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Bei den neuzeitliehen Forsehungen zur Klarstellung der allergiseh- 
hyperergisehen Gewebsreaktionen und ihrer Bedeutung fiir das Krank- 
heitsgesehehen im Organismus ist bisher merkwtirdigerweise das Lymph- 
gefs nahezu unberfieksiehtigt geblieben. Bei dessen hervor- 
ragender biologiseher Bedeutung ffir den Flfissigkeitsaustausch lind die 
Regulierung des S~ftestromes, ffir die Resorption und die Abwehrkr~fte 
des KSrpers seheint das besonders erstaunlich. Dieser offensichtliehe 
Mangel mag zum Tell seine Erkl~Lrung darin findeii, dab einerseits heute 
die normal-anatomisehen Forsehuiigen fiber die Morphologie und Tope- 
graphie der Lymphgef~i3e noch allzusehr im Flusse sind, und dab es 
andererseits bisher im Tierexperimente an einer einfachen und zuver- 
lgssigen Methode fehlte, bei dereii Anwendung die Lymphgef~13e sehon 
in vivo mit roller Sieherheit zur Darstel]iing gebraeht werden kSnnen. 
R6ssle hat als erster auf die Bedeutung allergiseh-hyperergiseher Reak- 
tionen ffir das lymphatisehe System, insbesondere der Lymphgef~l~e 
hingewiesen. Am lymphatisehen Apparat konnte Klinge naeh Dureh- 
spiilung der isolierten Kaninehenmilz mit spezifisehem Serum nekrose- 
artige Bflder der Follikel, Zerfall voii Lymphocyten und Phagocytose 
der Kerntriimmer in den gesehwollenen Retieulumzellen derselben er, 
kelmen. Diese Befunde wurden im Sinne einer cellul~ren Sensibflisierung 
gedeutet. Auf Veranlassung yon R6ssle stellte Grdgoire Untersuehungen 
fiber die allergischen Vergnderungen des lymphatischen Gewebes, be- 
sonders in den Lymphknoten, an. Er  stellte test, dab an mit Pferde- 
serum sensibflisierten Tieren eiiie allgemeine GrSl~enzunahme der 
Lymphknoten auftritt .  ~Tberall, wo es zu einer direkten Bertihrung 
mit dem Antigen kam, t ra t  eine bemerkenswerte VergrSi3erung und 
Vermehruiig der Keimzentren auf; wurde das Antigen an ver- 
schiedenen Stellen geimpft, so lie~ sieh diese VergrSl~erung der Keim- 

1 Der Notgemeinsehaft der Deutsehen Wissenschaft und dem Provinzialverband 
der Provinz Westfalen, mit deren Unterstfitzung unsere Untersuchungen durch- 
gefiihrt wurden, sprechen wir unseren besonderen Dank aus. 
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zentren an allen region~ren Lymphknoten feststellen. - -  Den vor- 
liegenden Untersuchungen haben wir den exakten anatomisehen Be- 
griff des Lymphgef~tl3systems zugrunde gelegt, der heute yon den 
meisten Autoren angenommen ist. Danach gehSren dem Lymph- 
gef~l~system nur solche r6hrige endothelausgekleidete Bildungen an, 
die unmittelbar in Klappen ffihrende LymphgefiiBe und dureh diese in 
das Venensystem einmfinden (Scha//er). Sogenannte perivaseul/~re 
Lymphseheiden und die vie]genannten Gewebs- bzw. ,,Lymph"spalten 
haben mit dem Lymphgef/~13system keinen unmittelbaren Zusammen- 
hang. Zur Bearbeitung der Frage der allergisch-hyperergischen Reak- 
tionen an den Lymphgef/ii3en zeigte sieh die Methode der parenehyma- 
tSsen Luftinjektion (E.Fischer) als die geeignetste, am lebenden Organ in 
vollkommener und sehonender Weise die Gef~Be in allen ihren Absehnitten 
sichtbar zu maehen. Auf Grund frfiher gemaehter Erfahrungen ersehien 
uns als ein in dieser Hinsieht besonders gfinstiges, sowie pathologiseh- 
anatomisch, physiologiseh und kliniseh wichtiges Beobachtungsobjekt 
der Darmtraetus, insbesondere der Wurmfortsatz. Wir benutz~en fiir 
die experimentellen Untersuehungszwecke Kaninchen, deren Appendix 
vermiformis eine konstante, krMtige Ausbildung und vor allem einen 
m/tchtigen, fibersiehtliehen und Ieieht dars~ellbaren lymphatisehen 
Apparat aufweist und daher besonders zum Studium der an Lymph- 
gef~gen und -plexus auftretenden allergiseh-hyperergisehen Seh~den 
geeignet ist. In der Literatur  liegen fiber diese Zusammenhs unseres 
Wissens bisher keine Angaben yon Untersuehungen vor. Es ersehien uns 
insbesondere ffir die Pathogenese der Appendicitis erforderlieh, ,,das 
ganze Leiden" zu berfieksiehtigen, ,,einsehlieBlieh der Zust/~nde, die dem 
hauptsgehlieh dureh Ascho//s Arbeiten anatomiseh durehforsehten 
Anfall vorausgehen" (R6ssle). 

I. Die allergisch-hyperergische Reaktion der Lymphgef~iBe 
des Warmfortsatzes. 

Exakte  experimentelle Un~ersuchungen fiber pathologiseh-anatomi- 
sehe Ver~nderungen der Lymphgefgl3e setzen eine genane Kenntnis 
ihrer normalen Anatomie und Topographie voraus. Es werden deshalb 
im folgenden naeh Wiedergabe der angewandten Technik zun/~chst die 
normalen Verh/~ltnisse an der Appendix besehrieben, soweit sic fiir die 
vorliegenden Fragen yon Bedeutung sind. 

Versuchsteehnik. 
Die Methode der parenchym~Ssen Luftinjektion (E. aVischer) stellt ni~chst 

dem Perhydrolverfahren (G..Magnus), welches in der Hauptsache fiir diinne Mem- 
branen und oberfl~chliche Gefi~ggebiete in Frage kommt, das einfachste Verfahren 
zur sicheren Darstellung der Lymphgef~Be und -capillaren dar (z. B. am ])arm, 
Magen, Hoden, Nebenhoden, Samenstrang, l~enis, Zunge, Kehlkopf usw.). :Die 
parenehymatSse Injektion yon Luft ha~ vet den/iblichen Injektionsverfahren mit 

10" 
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Farbstoffen und anderen Massen den groBen Vorteil, dab das LymphgefiBsystem 
einer naehtr/~glichen genaueren histologischen Untersuchung leicht zug~nglieh 
bleibt; sie besitzt neben dem Vorzug der einfaehen und sauberen Anwendnngsweise 
den der geringsten l%izwirkung auf die Gewebe. Unser Vorgehen bei der Unter- 
suchung der Mlergisch-hyperergischen l%aktionen der Lymphgef/~Be an der Appen- 
dix war folgendes: Es wurde mittelst  einer Pravazspritze yon 2 ecru Inhalt  am 

lebenden, hoch sensibilisierten 
Tiere zun/ichst eine Luftfiil- 
lung der submukSsen, perifolli- 
kul~ren Lymphplexus vorge- 
nommen, indem eine feine 
Stahlkan~le yon der Spitze des 
Wurmfortsatzes ~us in die Sub- 
mueosa eingestoehen und unter 
ganz gelindem Druek Bruchteile 
eines Kubikzentimeters atmo- 
sph/irischer Luft  injiziert wur- 
den. Bei gelungener Injektion, 
die mit  einiger Teehnik bei 
jtingeren Tieren fast stets ge- 
lingt, sieht man mit  bloBem 
Auge, wie sieh die submuk6sen 
Lymphplexus und ableitenden 
Gefgl]e blitzsehnell dureh die 
einmalige Tdqjektion yon der 
Spitze des Wurmfortsatzes bis 
zur Basis desselben ganz gleich- 
miBig mit  Luft  fiillen. Dabei 
leuchten die charakteristischen, 
netzfSrmigen, submuk5sen, peri- 
follikul/iren Flexus im auffMlen- 

Abb. 1. NormMer %Vurmfortsatz des Menschen. Par- den Liehte infolge der starken 
e~chyme~t6se L~ftinjektion der oberflichlichen Lichtrefraktion silberhell auf 
L)~rnphgef/~Be, deren SammelgefLiBe die BlutgefiBe und sind dutch die /~uBeren 
zumeist begleiten und in ableitende Gei/tl~e des Wandschiehten der Appendix 
Mesenteriolums einmiinden. Die LymphgeiiBe leueh- 
ten infolg'e tier Luftfiillung hell au~; sic besitzen zahl- makroskopisch leicht erkennbar 
reiehe Klappe~. (Unteres Bild: derselbe Wurmfort- (Abb. 3 und 4). Es t r i t t  hierbei 
satz yon der Riiekseite, doJ:t verl~uft ein oberf]/ich- keine Erweiterung, sondern 
]iches Lymphgef/i~} sohr~ig" und tsoliert yon Blut- 
gef/~Ben zum ~esentekJolum.) Das mit ~ ang-e4eutete tediglich eine Entfaltung tier 
Blut- un4 Lymphgef/~Bpaar ist in der Abb. 2 bei Lymphbahnen durch die Luft  
starker Vergr6Berung dargestetlt. Natftrliehe Gr6Be. ein, da sie sich als/~ul]erst leicht 

bewegliche Injektionsmasse un- 
ter gleichmgBigem Druek ausbreitet. Wir haben meist nur eine teilweise Luft- 
fiillung vorgenommen und unmittelbar im AnsehluB an diese die Serumerfolgs- 
gabe auf die gleiehe Weise parenchymat6s yon der Spitze des Wurrafortsatzes 
aus in die submuk6sen Lymphplexus injiziert. Bei dieser Teehnik blelben die 
Lymphplexus und -gef/~Be auch am entziindlieh vergnderten Wurmfortsatz in- 
folgc der voraufgegangenen Luft- und Serumfiillung leiehter erkennbar, ein Vorteil, 
den fr~here Untersucher der menschlichen Appendicitis vermiBten (H. Seng); 
eine Einspritzung und Entfaltung der entziindlich ver/~nderten Lymphgef/~Be und 
-plexus w~r n~ehtriglich nieht mehr m6glieh. Die obere Grenze der Menge unserer 
lnjel~tionsgabe betrug im H6chst]alle 1 ccm nach vorangehendex ~-5mal iger  sub- 
cutaner Sensibilisier,wr~g der Tiere mi t  3 ecru Schweinese~'um in Abst~inden yon 5 Tagen. 
Es er/olgte bei unseren Versuehen stets nur eine einmalige In~ektion yon der Spitze der 
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Appendix  aus. Zum Vergleiehe wnrden aueh nichtsensibil isierten Tieren die gleiehen 
und  h6here Serumgaben submuk6s in die Appendix verabfo]gt. Diese der Luft-  
injekt ion folgende Einspr i tzung der Serumerfolgsgabe in die Plexus l&gt sich nun  
an der bereits im Gef~Bnetz entha l tenen Luf t  leicht  kontrollieren, indem letztere 

Abb. 2. Oberfl~chlicher, segment'&r angeordneter Blut-Lymphgefit/3strang des ~'nenschlichen 
Wurmfortsatzes (die in Abb. 1 mit  Iv bezeiehnete Stelle bei starker Vergr61]erung). Paren- 
ehymatSse Luftinjektion. Ungef~irbtes Totalprgparat unter Wasser im auffallenden Licht 
photographiert. (Auflichtmikroskop ,,Ultropak" tier Leitzweike.) Die Blutgef~ge sind dutch 
ihren natiirliehen Blutgeh~lt sichtbar. Die luftg'ef/illten Ly-mphgef~l~e leuehten infolge der 
starken Lichtrefraktlon hell auf. Die zahlreiehen Einsehnttrungen entspreehen Klappen- 
bildungen. Die Pfeile geben die Abflullriehtung der Lymphe an. Vergr613erung 39real; 

Oc. 6real; Ultropak-Obj. 6,5real. Aufsatzkamera: Makam. 

bei gelungener Seruminjekt ion naeh und  naeh mi t  dem Vordringen der ~'ltissigkeit 
aus den Plexus herausgedrangt  wird;  der Vorgang lggt sieh gut  m i t  blogem Auge 
verfolgen. Bei r ieht ig angewandter  Teehnik is t  eine (unbeabsiehtigte)  In jekt ion in 
die Blutgefage sehr gu t  zu vermeiden;  andernfalls  wfirde dieses makroskopiseh 
sofort e rkennbar  sein. Die bereits  bald naeh der Seruminjekt ion und  sp~tter ein- 
gretenden makroskopiseh erkennbaren Ver/tnderungen am Wurmfor t sa tz  werden 
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unten ns zu beschreiben sein. Naeh der Gabe der Erfolgsdosis wurde die Bauch- 
h6hle wieder in Etagen versehlossen, und der Wurmtortsatz naeh versehiedenen 
Zeitabschnitten, yon 1 Stunde bis zu 16 Tagen, exstirpiert. Bei einem Tell der Tiere 
(es kamen insgesamt etwa 50 zur Untersuehung) wurde vor diesen geschilderten 
Injektionen des Ganglion coeliacum entfernt. 

