dafl es moglich ist, durch eine an-
nahernd vollsténdige Entnervung der Niere eines vorbehandelten Tieres
eine geeignete Voraussetzung fir das Zustandekommen einer hyp-
ergischen Reaktion zu erzielen und schwere Schiden durch direkte Ein-
fuhrung des Antigens in die Nierenstrombahn sowie auch vom all-
gemeinen Kreislauf aus hervorzurufen.

Damit gewinnt die Anschauung, daB das Nervensystem fiir das
Zustandekommen und fiir den Ablauf hypergischer Reaktionen von
grundsitzlicher Bedeutung ist, eine neue und wesentliche Stiitze. Hs
kann heute als beinahe mit Sicherheit erwiesen gelten, daB im sensibili-
sierten Organismus die bloBe Einfithrung des Antigens erst dann zu
schweren erkennbaren Schiden fiihrt, wenn am Orte der Auswirkung
noch andere Komponenten zugleich wirksam werden. Die Bedeutung,
die dabei dem Endothel zukommt, ist immer noch nicht allgemein
bekannt genug. Sicherlich gehen auch z. B. Masugs und Safo von anderen
Vorstellungen aus, wenn sie annehmen, daf fiir den negativen Ausfall
bei vielen Tierversuchen allein die geringe Viscositit des Antigens schuld
ist und sie das Fehlschlagen der Versuche von Gerlach und Letterer auf
ungeeignete Auswahl des Antigens zuriickzufiihren. Es ist ganz sicher
weder die Menge noch die Beschaffenheit des Serums von so wesent-
licher Bedeutung, als vielmehr mindestens im gleichen MafBle der durch
ganz andere und mannigfache MaBnahmen zu beeinflussende Zustand
des Endothels. Schon bei ganz geringen Mengen des Antigens und bei
kiirzester Verweildauer kénnen schwere hypergische Reaktionen zu-
stande kommen. Das hingt ganz vom Zustand des Endothels ab mit
dem das Antigen in Beriihrung kommt. Damit soll nur gesagt sein,
dafl man fir das Zustandekommen des hypergischen Schadens noch
viel zu wenig die zahlreichen Komponenten im Organismus in Rech-
nung stellt.

DaB heute fiir manche Nierenerkrankungen und besonders fiir die
Pathogenese der diffusen Glomerulosnephritis von vielen Autoren (Voll-
hard, Fahr, Hemprich, Klinge, Masugi und Sato, Letterer u. a.) eine
hyperergische Reaktion der Niere eine unentbehrliche Voraussetzung
ist, ist der Beweis fiir die Wichtigkeit der humoralen, celluliren Reaktions-
lage des Organismus und dessen Wert fiir die Ausbreitung der glomeru-
laren Lésionen.
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Die experimentellen Versuchsergebnisse von Masug: und Sato, Hemp-
rich u. a. legen die Annahme nahe, dafl die diffuse Glomerulonephritis
auch beim Menschen durch das Einwirken eines Allergens von der Strom-
bahn aus im sensibilisierten Organismus zustande kommt. Dabei wird
nun aber immer die prinzipielle Frage offengelassen, inwieweit bei
der allergischen Gesamthaltung des Organismus das Allergen in der
Nierenstrombahn gerade eine besondere Anreicherung erfihrt und einen
Schwellenwert erreicht, der fiir die Auslésung der intensiven allergischen
Schidigung dieses Organes nétig ist. Mit Recht hat Rossle darauf hin-
gewiesen, dafl auBer den verschiedenen Bedingungen, die die Niere von
vornherein zu allergischen Schidigungen disponieren lassen, das beson-
dere Maf3 der Blutversorgung und des Blutumsatzes, sowie die Ausschei-
dungsfunktion eine besonders wichtige Rolle spielen, die bei hinzu-
tretenden krankhaften Momenten eine zeitweile Kreislaufstérung ver-
ursachen kénnen und als Folge das Allergen in die Nierenstrombahn
abzuleiten imstande sind. Was nun diese hinzutretenden krankhaften
Momente betrifft, so konnen wir uns auf Grund unserer Versuchsergeb-
nisse wohl vorstellen, daBl Stérungen in der nervisen Regulation der
Nierenstrombahn einen jener wesentlichen Faktoren abgeben konnen,
da einerseits die Zirkulationsverhaltnisse in dem Sinne geédndert werden,
daB das kreisende Antigen in enge und intensivere Beziehungen mit der
Umgebung treten kann und andererseits auf einen durch die Entnervung
verdnderten giinstigen Boden trifft, um eine akute Einwirkung zu
gestalten, die dann zu den patho-histologischen Substraten schwerster
hypergisch glomeruldrer Reaktionen fiihrt.

