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Versuche an der Niere. 
Mitteilungen iiber Expcrimente an der Niere mit dem Ziele, (lie 

Abhgngigkeit allergiseh-hyperergischer Reaktionen yore Nervensystem 
zu priifen oder Beriehte /il)er Versuelm an den Nieren sen.sibilisierter 
Tiere, naeh Beeinflussung des Nervensystems 8eh~iden dureh lebende 
Bakterien auf dem Wege einer P~trallergie hervorzurufen, liegen in der 
Literatur unseres Wissens bisher noch nicht vor. hn  Rahmen der vor- 
]iegenden A_rbeit als einer zusammenfassenden Darstellung iiber Ver- 
suche zur Frage einer Klgrung der Beziehungen zwis,hen Nervensystem 
und allergiseh-hyperergiseher Gewebsreaktion soil zunSchst einmal kurz 
iiber experimentel]e Befunde berichtet werden, wie sic sieh aus welter 
zuriickliegenden gemeinsam mit W. Mathies ver6ffentliehten Unter- 

�9 "" C r  suchungen ergeben haben 1. Zur Klarstelhmg der Zusammenhan~e iiber 
die Beeinflussung der hyperergisehen Reaktionen an der Niere dureh 
die vegetative Innervation galt ms zungehst festzustellen, ob die Re~k- 
tionen an diesem Organ naeh mSgliehst weitgehender Ausschaltung aller 
yon aul~en herantretenden Nerven sieh yon denen, wie sic bei einer 
normal innervierten Niere auftreten, unterseheiden. Erst ~ n n  sich 
dabei Untersehiede ergaben, konnte man daran denken, dureh Erwei- 
terung und Variationen der Versuehsanordnung etwa bestehenden Zu- 
sammenh/ingen welter naehzugehen. 

1. Versuehe mit Serumantigenen an dcr entnervten :Xiere. 
(Aller~e und Nervensystem.) 

a) Die Reaktion der ent~rvten Niere nach direkter Antiqengabe 
in die Arteria renalis. 

Bei der angewandten Versuchsanordaung stellte sich das patho- 
logisch-anatomische Bild tier in ihrer nerv6sen Regulation beeintriich- 

Diese Arbeit wurde mit Hilfe der Notgemeinschaft der Deutschen Wissen- 
schaft ausgefiihrt, wofiir an dieser Stelle gedankt wird. 

e Kaiserlinq, H. u. W. Mathies: Virchows Arch. 295, 3, 458. 
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tigten Niere folgendermal]en dar:  Bei den Tierem deren Nieren un- 
nfittelbar bzw. wLi, hrend der 1. Stunde naeh der Operation zur Unter- 
suehung kamen, ergaben Meh keinerlei yon der Norm abweiehende 
Bihler. 2--3  Stunden naeh der Entnervung zeigte sieh iibereinstimmend 
bei allen Tieren eine deutliehe beginnende und zunehmende Bhttf/ilhmg 
einzelner Glomeruli. Die Tatsaehe, (lag es sich naeh dieser Zeitspanne 
um eine sehne]l zunehmende Hyperitmie zunitehst e.inzelner Glomeruli 
handelt, ist streng festzuhalten und ffir die Beurteilung der Ergebnisse 
der spSteren Versuehe sehr wesentlieh. Naeh 8--12 ,Stunden zeigen sieh 
dieselben Bilder, wenngleieh jetzt aueh sehon mehr als (lie H~tlfte aller 
Glomeruli pra]l mit Blut gefiiilt ist. 20--24 Stundan po~t operationem 
erseheinen fast siimtliehe Glomeruli mit nur wenigen Ausnahmen ~tark 
erweitert und strotzend mit roten Bh[tk6rperehen geffillI. Erst  etwa 
30 Stunden nach der Entnervmlg ist eine vollkommene Blntiiberfiilhmg 
siimtlieher Glomerulussehlingen erreieht. Die Dihttation der Glomerulus- 
kn~tuel der Vasa afferentia und s~imtlieher iibrigen Gef/tge steht auf 
dem H6hepunkt.  Auf der Basis dieser neurovegetativ bedingten Zir- 
kulationsst6rung konnten nun Beobachtungen dar/iber angestellt werden. 
welehen Einflul3 sie auf den Ablauf hyperergiseher /~eaktionen hal. 
Vergliehen mit den Ergebnissen der Untersuehungen yon Ma.sugi und 
,b'alo a.n der normal innervierten Niere, denen zufolge naeh Antigen- 
gaben yon 3 ecru naeh 7--10 Ta~en~. totale Nekrosen auftreten, zei,*-. 
ten (lie Versuehe, dab sieh naeh Aussehaltung vorwiegend der Vaso- 
constrietoren der ganze Ablauf der allergisch-hyperergischen Seh~tden 
st/irmiseher und in sehr viel kiirzerer Zeit entwickelt. Wenn sieh abet 
naeh Eingriffen am Nervensystem sehwere S.'eh'Xden in den Organen im 
ttyperer.~ie.Modellversueh erzielen lassen, dann ist mit an Sieherheit 
grenzender Wahrseheinliehkeit anzunehmen, dal3 im Organismus aueh 
funktionelle St6rungen der Innervat ion yon groger kliniseher Bedeutung 
sein k6nnen. Fassen wir zusammen, so hat sieh gezeigt, dab sieh aueh 
an der Niere dutch Beeinfiussung der vegetativen Innervat ion bei 
direkter Einfiihrung des Antigens in die Nierenstrombahn eine weit- 
gehende Beeinflussung allergiseh-hyperergiseher Reaktionen erreiehen 
l/iBt. Dabei stehen wieder Zirkulations.at6ruugen im Vordergrunde. 