Des Lymphgefs  des Kan inchenwurmfor t sa tzes ,  des  infolge 
der  reichen En twick lung  des l ympha t i s chen  A p p a r a t e s  eine ms 
Ausb i ldung  zeig~, wird  im folgenden nach  kurzer  Wiede rgabe  der  ver-  
g le ichenden L i t e r a t u r  beschrieben.  

Nach E. Muthmann, der sich eingehend mit der vergleichenden Anatomie der 
lymphoiden Organe des Darmkanales beseh~ftigt hat, ist des Kaninchen in der Ileo- 
c6calgegend mit ganz besonders differenzierten lymphoiden Organen ausgerfistet, 
wie er sie ,,in derselben regelm~fligen Ausbildung bei keinem anderen Tier" gefunden 
hat. Deswegen gebrancht der Autor fttr diese ]ymphoiden Organe des Darmkanals, 
welehe bei einer Tierart stets typiseh an einer bestimm~en Stelle zu linden sind, 
die Bezeichnung ,,Tonsille". Die Tonsi]la eoecalis ist danach beim Kaninchen als 
10 cm langer, diekwandiger Processus vermiformis ansgebildet. Muthmann fend 
bei alten Tieren die Wand dieser Tonsilla iliaca und coecalis ,,bedeutend (fast 
um die H~lfte) diinner als bei jiingeren". Diese Angaben k6nnen wir auf Grund 
unserer Untersuchungen bestgtigen; die Wandverdfinnung spielt eine gewisse Rolle 
bei der geschilderten Teehnik der parenchymat6sen Injektionen der Lymphgef~13e. 
Ws ngmlich bei jfingeren Tiercn (etwa bis zum Alter yon einem Jahre) die 
Injektion in die submukSsen Plexus irrfolge der diekeren Wandung des Wurmfort- 
satzes und der st~rkeren Ausbildung des lymphatischen Apparates ]eiehter 
gelingt, mul~ man bei alteren Tieren infolge der Wandverdfinnung die Injektions- 
nadel viel oberflhchlicher einsteehen; die Injektion ist hier etwas schwerer. 

Die neuesten Untersuchungen der Appendixlymphgefiil3e (beim Menschen) 
wurden yon Seng auf Veranlassung yon Ascho[[ ausgeffihrt. Seng stiitzt nach 
Ascho][ seine Darstellungen auf 4 gut gelungene Injektionspr~parate an Quer- 
und Lgngsschnitten, die die wichtigen Verhgltnisse in roller Xlarheit herausbrachten. 
Eine vollst~ndige Ffillung des ]. Capillargebietes der Sehleimhaut gelang Seng nie. 
Des 2. zarte Lymphgef~Bnetz der inneren Submucosa, des sich an die Sehleimhaut- 
capillaren anschliellt, umspinnt die basalen und seitlichen Partien der Follikel und 
geht in das grobe Geflecht der sog. ~ul3erenSchich~ der Submucosa fiber, welches ziem- 
lich hart an der Grenze gegen die Muskelsehicht endet. Des submuk6se Lymph- 
gefal3netz besitzt 2 Abflul3wege, einen direkten, unmittelbar in die subser6sen bzw. 
mesenterialen LymphgefgBe in der Gegend des Mesenteriolumansatzes nnd einen 
indirekten, fiber engmaschige und verhi~lmismaBig sparliehe Verbindtmgsbriieken 
in die 3. Gef~13sehicht innerhalb der Musku]atur. Das Gefaltnetz der Muskulatur 
steht wieder in Verbindung mit einem 4. Gef~13netz, dem der Serosa, des besonders 
in der Wand gegentiber dem Mesenteriolum angeordnet ist; diese Bahnen konver- 
gieren naeh dem Ansatz des Mesenteriolums zu und fliel3en zu gr613eren St~mmen 
zusammen, aus denen dann wieder die Lymphgef~13e des Mesenteriolums ihren 
Ursprung nehmen. ,,Irgendeine Gesetzmiilligkeit ist abet nirgends festzustellen 
(Seng)." Aus dem Netzwerk der subser6sen Schicht nehmen naeh Senr ,,web]los 
die abfiihrenden Lymphgefgl~e des Mesenteriolums bald bier bald dort ihren Ur- 
sprung". Naeh unseren Untersuchungen "r jedoch die oberflaehliehen 
ableitenden Lymphgef~13e beim ~enschen nieht wahllos, sondern nahezu gesetz- 
ms an einer oder beiden Seiten der zum ~esenteriohm ziehenden Blutgefiil3e 
(s. unten Abb. 1 und 2). Aueh beziiglich der Ausbreitungsrichtung yon Reizstoffen 
in den Lymphgef.~13en und -plexus sind wir z. T. andrer Auffassung als Serif. 

Wir unterscheiden aui Grund unserer Untersuehungea am Xaninehenwurm- 
fortsatz: 1. Ein Lymphcapillargebiet der Schleimhaut, 2. die Lymphplexus der 
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Submucos~ und 3. die oberfli~chliehen, zumeist interlamin~r, d.h. zwischen den beiden 
Schichten der Muscularis gelegenen Lymphgef~Be. Diese letzteren leiten ihre 
Lymphe fiber eigene Sammelgef~e  zum Mesenteriolum oder auch fiber Anasto- 
mosen in die submueSsen Plexus (Abb. 3). Die Abb. 3 zeigt neben den oberfl~ch- 
lichen interlamin~ren Lymphgef~Ben aueh die netzfSrmig um die dicht gestellten 
Follikel angeordneten (perffo]likul~ren) Lymphplexus, die dutch die auBeren 

Abb. 3. Interlamin~re und submuk6se, perifollikul~re LFmphgeffiBnetze dos Ih'ocessus 
vermiformis (•aninehen). ParenchymatSse Luftinjektion. Ungef~rbtes Totalpr~parat im 
auffallenden Lichte unter ~Tasser photographiert. (Aufliehin]i]~roskep: ,,~ltropak"-Leitz.) 
S1 tiefe, sub]nukSse, perifolliku]fire Lymphp]exus in netzfSrmiger Anordnu~g um die dicht 
stehenden Follikel. I1 oberf]aehliche, inter]aInin~re (zwischen beiden Schicheen der Mus- 
cu]aris gelegene) L)'Inpbgef~l~netze. A A~a~tclncse zwisc]3en dem interJami~Ien nnd sub- 
mukfsen Lymphgeffii]netz mit der AbEuBriehtuzg zu d~n tiei(n Plexus. Lg ableitende, 
paaxige Samme]gef~i~e des subInukfsen Plexus ]]]it der Richt~ng zum Mesenteriolu~aansatz 

(N); im l~Iesent eriolum ver]aufen parallel zumWur~fortsatz die ableitenden L~nphgef~Be der 
Appendix. ~ Stelle (der bier nieht siehtbaren ) BlutgeffiBe, die yon Ly~aphgef~l]en beider- 
seits begleiteL werden. Die submukSsen Plexus leuchten opak dutch die durchscheinenden, 
~ui3eren W~ndsehiehten der Appendix hindureh (die gleiehen Plexus naeh Aufhellung der 
~ul]erenWandschiehten durch Carbolxs'lol s. Abb. 4 bei st~rkerer Vergr6~erung): Oc. 6real. 

Ultropak-Obj. 3,8real; Vergr. 2g,8mal. 

Muskel- und Wandschichten opak hindurchseheinen, in der Abb. 4 jedoeh Ilach 
Aufhellung der aulteren Wandschiehten durch Carbol-Xylol bei st~rkerer Ver- 
grSBerung klar zu erkermen sind (um'etusehierte Mikrophotogramme im auffallen- 
dell Lieht). - -  Was nun die Fortbewegungsriehtung irgendweleher Stoffe innerhalb 
des Lymlohgef~iBsystems angeht, so l~Bt sieh am Kaninehenwurmfortsatz experi- 
mentell leieht nachweisen, dab yon der Appendixspitze aus in die submukSsen 
Lymphplexus injizierte Luft  sieh in diesen longitudinal (apiko-basal) und trans- 
versal zum Mesenteriolum ausbreitet.  Dureh die einmalige Injektion ist also der 
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gesamte Plexus mi t  den ablei tenden Gefi~$en des Mesenteriolums mi t  Luft  erffillt. 
Beim Kaninchen 1/~1~ sieh dies am lebenden Objekt  infolge der dfinnen, dureh- 
sichtigen ~uBeren Wandschichten mi t  bloBem Auge beobachten im Gegensatz zur 
menseh]iehen Appendix, we immer erst  nachtr~glich Schnit t-  oder Aufhellungs- 
verfahren angewendet werden mfissen. Bei der genannten  submuc6sen In jek t ion  
der Plexus kommt  beim Kaninchen das oberfl/ichliehe, interlamin/~re Lymph- 
gef~Bnetz f iberhaupt n icht  zur Darstellung. Das deutet  darauf  hin,  dab die inter- 
lamingren Gef~Bnetze ihre Lymphe n icht  aus den submuk6sen Plexus erhalten,  sie 

Abb. 4. Submuk6se, perifollikulare Lymphplexus des Wurmforts~tzes (Kaninchen). Paren- 
chymat6se Luftinjektion. Die Wandschichten tier Appendix sind dutch Carbolxylol auf- 
gehellt. Ungef~rbtes Totalpr/~parat im auffallenden Licht unter Carbolxylol photogTaphiert. 
Im Gegensatz zur Abb. 3 wird naeh her Aufhellung tier Wandsehichten und ins tier 
stark breehenden Medien das IAcht an den luftgefii]lten, submuk6sen Plexus besonders 
stark refrakticrt. Die Plexus umspinnen netzfSrmig die basalen Abschnitte eines jeden der 
dieht und regelmh2ig angeordneten Lymphfollikel. Die Stelle der Follikel erseheint info]ge 
der Aufhellung schwarz (optiseh leer). Ob hier die zahlreiehen Einschniirungen jedesmal 

einer Klappe entsprechen, ist nieht g~nz sieher. Oe. 6real. Ultropak-Obj. 6,5real, 
Vergr613erung 39real. Auflichtmikroskop ,,Ultropak"-Leitz. 

k6nnen sie wohl fiber die Anastomosen in die Submucosa ableiten. Die gew6hnlichen 
Abflu]wege der Muskelschicht gehen fiber Sammelgef~i~e direkt  zum Mesen~eriolum. 
Die Sichtbarmachung und  Injekt ion der oberfl~cblichen, inter lamin~ren Gef~Bnetze 
ist  erst  dann  m6glich, wenn man ganz dicht unter  die Oberflache mi t  der Hohlnadel  
einst icht  (in die interlamin~re Schicht der Muscularis, was noch gr61~ere Technik 
erfordert);  am besten t ropf t  man  zur Darstel lung dieser L y m p h g e f ~ e  etwas 3 % 
Wasserstoffsuperoxydl6sung auf den Wurmfortsa tz ,  denn dann  ffillen sie sich yon 
selbs~. 