Was die von uns eingangs erwihnten rétselhaften angio-neurotischen
Nierenblutungen Hysterischer betrifft, fiir die sich bisher keinerlei ana-
tomisch Substrate finden lieBen, so 148t sich sagen, dal sie bei Stérungen
der Nervenregulation sebr wohl erklarbar wéiren unter Hinzunahme
einer allergischen Komponente. Dafiir wiirden jedenfalls unsere Unter-
suchungen sprechen.

Was fiir die Nierenblutungen gilt, gilt in gleicher Weise fiir die Albu-
minurien, fir die als Ursache von zahlreichen Autoren eine direkte
Wirkung der Nerven angenommen wird.

SchlieBlich spricht auch die Tatsache, dafl bei unseren Tieren, die
eine Lebensdauer von 24 Stunden bis 3 Tagen erreichten, nach Stérung
des Bauchsympathicus und Gabe der Erfolgsdosis Erosionen bis zu
multiplen Geschwiiren des Magens auftraten, dafiir, dafl neben Nerven-
einfliissen auch allergische Komponenten wirksam sein miissen.

An wichtiger Stelle derjenigen Erkrankungen, fiir die unsere Unter-
suchungen iiber den Zusammenhang zwischen Nerveneinflul und Allergie
von Bedeutung sind, steht die Raynoudsche Gangrin. Was ihre Ursachen
betrifft, so weil man, daB wvererbbare Disposition dabei eine hervor-
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ragende Rolle spielt. Andererseits kennt man wieder zahlreiche duBlere
und innere Gelegenheitsursachen, die hochstens auslésend wirken konnen :
Traumen, Frost, andauernde mechanische Reize und vor allem Infek-
tionen. Sie kénnen aber nicht die ganze Kausalitét ausmachen und man
ist gezwungen, auf ein unbekanntes Agens zuriickzugreifen. Von patho-
logisch-anatomischer Seite wurden in zahlreichen Fillen endarteritische
und endophlebitische Verdnderungen der periphersten GefiBe gefunden
(Dehio) und auffillige Wucherungen der Intima und Dilatation der
Gefifle. Grobe Veréinderungen an den groflen sympathischen Ganglien
wurden neuerdings von Staemmler beschrieben, der annimmt, daf diese
Versnderungen einen Reizzustand in den Ganglien und eine Ubererreg-
barkeit der Peripherie und damit die vasomotorischen Reizerscheinungen
des Morbus Raynaud hervorrufen. Es will uns scheinen, als ob in diesen
Zusammenhéngen allergische Komponenten wirksam sein kénnen. BloBe
Reizerscheinungen und Ubererregbarkeit der Peripherie erkliren nicht
die gefundenen Gefdllverdinderungen und geben als solche noch keine
Grundlage ab fiir endarteritische und endophlebitische Prozesse. Wenn
aber die Ausschaltung der Nervenregulation im Serum-Hyperergieversuch
den Weg bereitet fiir hyperergische Schéden, dann kénnen sicher auch
schwere vasomotorische Stérungen bei der groBen Ahnlichkeit, die die
im Modellversuch erzielten Verdnderungen mit jenen Gefébefunden
haben, von groler Bedeutung sein in dem Sinne, dal bei neurovegetativ
labiler Allgemeinkonstitution eine spezifische Allergie an die in ihrer
Nervenregulation gestorten GefdBe lokalisiert wird. Es ist iibrigens auch
von Interesse, dall bei der Raeynoudschen Gangrin nicht nur zahlreiche
Fille von Hamoglobindmie beschrieben sind (Cassierer, Rietschel ), sondern
auch intermittierende Albuminurien (Barri). Unter den vasomotorischen
Stérungen stehen bei der Raynoudschen Erkrankung die vasoconstric-
torischen, bei unseren Versuchen die vasodilatatorischen Zustinde im
Vordergrunde. Nun konnte jemand folgern, daB man gerade z. B. durch
die therapeutische MaBinahme der periarteriellen Sympathektomie, wo-
durch ja die schweren Gefiflspasmen in Dilatation iibergefithrt werden,
nach unseren Versuchsergebnissen geradezu den Keim legt fiir das An-
greifen hyperergischer Schiden. Das hat nach unseren und vor allem
nach den Untersuchungen von Knepper, der durch funktionelle und
pharmakologische Erweiterung der KranzgefiBie im Hyperergieversuch
schwere Schadigungen des GefaBendothels sah, gewisse Wahrscheinlich-
keiten. Es miiite erst weiteren klinischen Untersuchungen vorbehalten
bleiben, festzustellen, ob nicht derartige therapeutische MaBnahmen
bei entsprechender Uberempfindlichkeit zwar symptomatische Erleich-
terung bringen, auf der andern Seite aber neuen GefiBschiden den Weg
bereiten.