A u s  d i e s e n  B e f u n d e n  e r g i b t  s ich,  d a b  i n  d ie  S c h l e i m h a u t  u n d  S u b -  

m u c o s a  e i n g e d r u n g e n e  R e i z s t o f f e  s ich  i n  l e t z t e r e r  ~uf  d e m  L y m p h w e g e  

l o n g i t u d i n a l  u n d  t r a n s v e r s M ,  sowie  i n  d e n  ~ b l e i t e n d e n  Lymphgef i~ l~en  
de s  M e s e n t e r i o l u m s  a u s b r e i t e n .  Dies  g e s c h i e h t  in  g le iehe  r W e i s e  i n  d e n  
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interlamingren Gef~Ben, wenn die Stoffe in sie hineingelangen. Die 
interstitielle Ausbreitung, das heil~t auf dem Wege der Gewebsspalten, 
erfolgt, wie unsere Versuche zeigten, ebenfalls longitudinal und transver- 
sal, entsprechend der Anordnung und Ausdehnung der lockeren, binde- 
gewebigen Verschiebeschichten des Wurmfortsatzes, als0 zun~ichst sub- 
mukSs, interlamin~r und subserSs. Wichtig ffir die Ausbreitung toxischer 
und infektiSser Substanzen am entziindetenWurmfortsatz auf dem Lymph- 
wege ist die Thrombose der ableitenden LymphgefaBe innerhalb des Mesen- 
teriolums, die wir bei unseren experimentellen Versuehen am Kaninchen 
sowohl als aueh bei der akuten Appendicitis des Mensehen fanden (Abb. 9 
bis 11). Naeh Thrombosierung der ableitenden Lymphgef~ge greift 
selbstverst/indlich der entziindliche ProzeB sehnell auf alle Wand- 
schichten des Wurmfortsatzes fiber. Beim Menschen sind die zu Anfang 
geschilderten Ausbreitungsverh/~ltnisse aus den genannten Griinden 
nicht so leieht zu erkennen, doch verhalten sie sich in allen Schichten 
wahrscheinlich tthnlieh. Im Gegensatz zu den Angaben yon Seng 
fanden wir beim Menschen zumeist eine typisch paarweise Anordnung 
der oberfl~chlichen, ableitenden Lymphgefage neben den Blutgefs 
(s. Abb. 1 und 2), also auch eine segments Anordnung der oberflaeh- 
lichen, ableitenden LymphgefaBe. 

Im folgenden gehen wir nun zur Beschreibung unserer experimentellen 
Befunde am Lymphgef/~13apparat des Wurmfortsatzes des sensibilisierten 
Tieres fiber. 

Schon unmittelbar nach der Injektion des Antigens in die submukSsen 
perifollikul/~ren Lymphplexus naeh der oben geschflderten Technik lassen 
sieh die ersten pathologischen Ver~nderungen naehweisen. Kurze Zeit 
nach der Serumerfolgsgabe tritt makroskopiseh sichtbar eine zunehmende 
I-Iyper~mie der Blutgefal~e und eine leichte 6dematSse Aufquellung der 
Wand ein, die in den n/~chsten Stunden st~ndig fortsehreitet. Versuche, in 
diesen ganz ffischen und den folgenden Stadien der Reaktion eine erneute 
Luftinj ektion der Lymphgefs vorzunehmen, miBlingen infolge der bereits 
eingetretenen Plasmagerinnungen. Zum genaueren Studium der allergisch- 
hyperergischen Reaktionen an den Lymphgef/il~en und -plexus kamen 
Stadien yon 1, 2, 6, 12, 24, 36 und .48 Stunden, sowie solche yon 3 und 
16 Tagen nach effolgter Antigengabe zur Untersuchung. ttierbei wurden 
besonders die Vers der mukSsen, submukSsen, interlamin~ren, 
der ableitenden Gef/~l~e des Mesenteriolums, sowie die der region/~ren 
Lymphknoten beobachtet. Die prim/~ren Ver/~nderungen spielten sich, ge- 
m/~13 der haupts/~ehlichsten Verbreitung des Antigens bei der Injektion, in 
den m/iehtigen, die Lymphfollikel umhiillenden submukSsen Plexus ab, yon 
denen aus sie sich auf die ableitenden, tier Richtung des Lymphstromes 
folgenden Gef~13e und auf die zugehSrigen Lymphknoten fortleiteten und 
sekund/~r durch rfickl/~ufige Stauung und per continuitatem auf die 
Capillaren der Schleimhaut fibergriffen. Mit dieser Verbreitung auf dem 
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Lymphwege (wir verweisen auf die oben angegebene genaue Begriff- 
bestimmung der Lymphgef~Be) tritt ein zunehmendes Fortschreiten des 
Prozesses auf die Nachbarschaft, die ~011ikuli~ren Apparate, Gewebs- 
spalten der Submucosa, auf die Schleimhaut und die /ibrigen Wand- 
schichten des Wurnffortsatzes ein. Bereits eine Stunde nach der Injelction 

~kbb. 5. Normale, perifollikul/~re Lymphplexus .  Querschni t t  durch  den normalen  Wurmfo r t -  
satz  (~:aninchen). N~ch vorher iger  pa renchymat6se r  Lus  sind die s~bmuk6sen,  
perifollikul~ren Lym!ohplexus vol lkommen en t fa l t e t ,  u n 4  m a n  erkennt ,  wie die bas~len 
Abschni t te  tier Fol l ike l in  die Lymphplexus  gleichsam e in tauchen.  Zar tes te  Wandungen  der 

Plexusri~ume. H~matex.-Eos.-F@rbung des Schn i t tp rapa ra te s .  YergrSlterung 1:60. 

/inden wit die Hauptver~inderungen im m~ichtigen submulcSsen Plexusapparat, 
in den die basalen Teile der Lymphfollikel eintauchen (s. Abb. 5), in der Form 
yon netzf5rmig ausgespannten, geronnenen EiweiB- und Fibrinmassen, 
die die Ursache sind ffir die oben erhobenen makroskopischen Befunde: 
UnmSglichkeit einer I~achinjektion atmosph~rischer Luft. Es ist somit 
eine v611ige Verlegung der Abflu]~wege des gesamten, die Schleimhaut be- 
herrschenden Lymphbahnsystems eingetreten. Sie ffihrt unter anderem 
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zu der noch zu schildernden vSlligen ZerstSrung des gesamten folli- 
kul/~ren Apparates mitsamt der Schleimhaut. In den anf~nglichen 
Stadien linden wir, als Ausdruck der sich hier abspielenden Reaktionen, 
eine m/~chtige Hyper~mie. Die Capillaren und Blutgef/~l~e weisen eine 

Abb .  6, Pe r i fo l l iku l~ re  L y m p h p l e x u s  bei  a l l e r g i s c h - h y p e r e r g i s c h e r  E n t z t i n d u n g .  Q u e r s c h n i t t  
d u r c h  4 e n W u r m f o r t s a t z  (Xan inchen ) .  16 S t u n d e n  n a c h  de r  S e r u m i n j e k t i o n  i n  d ie  s u b m u k 6 s e n  
L y m p h p l e x - a s .  S t a r k e  En t z f i ndung ' s e r s che inungen  imaerha lb  tier L y m p h p l e x u s  u n d  Fol l ike l ;  
beg innende  I n f i l t r a t i o n  d e r W a n d s c h i c h t e n .  Impr i~gna t ion  n a c h  Bielschowski (Blockmethode) .  

VergTSl~erung 1 : 60. 

starke Ftillung und Stasenbfldung innerhalb der Follikel und der peri- 
follikularen Septen auf, die gleichzeitig die Wandung der Lymphplexus 
darstellen. Ferner besteht eine Hyperamie in der Schleimhaut und Sub- 
serosa. Im Anschlul~ an die Plasmagerinmfng, das Auftreten der Hyper- 
amie, Prastase und Stase beginnt eine zellige Reaktion und Emigration. 
Die genaueren Verhaltnisse ergeben sich aus der Betrachtung der folgenden 
Mikrophotographien. Sie zeigen die ersten feineren, bisher wenig 
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erkannten Vorg-~nge innerhalb des kompliziert angeordneten Lymph- 
gefs die in sp~teren Stadien zu den hoehgra, digen VerE~de- 
rungen des Wurmfortsatzes ffihren und fiir die P~thogenese der Appen- 
dicitis yon grol~er Wiehtigkeit zu sein seheinen. Die Abb. 6 veransehau- 

Abb ,  7. K l a p p e  u n d  ~ r a n d u n g  e ines  n o r m a l e n ,  m i t t e l g r o ~ e n  Lymphge~iil3es des grol len 
Netzes  (Kan lnchen )  n a c h  Lu~tf i i l lnng  m i t t e l s  der  P e r h y d r o l -  u n d  ~Yechse lbadmethode  
(Magnus, Becher-Fiseher): K e r n f ~ r b u n g  m i t  H ~ m a t o x . - E p s i n  u n ~  i m  .d~rchfa3denden L i c h t  

p h o t o g r a p h i e r t .  Das  Lymphgef~l~ i s t  d u r e h  die  LuSt  e n t f a l t e t ,  u n 4  die  L u l t  d u r e h  C a n a d a -  
b a l s a m  r e so rb i e r t  worden .  R e c h t s  ve to  Lymphgefi i l3,  das  a u c h  ohne  die  E n t f a l t u n g  d u r c h  
seine Gr613e gegenf tber  den  Blu tgefa l3ea  au f f~ l l t ,  s ind  die  koI lah ie r t e ,  b lu t l ee re  2~rterie u n d  
Vene des  z ~ r t e a  Netzh~lkehens  s i e h t b a r .  4, S t r S m u n g s r i c h t u n g  tier L y m p h e ,  Obj.  40real .  

O k u t a r  8real .  V e r g r 5 2 e r u n g  ~Z0mai.  Vg].  Abb .  $. 

licht die ersten Stadien der entzfindlichen Reaktion mit beginnender 
Durchsetzung der Fibrinmassen mit lympho- und leukocyt/~ren Zell- 
elementen, sowie die hier noch deutIich erkennbaren Lumina der sub- 
muk6sen Plexus. Ferner linden sich die Zeichen eines beginnenden Sinus- 
katarrhs mit Sehwellung der Lymphfollikei und Absto~ung der Sinus- 
endothelien. Im Vergleich zu der normalen Abb. 5 weisen in diesem 
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Stadium H~matoxylin-Eosin-Pr~parate eine fibrinoide Verquellung des 
zarten kollagenen Fasergertistes dieser Lymphwandungen auf. In 
sp/iteren Stadien (24 48 Stunden) sind diese Reaktionen sehr viel welter 
fortgeschritten. Der gesamte submukSse Plexusapparat ist mitsamt den 
Lymphfollikeln fast vSllig zerstSrt und teilweise nekrotisch. Es kommt 

Abb.  8. iViittelgrol~es Lymphgef/~13 a u s  d e m  Abf luBgeb ie t  des W u r m f o r t s a t z e s  ( K a n i n c h e n )  
bei  a l l e r g i s c h - h y p e r e r g i s c h e r  E n t z i i n d u n g .  S t a r k e  zel l ige R e a k t i o n e n  a m  Lymphgef~i l lwand-  

u n d  K l a p p e n a p p a r a t  (vgl.  Tex t ) .  2 4 - - 3 6  SSunden  n a c h  der  Se rumer fo lgsgabe .  
H / i m a t o x . - E o s .  Verg rS l l e rung  1 : 2 9 0 .  + A b f l u l l r i c h t u n g  de r  L y m p h e .  

jetzt bereits zu einer Organisation innerhalb der von Fibrinmassen, 
Leukocy~en und Rundzellen erfiillten, perifollikul~ren Lymphgef/~gnetze. 
Dazu linden sich hier wie auch in den frtiheren Stadien innerhalb der 
Plexus zahlreiche Erythrocyten als Ausdruck einer gestSrten Blut- 
lymphsehranke. Zu diesen entziindliehen Erseheinungen des umgeben- 
den Gewebes tritt eine Reaktion in allen Wandschichten der Lymph- 
gef/~ge auf, die sich in der Itauptsache in einer Verquellung und AbstoSung 
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der Endothelien, zelliger Infiltration der gesamten Wandung einschlieB- 
lieh des Klappenapparates zu erkennen gibt.  Einen Einbliek in den Ab- 
lauf dieser Reaktion erhs man beim Vergleieh mit eJnem normalen, 
mittelgrol~en Lymphgef/~$ ans dem groSen Netz des Kaninehens, wie es 
die Abb. 7 im F1/~ehentotalpr~parate darstellt. Es zeig~ in einer optisehen 

•  9. T h r o m b o s e  tier a b l e i t e n d e n  Lymphgef~13e i m  13/Iesenteriohm des W u r m f o r t s a t z e s  
(Kan inehen)  bei  a l l e rg i seh -hype re rg i sehe r  Entz i inc lung .  24 S t u n d e n  n a e h  de r  S e r u m -  
e r fo lgsgabe  i n  die s u b m u k S s e n  L y m p h p l e x u s .  Das  ab l e i t ende  Gef~l~ i s t  g a n z  m i t  ge ro /menen  
F ib r inmassen ,  m a s s e n h a f t e n  L e u k o e y t e n ,  Z e l l t r i i m m e r n  u n d  a u c h  E r y t h r o c y t e n  ausgef i iUt .  

H ~ m a t o x . - E o s i ~ f ~ r b u n g .  u  1 : 250. 

Ebene die /~uBerst zarte, lediglich aus einer Endothelhiille und feinsten 
Stfitzfibrillen bestehende Wandung. Man erkennt die fiir das Lymph- 
system s eharakteristische, perlsehnurartige Anordnung tier Gef~B- 
bahn, bei der sieh stets ein sehmaler zuffihrender Halstefl mit dem ausge- 
buch$eten Abschnitt des n/s Gliedes der Gef/s ver- 
binder. An der Ubergangsstelle befindet sich die zarte Endothelduplikatur 
in Form der Klappeneinrich~ung (der Pfeil gibt die Riehtung des Lymph- 
stromes an). Gegeniiber diesen zarten Strukturen des normalen Lymph- 
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gef~Bes werden bei der Betrachtung der Abb. 8 die allergisch-hyper- 
ergischen l%eaktionen besonders deutlieh. Die gesamte Lymph-Gefs 
dung ist stark verdickt, die fibrill~re Stfitzsubstanz fibrinoid verquollen. 
Die Kerne der Endothelien sind vergr6Bert und blasig aufgetrieben. Der 
t)rotoplasmaleib der Zellen erschehlt ebenfalls vergrSBert. Eine hoch- 
gradige zellige Infiltration wird besonders an der unf6rmig gestalteten 
Gef~Bklappe unschwer erkennbar (Abb. 8). In ihrer sonst zarten Endo- 
thelduplikatur liegen jetzt massenhafte, kleine pseudoeosinophile- neben 
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Abb .  10. Ar t e r i e ,  Vene u n d  L y m p h g c f ~  des ~Iesen te r io lums  m i t  T h r o m b o s e  der  a b l e i t e n d e n  
Lymphgef~ l ]e  ( K a n i n c h e n )  24 S t u n d e n  n a e h  expe r imen te l l e r ,  a l l e r g i s e h - h y p e r e r g i s c h e r  
A p p e n d i c i t i s  d u t c h  I n j e k t i o n  des A n t i g e n s  in  die s n b m u k 6 s e n  L y m p h p l e x u s .  Das  L y m p h -  
gefaB i s t  m i t  F ib r inmassen ,  m a s s e n h a f t e n  L e u k o c y t e n  u n d  a u c h  e in igen  E r y t h r o c y t e n  voll-  
s t a n d i g  ausgef~ l l t .  Verglc iehe  Abb .  9 u n d  11. A A r t e r i e ,  V Vene,  L L y m p h g e f a l ] .  A u n d  V 

e n t h a l t e n  n o c h  B l u t .  H a m a t o x . - E o s i n ,  Vergr61~erung 1: 105. 

ganz vereinzelten neutrophilen, polymorphkernigen - -Leukocyten und 
Plasmazellen. Hin und wieder sind grebe und kleine Lymphocyten 
darin anzutreffen, die die Wandung des Lymphgefs sowie die der 
feinen Blutcapillaren neben adventitiellen Zellelementen oft in mehr- 
facher Lage mantelartig umgeben. Im Lumen der Lymphgef/~Be trifft 
man zwischen f~digen Fibrinmassen h~tufiger auf abgestoBene Endo- 
thelien, neutrophfle und pseudoeosinophfle Leukocy~en, grol~e und kleine 
Lymphocyten und runde, blasse Erythrocyten. Wie im Gebiete der 
Schleimhaut und Submucosa sind auch die ableitenden Lymphgef~t~e 
innerhalb des Wurmfortsatzes und des Mesenteriolums mit dem Fort- 
schreiten der Entziindung in hohem 1Ka~e an den geschilderten 
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Veranderungen beteiligt. Bereits nach wenigen Stunden zeigen sich die 
entztindlichen Erscheinungen auch an den regionaren Lymphknoten. 
Hier spielen sich die gleichen Ver/~nderungen wie innerhalb der Lymph- 
follikel des Wurmfortsatzes ab. Nach etwa 8--16 8tunden sind zudem 
die ableitenden LymphgefaBe yon Fibrin, massenhaften Leukocyten, 
vereinzelten Erythrocyten und Zelltrfimmern erftillt (Abb. 9--11). Ganz 
analoge Ver/~nderungen fanden wir aueh bei der akuten Appendicitis 
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Abb .  11. &r te r ie ,  u  u n d  Lymphge l i ag  des  M e s e n t e r i o l u m s  m i t  T h r e m b o s e  t ier a b l e i t e n d e n  
Lymphg'efhl~e (Mensch).  A p p e n d e k t o m i e  8 S t u n d e n  n a c h  d e m  A u f t r e t e n  de r  k l i n i s c h e n  
E r sehe innngen .  O p e r a t i o n s b e f u n d :  A p p e n d i x  s t a r k  ge rS te t ,  le iehte  f ibr inSs-ei ter ige  Belage,  
ge r inges  t r i ibse r6ses  E x s u d a t  i n  de r  B a u c h h 6 h l e .  Die  g a n z e n  ober f l aeh l i ehen  L y m p h -  
gef~Be des W u r m f o r t s a t z e s  w a r e n  s t g r k e r  e r w e i t e r t  u n d  m a k r o s k o p i s c h  s i e h t b a r  ( infolge de r  
L y m p h s t a u u n g  u n d  Thrombose ) .  Das  Lymphgef~B i s t  m i t  F ib r i nmassen ,  m a s s e n h a f t e n  
L e u k e e y t e n  u n d  a u e h  e in igen  E r y t h r o e y t e n  p r a l l  gefft t l t  (vgl.  d ie  g l e i c h a r t i g e n  B e f u n d e  bet  
der  expe r imen te l l en  A p p e n d i c i t i s  des I~aninehens ,  Abb .  9 u n d  10). A Ar te r i e ,  u Vene,  
L Lymphgef~ig .  A u n d  V e n t h a l t e n  B l u r .  t t a m a t o x . - ~ o s i n i a r b u n g ,  V c r g r 5 2 e r u n g  1 : 105. 

des Menschen. IIier zeigte sich nach 6--8sttindigem Bestehen der ldini- 
schen Erscheinungen bereits eine vSllige Ausffillung der gesamten ab- 
leitenden Lymphgefi~fie des Mesenteriolums, wodurch es zu einer starken 
Lymphstauung und mit in deren Folge zu einer ausgedehnten, entzfind- 
lichen Infiltration fast der gesamten Appendixwand und einem leieht 
getriibten, peritonitisehen Exsudat gekommen war. Die Lymphgef~13e 
waren in diesem Falle an der gesamten Wurmfortsatzoberflgche gestaut 
und aufs deutlichste makroskopisch siehtbar (vgl. Abb. 11). 

Diese ausfiihrliche und gesonderte Betraehtung der allergischen Reak- 
tionen an den feineren Aufzweigungen des isoliert dargestellten Lymph- 
gefi~Bapparates rechtfertigt der Umstand, dab des Lymphgefs 
in diesen Zusammenh/~ngen bisher nahezu unberiicksichtigt geblieben ist. 
Es ist aber anzunehmen, dab each an anderen lymphatischen Organen 
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(R6ssle, Klinge) und dariiber hinaus im ganzen Organismus die Lymph-  
eapfllaren und -plexus prim/~r und sekund/~r am Zustandekommen und 
Verlauf der ~berempfindliehkeitsreaktionen wesentlieh betefligt sind. 
I m  Rahmen der vorliegenden Untersuchungen gewinnen sic ihre beson- 
dere Bedeutung nun erst im Zusammenhange mit  dem gesamten ent- 
zfindliehen Geschehen an der Appendix. 

II. Die allergiseh-hypcrergische Appendicitis. 
Unsere Bearbeitung der Frage der allergisch-hyperergischen Reak- 

tionen der Lymphgef/~ge an der Appendix war naturgem/~g eng ver- 
knfipft mit  der Frage der Entstehung des bekannten anatomisehen Bfldes 
der Wurmfortsatzentzfindung fiberhaupt. So zahlreiehe und zum Teil 
sehr eingehende experimentelle Untersuehungen fiber dieses fiir die 
Klinik und Pathologic fiberaus wichtigen Krankheitsbfldes bisher ange- 
stellt worden sind, zu einer der mensehliehen Appendicitis vergleieh- 
baren, entzfindliehen Reaktion haben alle bisher angestellten Experimente 
nieht geffihrt. Demgegenfiber ergab sieh aus unseren Untersuehungen, 
dab es am sensibilisierten Tiere naeh Einffihrung des Antigens in den 
Lymphgef/~gapparat der Appendix regelm/tBig und in jedem Falle zu 
einer, alle bekannten Stadien der Appendicitis durehlaufenden Ent- 
zfindung des Wurmforgsatzes kommt,  so dab wit in dem Serum-Hyper-  
ergie-Modellversueh der Appendicitis am Wurmfortsatz des Xaninehens 
eine experimentelle Versuehsanordnung besitzen, die es gestattet,  die 
versehiedensten Fragen der Atiologie unter Ab/inderung der jeweils 
in Frage kommenden Bedingungen zu prfifen. I m  Bahmen der vorliegen- 
den Untersuehungen haben wit ffir die Fragen der Enstehung der Appen- 
dicitis neben dem Faktor  der spezifisehen Reaktionslage aueh die Ab- 
h/tngigkei~ yon der nervSsen Regulation, der bakteriellen Infektion und 
die Bedeutung meehaniseher Momente geprfif~. Wit  sind dabei zu Er- 
gebnissen gekommen, die es gestatten, die heute geltenden und erheblieh 
voneinander abweiehenden Auffassungen, wie sic yon Ascho]/ einerseits 
und yon Ricker andererseits vertreten werden, einer synthetisehen 
Betraehtungsweise zu unterziehen. 

Alle bisherigen Versuche zur Erzeugung einer experimentellen Appendicitis 
gehen im Verfolge der Anschauungen DieulaJoys auf die Untersuchungen yon 
Klecki (1895) zuriick, der dsmals feststellte, dag in abgesctmtirten Blinddiirmen yon 
Kaninehen die Colibacillen virulenter wurden. Dutch ven6se Stauung trat schlieg- 
lich Brandigwerden und Durehbruch auf. Aueh Beaussenat, Roger und Josud 
kamen zu dem Ergebnis, dal] nur nach vollsti~ndiger Absehniirung des Blinddarmes 
mit oder ohne Einspritzung yon Bakterien sich gangr/in6se I-Ierde ,,/~hnlieh" einer 
Appendicitis finden. Demgegeniiber konnte abet Miihsam in einer langen Versuchs- 
reihe auch dutch v611ige Absctmfirung des Kaninchenblinddarmes nur Entziin- 
dungen an der Stelle des Seidenfadens beobachten, hie abet ein Fortsehreiten 
des Prozesses. Lediglich dauernde Absehniirungen yon kothaltigen Wurmfort- 
sgtzen ffihrten zur Nekrose tier Wandungen (Adrian und Helle). Hierbei beschreibt 
Heile zwei Verlaufsformen, n/~mlieh einen Typus mit umschriebenem Epitheldefekt 
und anschlieBender Lymphangitis, was er dem menschlichen Prim/~rinfekte AschoJ/s 

Virchows Archly.  Bd. 297. 11 
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gleich setzt, und einen Typus mit yon vorneherein brciter l~ekrotisierung. Ab- 
schnfirungsversuchc an Blindd/~rmen yon Hunden machten Bell und Heyde. Sic 
crzielten hierbei untcr 14 Versuchen llmal Nekrose und Gangr/~n dadureh, dub sic 
aul~erdem Keime aus dem Eiter yon Hunden cinbrachten. 