Dariiber hinaus ist der Zusammenhang zwischen nervéser Regulation
und Allergie von besonderem Interesse bei den neurotischen Odemen,
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bei denen eine verminderte Dichte des Gefiflendothels angenommen wird
und eine intermittierende abnorme Durchlissigkeit der Gefdfe. Es kann
heute als sehr wahrscheinlich gelten, dall der dem Quinkeschen Odem so
sehr nahestehenden chronisch rezidivierenden Urticaria, der Idiosynkrasie
gegen gewisse Nahrungsmittel (Erdbeeren, Krebse) ein anaphylaktischer
Vorgang zugrunde liegt, wenn auch der die Anaphylaxie erregende Stoff
bisher unbekannt blieb. Alles eigentlich schon fiir sich genug Beweise,
daB der Einflul der Nerven fiir den Ablauf allergisch-hyperergischer
Schéden nicht gleichgiiltig sein kann.

Selbst wenn man diese ganzen Zusammenhinge bei kritischer Betrach-
tung noch in Zweifel ziehen konnte, so steht doch die eine Tatsache fest,
daB der Typ des neurovegetativ Gestorten mit einem Typ des Allergikers
zusammenfdllt beim Krankheitshild des Heufiebers und Heuasthmas
mit allen seinen Komplikationen. Betrachtet man in diesem Rahmen
dhnliche Krankheitsbilder, so méchte man glauben, dafl die gemeinsame
Betrachtung von neurovegetativen Stérungen und innerer Sekretion
einerseits und allergischer und hyperergischer Reaktionen andererseits
der Konstitutionspathologie weiteste Perspektiven erdffnen koénnen.

Ergebnisse der Untersuchungen.

1. Es lassen sich an der Niere sensibilisierter Tiere nach Ausschaltung
der physiologischen Nervenregulation pathologisch-anatomische Verdnde-
rungen auffinden, die fiir das Zustandekommen hyperergischer Gewebs-
reaktionen die geeigneten Voraussetzungen bieten.

2. Durch Einfithrung des Antigens in die Arteria renalis wurden in
der entnervten Niere bei geringen Dosen und in kiirzester Zeit alle Stadien
hyperergischer Gewebsreaktionen erzeugt.

3. Es 148t sich durch Entnervung vom allgemeinen Kreislauf aus
der hyperergische Schaden in die Niere lokalisieren. Die erzielten Ver-
anderungen sind der Art nach die gleichen, wie sie nach direkter Ein-
fiibrung des Antigens in die Nierenstrombahn auftreten. Der Verlauf
ist ein protrahierter.

Die physiologische Nervenregulation ist fir den Ablauf allergisch-
hyperergischer Gewebsreaktionen von allergréfiter Bedeutung. IThr Zu-
standekommen ist nach Ausschaltung der Nervenregulation erleichtert,
ihr Ablauf ein schwererer. Auf Grund dieser Ergebnisse wird auf die
groBen klinischen Zusammenhinge zwischen Nerven und Allergie hin-
gewiesen.
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