Diesen ~uf Schaffung einer ,,cavit~ close" abzielenden Versuehen stehen andere 
gegenfibcr, die ohne AbschluB der Lichtung des Wurmfortsatzes die enterogene 
oder h~matogene Sch~digung nachzuahmen versuchtcn. Sehr interessant sind die 
Versuche yon Beaussenat, der dureh Veffiitterung yon fauligem Rindfleisch bei 
Neutr~lisation des Magcnsaftes einc Enterocolitis erzeugte, die im Blinddarm 
besondcrs stark ausgepr/~gt war und sieh hier nich~ mehr zuriiekbildete. Setzte cr 
gleichzeitig eine 6rtliche ,,][nfektion", so wurden die Schleimhautver~nderungcn 
st/~rker. Uber h/~matogene, kfinstliche Typhlitis liegen sehr unbestimmte Angaben 
vor (Josug, Gouget, Mori). Nach ausfiihrlichen Untersuchungen yon W. Goeters 
stellt die h/imatogene Appendicitis zwar ein nicht sehr h/~ufiges Vorkommnis dar, 
mit ihrem Auftreten miisse jedoch gerechnet werden. Eichho]] und P]annens~iehl 
brachten aus mensehlichen Wurmforts/~tzen gezfiehtete Colibacfllen, Enterokokken 
und Fr~nkelbacillen in den nichtstenosierten Kaninchcnwurmfortsatz ein. Dies 
fiihrte aueh bei grober und starker Verletzung der Schleimhaut zu keinen entzfind- 
lichen Ver/~nderungen; diese tratcn erst nach vollst/indiger Stenosicrung des Wurm- 
fortsatzes ein. Scholer will festgestellt haben, dub es bei sensibflisierten Kaninchcn, 
die auf die subcutane Priifungsreaktion hin mit einem ausgepr/~gten Arthusph/inomen 
reagierten, nieht mSglich ist, durch Einspritzung in die Diinndarmwand lokale 
anaphyl~ktisehe Erscheinungen hervorzurufen. Eine Ursache fiir die fehlende 
Reaktivit~t lieB sieh nieht erkennen. 

Sehon kurze Zeit nach der Injektion der Serumerfolgsgabe in das 
Lymphgef~Bsystem der Appendix tritt, wie bei der Bespreehung der Reak- 
tionen im vorangehenden Teile erSrtert wurde, eine zunehmende Hyper- 
/~mie undWandverque]lung an derselben ein. Der Wurmfortsatz sieht 5de- 
matSs und livide verfs aus. Es ist nun yon Interesse festzustellen, dab 
im Verlaufe der ns Stunden die anf~ngliehe Blutgef~Breaktion am 
Wurmfortsatz im Injektionsbereiche wieder zuriiekgeht und lediglieh an 
einem zirkul/~ren, segment/~ren Abschnitt bestehen bleibt und hier an 
Intensit/~t zunimmt (Abb. 15 a). Sie entwiekelt sich im distalen Ab- 
sehnitte der Appendix, aber entfernt yon der Injektionsstelle. Von diesem 
zirkul~ren, segment~ren, hyper~mischen Abschnitt aus nimmt der ant- 
zfindliche ProzeB sehnell weiter seinen Fortgang. Einige Stunden nach 
der Gabe des Antigens in die submuk6sen Lymphplexus zeigt sich an der 
sonst v611ig intakten Sehleimhaut bei mikroskopiseher Betraehtung an 
umschriebener Stelle eine entziindliche Wandreaktion in der Form eines 
Kegels, dessen Spitze in einer Schleimhautbueht und dessen Basis in der 
Serosa liegt. Im Bereiehe der Kegelspitze fehlt alas Epithel aui einer 
kurzen Streeke, und der Lfieke sitzt ein eitrig-fibrin6ser Pffopf auf. Iqaeh 
der Tiefe zu breitet sieh der ProzeB auf die LymphknStehen aus (Abb. 12). 
Diese Keilbildung seheint bei Fortsehreiten der Seh/~digung in den 
Lymphplexus yon den Follikeln, die diesen Bahnen funktionell eng an- 
gesehlosse n sind, auszugehen, so dab sich die Schleimhautnekrose den 
sehweren entziindlichen Ver/~nderungen des Follikels aufpfropfen wfirde. 
Man k6nnte sieh vorstellen, dab es dureh diese starken Follikelver/~nde- 
rungen infolge yon St6rungen in der Lymph- und Blutzirkulation im 
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Laufe der Erkrankung zu mehreren solehen ,,Prim~rirffekten" kommt. 
Die primgre Einbruehsstelle des Antigens in den lymphatisehen Apparat 
bliebe dabei noeh zu erSrtern. Vorwiegend naeh der Peripherie des 
Kegels zu h/~ufen sich im wesengliehen Leukoeyten. Diese lymphogene 

Abb, 12. ](eilf6rmiger ,,Primdri~fekt" bei experimenteller allergisch-hyperergischer Appen- 
dicitis (Kaninchen). 36 Stunden nach Injektion der Serumerfolgsdosis in die submukSsen 
LYmphplexus. Nekx.ose der Follike] un4 der Sehleimhaut. Begim~ende Phlegmone tier 
~ul3eren.Wandschiehtem M inSakte Schleimhaut zu beiden Seiten des PrimgrJnfektes. 

Hamatox.~Eosin, VergrS/~erung 1 : 1o,. 

Keilbfldung hat der Lage und dem Aufbau naeh eine sehr weitgehende 
Xhnlichkeit mit dem Primgrinfekt bei der menschlichen Appendicitis, 
wie man ihn Ms ~bergang zwischen der grogen tiefgreifenden und der 
kleinen oberfl/~ehliehen Form zu sehen gewohnt ist. Im Mesenteriolum 
der Appendix sehreitet eine eitrige Lymphangitis in Riehtung auf die 
ileoc6ealen Lymphdrfisen fort und ftihrt dort naeh wenigen Stnnden zu 
einer Lymphadenitis aeuta. Die Lymphknoten sind dabei mehr oder 
minder stark gesehwollen und yon graurStlieher Farbe. Dazu gesellen sieh 
in zunehmendem lV[al?e Prozesse, die sieh in den Lymphsinus abspielen 

1t* 
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und einen schweren Sinuskatarrh zur Folge haben. Die Sinus sind sehr 
stark erweitert und mit Lymphoeyten, Leukoeyten, vereinzelten Erythro.  
cyten und mit massenhaften abgestoi3enen und gequollenen Sinusendo- 
thelzellen angefiillt. Von der Basis des  Kegels in der Sehleimhaut geht 
der Prozeft rasch welter fort und ergreift fiber die Submucosa die beim 

Abb .  13. A u s g e d e h a t e  W a n d p h l c g m o n e  u n d  s t a r k e  f i b r i n6s - e i t r i ge  P e r i t o n i t i s  be i  exper i -  
men te ] i e r  a l l e rg i sch -hype re rg i sche r  A p p e n d i c i t i s  ( I~aninchen) .  36 S t u n d e n  n a c h  I n j e k t i o n  
des  A ~ t i g e n s  i n  die s u b m u k 6 s e n  L y m p h p l e x u s .  P IVhlegmone de r  t~llBeren W a n d s c h i c h t e n  

t ier A p p e n d i x ,  F s t a r k e  f i b r in6s -e i t r i ge  Belage .  ~- Iamatox. -Eos in .  VergrSBer~ng  1 :50 .  

Kaninehen im Verh~ltnis zum Mensehen sehr diinnen ~uBerenWandschich- 
ten, Muscularis, Subserosa und Serosa, und fiihrt im Laufe der ersten 
24 Stunden zu einer eitrigfibrinSsea Peritonitis (Abb. 13). Die Entzfindung 
breitet sich in Submucosa und s Wandsehiehten lymphogen und 
interstitiell auf den ganzen Umfang der Darmwand (trgnsvers~l), sowie 
longitudenal aus und fiihrt fiber die phlegmonSse Form in weiteren 
10--20 Stunden zu einer stellenweise sehon vollst~ndigen Appendicitis 
phlegmonosa ulcerosa (Abb. 15 b). Vielfach kommt es zu einer lokalen 
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abgekapselten Peritonitis mit Ausgang in Heilung und Adh/~sions- 
bildung (s. unten und Abb. 15 e). Im anderen Falle entwiekelt sieh 
eine sehwere diffuse, eitrige Peritonitis, an deren Folgen die Tiere 
raseh zugrunde gehen. - -  Auf der I-I6he des phlegmonSs-uleer6sen 
Stadiums erseheint der Wurmfortsatz stark verdiekt, fief ger6tet und 
ist auf der Serosa mit grfinlieh-gelbliehen, fibrin6s-eitrigen Auflage- 
rungen versehen. An der aufgesehnittenen Appendix sieht man in der 
Liehtung sehleimig-eitrig-blutige Kotreste, und yon der Sehleimhaut shad 
nur bin und wieder ganz vereinzelte Inseln und sehmale Leisten erhMten. 
Naeh 14--16 Tagen sind die entz/indliehen Erseheinungen nahezu abge- 
klungen. Der Wurmfortsatz ist mit den angrenzenden Diinndarm- 
sehlingen nnd deren Mesenterium in ganzer Ausdehnung fl~ehenha{t, 
zum Teil strangf6rmig bindegewebig verwaehsen. Im distalen Ab- 
sehnitte der Appendix finden sieh mehrfaehe Abkniekungen, Teile des 
Wurmfortsatzes zeigen Narbenbildung und sind miteinander binde- 
gewebig verwaehsen. Einen Einbliek in diese Verh/~ltnisse gew/thrt die 
Abb. 15 e. Zwisehen den Verwaehsungsstr~ngen ftihlt sieh der Wurm- 
fortsatz sehwMig und hart an und bei der Er5ffnung zeigt sieh eine 
teilweise Obliteration. Hier ist mikroskopiseh stellenweise yon der 
Sehleimhaut kaum noeh etwas naehzuweisen. Reste des lympha- 
tisehen Gewebes sind hier und da noeh vorhanden. Proliferierendes 
Bindegewebe steht in den Wandsehiehten iiberall stark im Vordergrunde. 
Neben Stenosierungen und Obliterationen mit Sehwund yon Sehleimhaut 
und Follikeln sind wiederum an anderen Stellen die lymphatisehen Appa- 
rate noeh deutlieh und die basalen Teile der Sehleimhaut erhalten. Alles 
in allem gleiehen aueh hier die Bilder der Ansheilung und Vernarbung 
je naeh der Sehwere und dam Umfang der abgelaufenen Entztindung 
in allen ihren Erseheinungsformen denjenigen, die man aueh bei der 
mensehliehen Appendicitis zu sehen gewohnf ist. 

Zu diesen allergiseh-hyperergisehen Reaktionen am Wurmfortsatz 
gesellt sieh spontan eine In/ektion veto Lumen der Appendix aus. 
Sehnittbakterienf/~rbungen zeigen eine Durehsetzung der Darmwand 
mif grampositiven Diplokokken und grampositiven plumpen Stgbehen. 
Die plumpen St~tbehen sind vielfaeh in den Lymphfollikeln enthalten, 
w/thrend die kleineren Kokken alle Wandsehiehten durehsetzen und vor 
allem in den weiten Lymphplexus enthalten sind. Hgufig ist eine Phago- 
eytose der Bakterien zu beobaehten. Aueh als Erreger der eitrig-fibrin6sen 
Peritonitis fanden sieh die gleiehen grampositiven Diplokokken wieder, 
die sieh bei Ziiehtung aus Abstriehen als Enterokokken erwiesen. Gegen- 
fiber diesen Befunden am sensibilisierten Tiere zeigen sieh bei Kontroll- 
versuehen am nichtsensibilisierten Tiere nut sehr geringe Reaktionen. 
Im Verlaufe der ganzen Zeit naeh Serumgabe yon gleiehen und h6heren 
Mengen (his zu 11/2 eem) in die submuk6sen Lymphplexus der Appendix 
war das niehtsensibilisierte Kontrolltier munter und flag, w~hrend 
das sensibflisierte Tier naeh gleiehartiger Verabfolgung des Antigens 
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deutlich zunehmende peritonitische Symptome ~LuBerlich erkennen lieft. 
Beim Kontrolltier fanden sich nach 36 Stunden bis 3 Tagen keinerlei 
Anzeichen yon Peritonitis; die Serosa war iiberall glatt und spiegelnd, 
und es bestand lediglich eine kleine, zum Tefl zirkulgre H~morrhagie 
der Wand des Wurmfortsatzes. Demgegeniiber stehcn die Befunde einer 
schweren ulcerSs-gangr~LnSsen Appendicitis und Peritonitis, wie sic zur 
gleichen Zeit yon 36 Stunden bis 3 Tagen beim sensibilisierten Tiere 
erhoben wurden. 

Im engsten Zusammenhange mit diesen Befunden ergibt sich nun 
die Frage, wie diese entzfind]iehen Prozesse an dem Wurmfortsatz bei 
einer Xnderung der Versuchsbedingungen ablaufen. Dabei ist zungchst 
die Abh~Lngigkcit yore vegetativen Nervensystem yon groBer praktiseher 
Bedeu~ung. 

~ber die Abhs der allergisch-hyperergisehen Gewebsreak- 
tionen vom Nervensystem liegen nur sehr wenige Untersuchungen vor. 
Klinge stellte Zest, dab es am cntnervten Kaninehenohr sowohl naeh Dureh- 
schneidung des Halssympathicus und der Nervi auriculares, als auch naeh 
Durchschneidung beider Ncrvi zur ~ypisehen hyperergisehen Entziindung 
kommt. Dem widerspraehen Lasow8ki und Kogan, die auf der anderen 
Seite aber zugeben, dab die raseh auftretende Beteiligung des Nerven- 
systems ein Umstand sei, der den Verlauf derselben besehleunigt. Wyropa- 
jew priifte die hyperergiseh e t~caktion der Haut und der Niuskulatur an 
der hinteren Kaninchenextremitgt nach Durchtrelmung v0rwiegend der 
peripheren, yore ZentrMnervensystem abh~ngigen Nerven und land dabei, 
dab die hyperergisehe Reaktion in den ersten Tagen nach der Durch- 
trennung gleich stark oder starker verl~uft als normalerweise. Spgter soll 
mit zunehmenden trophischen StSrungen der Muskeln schlieftlieh aueh 
keine hyperergische Reaktion mehr auslSsbar sein (anergiseher Reak- 
tionstyp). Eine isolierte Ausschaltung der vegetativen ][nnervation 
wurde hier nieht vorgenommen, da ffir solche Versuehe die Kaninehen- 
extremitgt auch ganz ungeeignet ist. Ganz mit Rech~ betont aber Nord- 
mann, besonders fiir das Zustandekommen anaphylaktischer Vorg~nge, die 
wiehtige Rolle der nervSsen Blutregulation und die Bedeutung der vom 
Zentralnervensystem unabh~ngigen nervSsen Apparate in dan Organen. 
In diese Zusammenh~nge fallen Untersuehungen yon Kaiserling und 
Mathies an der enmervten Niere, aus denen hervorgeht, daft die Aus- 
sehaltung der neurovegetativen Einfliisse im Sinne einer L~hmung der 
Vasoconstrictoren das Zustandekommen allergiseh-hyperergischer Ge- 
websschgden erleiehtert. Entsprechend diesen Untersuehungen an der 
denervierten 2qiere tritt naeh Entfernung des Ganglion coe]iacum oder 
Dnrehsehneidung des Sympathicus aueh an der Appendix ffir den Ablauf 
der allergiseh-hyperergisch entziindliehe!l Vorg~nge eine sehr weitgehende 
Xnderung des I~eaktionsablaufes gegen~ber dem normal innervierten 
Organ auf. W~hrend naeh e~wa 36 Stuilden in unseren Versuehen an 
einem normal innervierten Wurmfdrtsatz das phlegmonSs-uleer6se 
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Stadium eintritt, ist naeh Aussehaltung des vegetativen Nervensystems 
im Sinne einer L~thmung der Vasoeonstrietoren naeh gleieher Zeit 
bereits die sehwerste Form, die der gangr~n6sen Appendicitis mit voll- 
st~ndiger Zerst6rung der Sehleimhaut und der ganzen Wand des Wurm. 
fortsatzes, eingetreten. Hierbei fallen die besonders starken eitrig- 
fibrinSsen Bel/ige der Appendix auf,/~hnlich wie wir sie erzeugen konnten, 
wenn vor der Serumerfolgsinjektion die submukSsen Lymphplexus mit 
chinesischer Tusehe injiziert waren. Naeh der Ausschaltung der vege- 
tativen Innervation fiber das Ganglion eoeliaeum verl&uft also die Wurm- 
fortsatzentz/indung mit sehr besehleunigter Geschwindigkeit. Aus dieser 
experimentellen Tatsaehe erhellt wiederum die grol]e Bedeutung der 
regulatorischen Einflfisse des vegetativen 1%rvensystems ffir das Zu- 
standekommen und den Ablauf eines entzfindlichen Geschehens an der 
Appendix. 

Ws die bloBe Einffihrung der Serumeffolgsgabe in das Lumen 
des intakten und normal innervierten Wurmfortsatzes bekanntlich keine 
nennenswerten allergiseh-hyperergisehen Reaktionen auslSst, ~ndern sieh 
die Verh~ltnisse nach StSrungen der vegetativen Innervation auch hier. 
l~ach ZerstSrung des Ganglion coeliaeum setzt auch an der Appendix 
sehon naeh verhs kurzer Zeit eine neuroparalytische Hyper- 
/~mie ein, bei der es zu umsehriebenen oder diffusen Blutungen unter die 
Sehleimhaut oder zu Erosionsbildungen kommen kann. Ahnliche Vor- 
g~nge sind am normalen niehtsensibilisierten Tiere am Magen naeh 
StSrung der Innervation des Bauehsympathieus besehrieben (Pincus, 
Samuel, Lewin und Boer, Durante, Dala Vadova, Schmincke und Nagamori, 
Koba]aschi, Kawamura, Gundel]inger, Stierlin u.a.). Im Zusammenhange 
mit der allergiseh-hyperergisehen Reaktion sind diese Verh/~ltnisse noch 
nieht erSrtert worden. Die naeh St6rung des Bauchsympathicus auf- 
tretende neuroparalytische Hypers ffihrte bei unseren Versuchen 
an sensibilisierten Tieren bei gleichzeitiger Anwesenheit des Antigens 
im Darmlumen der Appendix zu Blutaustritten unter die Sehleimhaut 
mit degenerativen Ver~nderungen und Defekten des Oberfl/iehenepithels, 
Erosionen, Lymphangitis, Bl~hung und beginnender Nekrose der Reti- 
culumzellen, pericapill~ren Infiltraten und lokaler, fibrinSs-leukocyt~rer 
Peritonitis. Damit scheint es sieh zu best/~tigen, dab auch yore Lumen 
der Appendix aus eine allergiseh-hyperergisehe Reaktion des Wurm- 
fortsatzes hervorgerufen werden kann nach StSrung der vegetativen 
Nerveneinflfisse im Sinne einer L~hmung der Vasoeonstrietoren. Uber 
die genaueren Zusammenh/~nge naeh diesen Riehtungen hin sind weitere 
Versuche noeh im Gange, fiber die demn~chst in einer gesonderten Mit- 
re flung berichtet werden soll, da sie den Rahmen der bier gestellten Auf- 
gabe fibersehreiten wfirden. Die genaue Efforsehung dieser Abh~ngigkeit 
yore Nervensystem erseheint yon besonderer Wiehtigkeit. Welm, wie aus 
unseren bisherigen Versuchen an sensibilisier~en Tieren hervorgeht, 
allergisch-hyperergisehe Reaktionen durch StSrung der vegetativen 
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Regulation des Bauchsympathicus aueh vom Lumen aus an der Appendix 
hervorgerufen werden kSnnen, so darf man sich vorstellen, dal~ zum Bei- 
spiel bei vorhandenen ,, Quellaffektionen" auch anf dem Blutwege eine 
spezifische Allergic an die neurolabilen Gefi~l~bezirke gebunden werden 
kalm. Damit wiirde die Ansehauung R6ssles wiederum eine erneute und 
experimentelle Stiitze erfahren. R6ssle ist der Ansicht, dab im Magen 
und Duodenum z. B. die Erosionen, die er als eine Vorstufe der eigent- 
lichen Gesehwfire betrachtet, auf eine sts Reizbarkeit des Nerven- 
apparates zurfickzuftihren sind. Er hat das runde Geschwfir des Magens 
und des Duodenums als ,zweite Krankheit" betrachtet und glaubt, dab 
in 70 % aller Fi~lle yon Magen- und Duodenalgeschwfiren bzw. Narben, der 
Geschwiirsprozel3 yon einem aul~erhalb der Organe gelegenen, meist 
entzfindlichen Krankheitsherd auf neurogenem Wege entstanden sei. 
Dariiber hinaus wfirden bei dem erwieseneI1 Zusammenhange zwischen 
neurovegetativer Labilit~t und a]lergischen Erkrankungen unsere Er- 
hebungen besonders auch fiir die Resorptionsverh~Lltnisse artfremder 
Substanzen im Darme und damit ftir die aliments Allergic yon nicht 
geringer Bedeutung sein. In Ergs neuester Untersuchungen 
russischer Autoren (Lasowslci, Wyropa]eM, Jurmann), die besagen, daft 
es bei der hyperergischen Entziindung im Gewebe zu einer sehr raschen 
Betefligung der peripheren, vom Zentra]nervensystem abhitngigen Nerven 
kommt, fanden wir an der Appendix sehwerste und sehr friihzeitig auf- 
tretende, degenerative Ver~nderungen der autonomen Ganglienzellen 
des Plexus myentericus (A~aerbachi). Schon zu einer Zeit, we noch 
keine nennenswerten, entzfindlichen Erscheinungen im umgebenden 
Gewebe auftreten, sind jene fortgesehrittenen Seh~den morphologisch 
fal3bar. Diese im Wurmfortsatz eingelagerten Ganglienzellen sind die 
gleichen, wie wit sic im Auerbachschen Plexus des Diinndarms antreffen. 
Sic liegen auch beim Kaninchen entweder frei in einer yon der Muskulatur 
ausgesparten Lichtung oder sic schmiegen sich eng den Muskelfasern an 
und geben ihre Fortss direkt an diese ab. Zwisehen diesen peri- 
pherischen Ganglienzellen und denen des Grenzstranges besteht ein 
morphologiseher Unterschied insofern, als die Ganglienzellen des Plexus 
myenterieus schon normalerwe]se eine weniger nachweisbare, deutliche 
Kapsel und sehr viel weniger Pigment haben als die Ganglienzellen der 
Grenzstrangknoten. Die Abb. 14 gibt gegeniiber den normalen Verhi~lt- 
nissen die schweren Degenerationserscheinungen der Ganglienzellen 
des Plexus myentericus wieder als eines der ersten morphologisch faBbaren 
Substrate der allergisch-hyperergischen Reaktion des Wurmfortsatzes: 
AuflSsung des Kernes und der Chromatinsubstanz, Quellung, K6rnelung 
und Fensterung. Diese schweren degenerativen Veri~nderungen am 
intramuralen Ganglienapparat kSnnen zu einer L~Lhmung im betreffenden 
Bereich des Plexus fiihren und damit zum Stillstand der Bewegung der 
Appendix. Diese morphologischen Erhebungen beweisen wiederum die 
engen Zusammenh~Lnge zwischen allergiseh-hyperergischer Gewebs- 
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reaktion und vegetativem !N'ervensystem und die Bedeutung desselben 
ffir deren Ablauf. Die sehr friihzeitigen StSrungen im autonomen Nerven- 
apparate der Appendix und die dadurch beeintri~chtigten motorischen 

Abb .  14. Die  V e r g n d e r u n g e n  a m  G a n g l i e n a p p a r a t  des P l e x u s  m y e n t e r i c u s  A u e r b a c h i  bei 
expe r imen t e l l e r  a l l e r g i s c h - h y p e r e r g i s c h e r  A p p e n d i c i t i s  (]Kaninchen).  Oben :  n o r m a l e  Gan-  
gl ienzel len des P l e x u s  m y e n t e r i c u s  an]  sens ib i ] i s ie r ten  Tiere  ohne  u  e ine r  Serun~- 
e r fo lgsgabe  in  d ie  s u b m u k 6 s e n  L y m p h p l e x u s .  U n t e n :  s c h w e r s t e  d e g e n e r a t i v e  Verfinde- 
r u n g e n  tier Gan~l ienzel len  des  P l e x u s  m y e n t e r i e u s .  C h r o m a t o l y s e ,  Que l lung ,  K S r n e l u n g  u n d  
Fe r t s t e rung  6 - - 1 2  S t u n d e n  n~ch  tier S e r u m e r f o l g s g a b e  i n  die  s u b m u k S s e n  L:V~nphplexus. 

I m p r h g n a t i o n  n a e h  Bielschowskl  (B loekmethode ) .  VergrSl~erung 1 :550 ,  

Funktionen kSnnen mit zur Erkl&rung fiir die segment&re Anordnung 
der mit dem Beginn der Entzt~ndung verbundenen ZirkulationsstSrung 
herangezogen werden und mtisscn ganz allgemein fiir die ~giologie und den 
Ablauf der Wurmfortsagzentziindung yon Wich~igkeit sein. Nach Rgssle 
ist fiir die Pathogenese der Appendicitis die L~hmung der Peristaltik 
ein Umstand, dem yon funktionellem Standpunkt die grSgl~e Bedeutung 
zukommt. Auch naeh den eingehcnden Untersuchnngen yon Liiwen, 
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Bibel, Lauber, Sunder-Plassmann s teht  die motor ische  F u n k t i o n  des 
Wurmfo r t s a t ze s  in enger Beziehung zur  Pathogenese ,  Pa thologie  und  
K l i n i k  der  aku t en  und  chronischen Appendic i t i s .  

Bevor  wir  nun dazu fibergehen kiSnnen, die aus  den vor l iegenden 
Untersuchungsergebnissen  zu z iehenden Schlfisse in ihrer  Bedeu tung  fiir 
die Pathogenese der menschlichen Appendicitis auszuwerten,  miissen im 
folgenden ers t  noch kurz  die heut igen Anschauungen  fiber die E n t s t e h u n g  
der  Appendic i t i s  zusammengefai~t  werden.  

Ascho/f kommt in seiner neuesten eingehenden Zusammenfassung des appen- 
dicitisehen Anfalles, seiner J~tiologie und Pathogenese (1930), zu dem Ergebnis, dab 
funktionell-mechanische Bedingungen ffir die ~tiologie der Appendicitis im Vorder- 
grunde stehen, und dab als gew(ihnliehe Erreger oder Miterreger des appendicitischen 
Anfalles als h~ufigste grampositive Diplokokken und meist damit gemisehte, feine 
grampositive Bacillen, ferner Bacterium eoli-~tmliche St~bchen, sowie gramnegative 
influenza~hnliche St~bchen in Frage kommen. Dabei begfinstigen das Entstehen 
des Anfalles VirulenzerhShung der Appendix~lora, eine Kot]eere des distalen Ab- 
schnittes des Wurmfortsatzes und daselbst stattfindende Sekretretentionen infolge 
verst~rkter physiologischer Abbiegung desselhen im distalen Drittel. Die histologi- 
schen Bilder des Prim~rinfektes wiesen sichtbar auf eine primate Reizung der 
Schleimhaut durch die irgendwie virulent gewordenen Appendixerreger ohne eine 
ernsthafte Kreislaufst6rung in der SchleimhaUt hin, obwohl die letztere, als viel- 
leieht nicht nachweisbar, nicht geleugnet werden k6nne. Nach den yon Seng vor- 
genommenen Untersuehungen des LymphgefiiBnetzes yore menschlichen Wurm- 
fortsatz erkl~irt sieh ohne weiteres die bevorzugte Lokalisation der entziindlichen 
Prozesse in den auBeren Wandschichten und die selmelle Ausbreitung derselben 
in der Serosa gegen die proximalen Abschnitte der Appendix zu. Dabei dringen 
die Entziindungsstoffe nicht nur in die LymphgefiiBe, sondern in gleicher Weise in 
die Gewebsspalten ein und breiten sich in ihnen aus. Die Ausbreitung des Gift- 
stoffes und die davon abh~ngige Anloekung der Leukocyten folgt der allgemeinen 
Auordnung des Lymphgef~flsystems, woraus sich nach Ascho/] die keilfSrmige 
Verbreitung der yon einem Prim~rin~ekt ausgehenden, leukocyt~ren Infiltrationen 
der tieferen Wandschichten erkl~rt. - -  Demgegenfiber betont J~ic]cer, dal~ es sich im 
fertigen Befunde der Appendicitis um eine umschriebene Eiterung des Schleimhaut- 
gewebes handelt; nicht nur im Epithel sei eine Liicke vorhanden, sondern auch im 
daruntergelegenen Schleimhautgewebe. Die Lficke kSnne mit Eiterze]len ausge- 
ffillt sein, sie enthalte aber h~ufig zwischen diesen rote BlntkSrperchen. Das gleiche 
enthalte der dickfliissige Inhalt der befallenen Appendixstrecken, was darauf hin- 
deutet, dal~ der Schleimhauteiterung eine Stase vorausgehe. Nach Riclcer mfisse diese 
KreislaufstSrung auf eine Reizung des Nervensystems hin entstehen, welches die 
normale Strombahn in allen ihren Teilen innerviert. Dem Anfall yon Epityphlitis 
geht naeh Ricker ein sog. Vorspiel voraus (z. B. Nabelgegend, Ganglion eoeliacum). 
In der Folge der hierbei auftretenden GefaB- und Muskelnervenreize erleide der 
Wurmfortsatz als ein ,,Acron" wegen seiner Besonderheiteu des Stromendbahnge- 
bietes (Blut-Lymphe) ~ortschreitende und morphologiseh erkennbare Veri~nderungen. 
Die Gefi~Bver~nderungen breiten sich dann im Wurm~ortsatz entspreehend der 
Gef~l~verteilung aus. Nach Ricker beginnt 'also die Appendicitis mit einer Kreis- 
laufst6rung, nach Ascho]/ dagegen mit einer Infektion yon ,der Schleimhaut a~s. 
Im Rahmen der :vorliegenden Un~ersuchungen sind noch folgende Angaben yon 
Winkler yon ganz besonderem Int~eresse. Als eine , ,pr imate  'Lym phangitis des 
Wurmfortsatzes" ist yon Borchard ein wohlcharakterisiertes Kr~nkheitsbi~d b e- 
schrieben, das dadureh yon ganz besonderer Bedeutung ist, daI~ hierbei die Lymph. 
gefM3entziindung an der Appendix yon vorneherein im Vordergrunde stehr und 
sieh nieht erst nachtr~glich an die geschwtirigen oder gangranSsen Prozesse der 
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Mucosa ansehliel~t. Winkler weist daraufhin, dab nach Borchard diese ,,primare 
Lymphangitis" bisher kaum beschrieben, noeh ante operationem diagnostiziert 
wgre. Das Xrankheitsbild zeigt einen akuten Beginn, hohe mit Sehiittelfrost ein- 
setzende Temperaturen, geringe Lokalerscheinungen, keine D6fence und wenig 
Druckschmerzhaftigkeit. Anatomisch finder sich bei anscheinend unversehrter 
l~ucosa reichliche Eiteranhaufung in den Lymphbahnen und Schwellung der 
Lymphdrtisen im Ileoc6calwinkel. Danach besteht also tatsachlich die voraus- 
gesetzte Lymphangitis. Auch Payr halt es fiir wahrscheinlich, dab ein Tell der 
akuten, serSsen Bauchfellergiisse sich auf derartige Lymphbahninfekte zuriick- 
fiihren ]iil3t. In Fiillen yon Appendicitis chronica, bei dencn sich der Wurmfortsatz 
kaum vergndert zeigt, wurden am Mesenteriolum I~.ankheitserscheinungen fest- 
gestellt, wie Narben und vergr6Berte Lymphknoten. Die histologischen Bilder sind 
yon Pribram beschrieben: Ausgedehnte Verwachsungen, geschwollene Lymph- 
knoten, erweiterte Lymphbahnen mit Wandverdickung und perivasculgren Inffl- 
traten. Es handelte sich also um eine ,,Lymphangitis mesenterialis". Winkler 
weist darauf hin, dall alle derartigen Feststelhmgen wohl geeignet waren, den Ein- 
druck zu erwecken, dab die unspezifische Lymphangitis mesenterialis gar nicht 
so selten auftritt als wie es angenommen wird. Weiter erwghnt er experimentelle 
Untersuchungen yon Pribram, die gezeigt habcn, dal3 dcr organwarts fliel3cnde 
Lymphstrom eine zentrifugale Umkchr erfahren k6nne nach Often, an dencn ein 
Gewebsreiz besteht, so dall es zu einer entziindlichen ,,Hyperlymphie" kommen 
kann, die vielleicht eine Bedeutung besitzt ftir die lqeigung zum Wiederaufflaekern 
yon Entziindungen bei allgemeinen Infektione n am sog.,,Locus minorts resistentiae". 
Schlielllich sollen die mesenterialen und subperitonealen LymphgefaBe nicht nur 
regioniir zu einem bcstimmten Xrankheitsherde ergriffen werden, sondern es kann 
sich auch eine chronische, schleichende Entziindung nach Abheilung des Primar- 
herdes welter ausbreiten, oftmals rezidivierend und im Zusammenhange mit einer 
Tonsillenerkrankung. Dabei k6rmen die Beschwerden auch klinisch weiter bestehen, 
wenn der Wurmfortsatz entfernt ist. Von Pribram sind bei dieser ,,Adhasionskrank- 
heir" Zusammenhgnge festgestellt worden yon Erkrankungen des peritonealen 
Lymphsystems mit den versehiedensten Infektionen. So z. B. zwischen der Angina 
und der Appendicitis, zwischen Cholecystitis und Ulcus ventriculi. 

Wie diesen fiir unsere Untersuchungen sehr wichtigen Angaben zu 
entnehmen ist, wird ftir die Xtiologie der Appendicitis neben mechanischen 
Momenten einer Infektion yon der Schleimhaut aus, einer nervSs be. 
dingten KreislaufstSrung und primiiren Entzfindungen des Lymph- 
gefgSapparates eine Rolle beigemessen. 

Sehlullfolgerungen. 
Wie dargelegt wurde, liegen sich im Serumhyperergie-Modellversuche 

am Wurmfortsatz des Kaninchens die bekannten, fiir die Appendicitis 
eharakteristischen Erscheinungsformen der Entziindung konstant hervor- 
rufen. Unsere experimentelle Anordnung unterscheidet sich yon den bis. 
herigen wesentlich insofern, als diese letzteren zumeist ganz unphysiolo- 
gische Bedingungen fiir das Zustandekommen der Wurmfortsatzentziin- 
dung sehufen. So sehen wir vor allem bei den zahlreiehen Versuchen der 
Abbindung des Wurmfortsatzes und in der auf diese Weise mitunter 
erzeugten Nekrose und Gangr~n keine Form der Reaktion auftreten, die 
mit den Erscheinungsformen der gewShnlichen Appendicitis in Beziehung 
gebracht werden kann; denn allenfalls noch kSnnte man eine kiinstIiche 
Abschniirung der Appendix und die dabei auftretenden Folgen mit 
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denen verglaiehen, die ein festsitzender Kotstein nach sieh ziehen kann. 
Erfahrungsgem~l] aber kommt eine Appendicitis sehr vial h/iufiger bei 
Wurmforts/ttzen vor, die gar keinen Kotstein enthalten. Zweifellos 
spielen ffir das Zustandekommen des appendicitisahen Anfalles bakterielle 
Errager eine wesent]iche Rolle. Es war jedocb unklar, warum die an sich 
harmlosen Bakferien der Appendix, die im aHgemeinen als die gewShnlichen 
Erreger des appandicitischen AnfeJles betraehtet werden, pl6tzlieh einen 

A b b . 1 5 a - - c .  Verseh iedene  S t a d i e n  tier e x p e r i m e n t e l l e n  a l l e rg i s ch -hype re rg i s ehen  A p p e n d i c i t i s  
(Kan inehcn) .  a L i n k s  : 6 S t u n d e n  n a c h  tier S e r u m c r f o l g s g a b e  i n  die s u b r a u k 6 s e n  P l exus ;  die 
z i rkul~re ,  s egmen th re  Z i r k u l a t i o n s s t S r u n g  e n t f e r n t  y o n  der  Sp i tze  i s t  d e u t l i c h  e rkemabar  
(die Einstichsbelle an der Spitze ist sekund~r entstanden bei Einbringung der Konservierungs- 
flassigkeit), b iV[itte: 36 Stundennach Injektion des Antigens in die Plexus; Appendicitis 
p h l e g m o n o s a  u lceros~.  S t a r k e  e i t r ig - f ib r in6se  Belage .  c R e e h t s :  Ghron isches  S t a d i u m :  
16 Tage  n a e h  I n j e k t i o n  der  Er fo lgsdos i s  in  die s u b m u k S s e n  L y m p h p l e x u s .  S t a r k e  A d h a -  
s i onsb i ldungen  m i t  b e n a c h b a r t e n  D i i n n d a r ] n s e h l i n g e n  u n d  AbkJ~ickung  v o r  a l l e m  i m  ]Be- 
r e i c h  der  Spi tze  des  W u r m f o r t s a t z e s  n a c h  Ablaus  t ier En tz i iudung ' .  P h o t o g r a p h i e r t  n a c h  

K o n s e r v i e r u n g  in  Kalserlingseher Fl i i ss igkei t .  Na t i i r l i che  Gr6Ge. 

akuten Anfall und das morphologische Substrat der Appendicitis auslSsen. 
Die Schwierigkeit der Untersuchung fiber die Virulenzsteigerung bestand 
bisher darin, dab keinVersuchstier bekannt war, bei welchem man mit Hilfe 
der gewOhnlichen Erreger eine sichere Appendicitis hervorrufen konnte. 

Aus allen bisherigen Untersuchungen ergibt sich, wie aueh Ascho/] 
betont, die Frage nach weiteren Bedingungen, die ffir alas Viru- 
lenterwerden tier in der Appendixflora erithaltenen Mikroorganismen 
erforderlich sind. Als einer dieser Faktoren k/~me die yon Ricker beob- 
achtete KreislaufstSrung infolge nerv6ser Einflfisse in Betracht. Dal] 
Kreislaufst6rungen ffir den Ablauf der Entzfindung des Wurmfortsatzes 
yon sehr wesentlicher Bedeutung sind, haban wir durch entsprachende 
Versuchsanordnungen erwiesen. Erstens treten schon beim Znstande- 
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kommen allergisch-hyperergischer Reaktionen ZirkulationsstSrungen auf 
(Pr~stase-Stase-Fibrinthrombose usw.), wie es sieh auch kfirzere und 
l~ngere Zeit naeh der Injektion am Wurmfortsatz makroskopisch test- 
stellen l~6t. Nach 4--6 Stunden war bei unseren Versuchen, nach In- 
jektion des Antigens in den lymphatischen Apparat, die anf~nglich all- 
gemeine I-Iyper~tmie zuriiekgegangen und lediglieh an einem zirkul~ren 
segment~ren Abschnitt bestehen geblieben als der Ausdruck einer jetzt 
sehon irreparablen Seh/~digung. Ihr  Zustandekommen erklgrt sich aus 
einer schweren StSrung der Blutlymphsehranke, denn infolge der zu- 
nehmenden Sch~digung und Durchl~tssigkeit der Lymphplexusendothe- 
lien greift der ProzeB ant die Blutcapillaren and Umgebung fiber (Stasis- 
Fibrinthrombosis-Wandreaktion). 

Zweitens haben wir (lurch besondere Anderung der Versuehsbedin- 
gungen eine primate KreislaufstSrung gesetzt, indem wir eine neuro- 
paraly~ische I-Iyper~mie erzeugten, und danach das Antigen verabfolgt. 
])abei stellte sieh heraus, dab der entz/indliche ProzeB unter diesen 
Umst~nden sehr beschleunigt abl/iuft. Aus alledem scheint doeh hervor- 
zugehen, dab flit das Zustandekommen und den Ablauf der Entziindungs- 
erscheinungen, zu denen sich in unseren Experimenten eine bakterielle In- 
fektion spontan hinzugesellte, Kreislaufst6rungen primer und sekund~r 
yon der grSf]ten Bedeutung sind. - -  Als einen weiteren Faktor  ffir das 
Virulenterwerden der in der Appendixflora enthaltenen Mikroorganismen 
und damit ffir die Atiologie der Appendicitis muB man die mechanisehen 
Momente befraehten. 

So eingehend for die ~tiologie der Appendicitis die genannten Fak- 
toren bisher gewfirdigt worden sind, so wenig wurde die spezifisehe 
Reaktionslage des Gesamtorganismus und in den lymphatisehen Organen 
ira besonderen beaehtet. Obwohl in diesen Zusammenh/ingen neuerdings 
allergische Komponenten aueh yon Ascho// angedeutet wurden, war es 
RSssle, der als erster ganz allgemein auf die m6gliche Bedeutung der 
Hyperergie (zun~chst ohne Bezug auf die Allergic) ffir die Appendicitis 
hinwies 1. In unseren Serumhyperergieversuehen kormten wir am sen- 
sibilisierten Tiere die besonders hoehgradige Uberempfindliehkeit des 
lymphatisehen Systems am Wurmfortsatz im Sinne der allergisehen 
ttyperergie naehweisen. Eine erhShte Reaktionsbereitsehaft der 
lymphatischen Apparate in den versehiedensten Organen (speziell Tonsilla 
palatina) ist eine kliniseh bekannte Tatsaehe, und naehAscho//kann die 
H/~ufigkeit gewShnlieher Anginen nut  noeh mit der H/~ufigkeit der 
Appendicitis vergliehen werden. Nach ihm ist es bekannt genug, dab 
die gew6hnliehe Angina in ganz der gleichen Weise wie die Appendicitis 
mit einem Prim~rinfekt der Buehten beginnt, um sofort in ein phleg- 

1 Nach RSssle (1927) sollte mehr auf die Beschaffenheit des lymphatischen 
Appaiates bei den seltenen FMlen yon akuter Appendicitis im hohen Alter ge- 
achtet werden. Danach sind mit fippigem lymphatischem Gewebe ausgestattete 
Wurmfortsatze besonders h/~ufig die Beute der Appendicitis, wahrend diinne und 
atrophisch erscheinende viel seltener erkranken. 
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monSses Schwellungsstadium ~berzugehen, welches sieh gelegentlich 
zur regelrechten Abszedierung wie bei dem WandabsceB der Appen- 
dicitis verdichten kann. Ascho/] 1/~Bt jedoch in seiner Abhandlung fiber 
den appendicitischen Anfall (1930) often, ob es bei der Wiederkehr der 
Angina zu einer Resistenzver/~nderung des Gesamtorganismus im Sinne 
einer Allergic komm~ ,,und ob die gewShnliche Angina wirklich die 
Quelle aller m6glichen sekund~ren Erkrankungen bis zur Ulcusbildung 
im Magen ist". Die Frage ist heute dahial gekl/~rt, daB es naeh der Angina 
zu Umstimmungen des Organismus kommen kann, und im Sinne der 
rheumatischen Ver/~nderungen das Bindegewebe aller Organe einschlieg- 
lich der Gef/~ge ergriffen wird. - -  Wit sehen in der jeweiligen Entziindungs- 
bereitschaft der lymphatischen Apparate (einschlieBlich der Lymph- 
gef/~Be) des Wurmfortsatzes wie der Tonsilla palatina den Ausdruck 
einer spezifisch-allergischen Reaktionslage. Soweit es sich um die Ab- 
h/~ngigkeit der Beziehungen zwischen Appendicitis und Angina handelt, 
sind wit jedoch anderer Auffassung als die Mehrzahl der Autoren, indem 
wit nich~ allein das Nacheinander, sondern ebensosehr das Nebenein- 
ander der Entstehungsweise der Erkrankungen betonen und darin den 
Ausdruck einer allgemeinen spezifischen allergisch- hyperergischen 
I~eaktionslage des gesamten lymphatischen Systems erkennen. Damit 
stimmt die Ablehnung der Annahme gewisser Autoren fiberein, dab es sich 
bei der Appendicitis um eine auf dem Verdauungswege fortgeleitete 
sekundgre Inlektion bei Angina handele; ebenso kSnnte eine hiima- 
togen vermittelte Erkrankung des Wurmes angenommen werden. Naeh 
Ascho//liegt, um die groge H/~ufigkeit des appendicitischen Anfalles zu 
erklaren, die Annahme viel naher, ,,dab die schon normMerweise im 
Wurmfortsatz enthaltenen Mikroorganismen aus den verschiedensten 
Grfinden eine besondere Angriffsfiihigkeit gegentiber den Wandungen 
des Wurmfortsatzes bekommen". Diese Erkenntnis, dab die Erreger der 
Appendicitis gew6hnliche Bewohner des Wurmfortsatzes sind, wurde auf 
Grund eingehender bakterieller Untersuchungen yon Ascho// u.a .  
gewonnen. Aueh wir fanden in unserem Serum-I-Iyperergie-godell- 
versuch der Appendicitis die in ihrer Virulenz gesteigerte, gew6hnliche 
Darmflora in allen Wandschiehgen des Wurmfortsatzes und bei der 
eitrigen Peritonitis wieder. Das zu den Versuchen verwendete Serum 
war kulturell steril. 

Wit  glauben aus unseren Versuchen ableiten zu k6nnen, dal] es im 
Organismus bei vorfibergehenden akuten und bei chronischen Infektionen 
durch Toxine, yon einem ,,Focus" (z. tl. einer Angina) oder yon anderen 
,, Quellaftek~ionen" aus 1, zu einer spezifischen Sensibilisierung und damit 
zu efl]er besonderen Uberempfindlichkcit des lymphatischen Systems 

1 Auch die M6gliehkei~ einer peroralen Allergisierung ist anderweitig experi- 
mentell sichergestetl~. Neben der Beschaffenheit und dem Einbringungsweg des 
Antigens spielen fiir das Zustandekommen einer Altergisierung auch sogen~nnte 
pr~idisponierende Faktoren eine Rolle (Vererbung, Intoxikationen, Sehg~digungen 
des gastrointestinMen l~esorptionsapparates usw.). 
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kommen kann, die ffir das Zustandekommen der Wurmfortsatzentzfindung 
von gro•er Bedeutung ist. Nimlnt man mit Ascho]] ffir die Entstehung 
der Appendicitis vorwiegend mechanische Momente und eine prims 
bakterielle Infektion yon der Schleimhaut aus an oder glaubt man mit 
Riclcer, dab die Appendicitis mit einer nervSs bedingten KreislaufstSrung 
beginnt, in jedem Falle wird man ffir die Pathogenese der Appendicitis 
die spezifisch-allergische Reaktionsbereitsehaft des Wurmfortsatzes, ins- 
besondere seines lymphatischen Apparates, berficksichtigen m~issen. 
Darfiber hinaus wird neben der jeweiligen Immunits des Organi~smus 
auch der allgemeinen Konstitution des einzelnen Individuums eine Be- 
deutung zukolnmen. 

Zusammenfassung. 
1. Nach Wiedergabe der angewendeten Versuehsteehnik und der 

normal anatomischen Verhs der Appendixlymphgef~L6e und -plexus 
wurden zuns ihre Reaktionen im Serumhyperergieversuch bei iso- 
lierter Injektion der Erfolgsdosis in die submukSsen Lymphplexus des 
Kaninchenwurmfortsatzes beschrieben. Dabei wird auf die ~hnlichkeit 
der Befunde mit den entzfindlichen Reaktionen am Wurmfortsatz des 
Menschen und auf die mSgliche Beteiligung auch der tibrigen Lymph- 
gef~Se, -capillaren und lymphatischen Apparate an allgemeinen 13ber- 
empfindlichkeitsreaktionen im Organismus hingewiesen. 

2. Es liel3en sieh am sensibilisierten Tiere (Kaninchen) alle, den bekann- 
ten Stadien der menschlichen Appendicitis gleiehenden entzfindlichen Re- 
aktionen des Wurmfortsatzes konstant hervorrufen durch eine einmalige, 
isolierte Injektion des sterilen Antigens in den perifollikul~Lren Lymph- 
gef~13apparat. Das morphologisehe Substrat der einzelnen Entzfindungs- 
stadien wird beschrieben. Bei den Versuchen liel~ sieh eine Abhs 
des Reaktionsablaufes yon vasoneurotischen Einfltissen feststellen, inso- 
fern als nach L~Lhmung der Vasoconstrictoren dutch Aussehaltung vege- 
tativer Zentren im Ganglion coeliaeum die experimentelle lymphogene 
allergisch-hyperergische Appendicitis wesentlieh beschleunigt verlief. 
Frfihzeitige, schwere degenerative Ver~nderungen am intramuralen Gang- 
lienzellenapparat des Plexus myentericus Auerbachi weisen auf die 
Bedeutung des autonomen Nervensystems fiir den Ablauf der allergisch- 
hyperergischen Gewebsreaktionen hin. 

3. Auf Grund der vorliegenden Untersuehungsergebnisse ist nach 
Er6rterung der bisherigen Anschauungen fiber das Zustandekommen der 
Appendicitis der Versuch einer synthetischen Betrachtungsweise aller 
bekalmten s Faktoren gemacht. Dabei wird die im vor- 
liegenden experimentell erwiesene, spezifische (wahrscheinlich auch durch 
identischc, sog. heterogenetische Antigenpartialstrukturen erzeugbare), 
allergisch-hyperergische Reaktionslage des Wurmfortsatzes, insbesondere 
seiner lymphatisehen Apparate und seiner nerv6sen Zentren, im Zu- 
sammenhange mit der allgemeinen Immunit~tslage des Organismus als 
ein wiehtiger und vielleicht entscheidender Faktor ffir die Pathogenese 
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u n d  K l i n i k ,  sowie  ( in gewi s sen  F~ l l en )  f i i r  d ie  T h e r a p i e  d e r  A p p e n -  

d ic i t i s  h e r v o r g e h o b e n .  
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