b) Die Reaktion der entner~:te~ Niere .nach indirekter Antige.ngabe in de~. 
albyemeinen Kreislau/. 

im  weiteren Verlaufe der Untersuchnngen erhob sieh jetzt  (tie Frage, 
ob au('h nach indirekter; d. h. naeh intraven6ser Gabe der .4Jltigene bei 
sonst gleicher Versuchsanordnung Sch~den in der Niere beobachtet 
werden k6nnen. Die Gabe der Er/olgsdosis erfolgte jetzt  im AnschluB 
an die Entnervung und stets in (lie Vena auricularis. Wie yon vorne- 
herein zu er~varten stand, traten bei dieser Methode nicht ann~hernd 
so ausgedehnte und sehwere Veriinderungen auf, wie naeh Erfolgsgabe 
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in die Nierens t rombahn .  l ) ieser  Ums tand  wird erkl~rlieh, wenn man  
Ldeh vors te l l t ,  in welch einer unendlieh viel feineren Ver te i lung sieh jetzt. 
die wi rksamen Substanzen befinden, wenn sie nach Ausbre i tung  im Kreis-  
lauf schliei31ieh in die Niere gelangen und in diesem ausgedehnten  St rom-  
b,~hngebiet endlieh an den Ort  ihrer  Auswirkung kommen,  wobei  noch 
h inzukommt ,  d~Ll3 s te ts  nur  ein sehr geringer Teil der  gesamten  Blut-  
menge das  Niereneapi l la rsys tem durehs t r6mt ,  und der gr6Bte Teil der  
im Blu te  kreisenden Stoffe von An t igencha rak t e r  sehon vorher  seine 
Absi i t t igung findet.  Trotz  dieser ersehwerenden Umst~nde  tritt,  auch 
bei dieser Versuchsanordnung eine al lergisch-hyperergisehe Reakt i (m 
in der Niere  auf. Der Ablauf  des Geschehens geht  such hier yon S tase  
und ) ' i b r in th rombose  in den Sehlingen der Gef/il3knauel iiber E x s u d a t e  
1,nd E r y t h r o e y t e n a n s a m m l u n g e n  im Kapse l rau ,n  bis zu angedeu te ten  
bzw. to ta len  Glomerulonekrosen.  

So haben (lie Versuehe an der Niere mi t  Serumant igenen  wiederum 
bewiesen, (lag es m6glieh ist, auf  dem Boden einer nerv6s bed ing ten  
Kre is laufs t6rung  schwere at lergisch-hyperergisehe SehS.den dutch d i rek te  
Einf i ihrung des Ant igens  in die Nie rens t rombahn  und aueh yore all- 
gemeinen Kreishmf aus hervorzurufen.  Aueh an der Niere ~-ird das 
Zus tan( lekommen al lerergiseh-hyperergiseher  Reak t ionen  dureh vorwie- 
gende Aussehal tung der  Vasoeonstr ie toren begi ins t ig t  und die e inmal  in 
Gang gekommenen  Prozesse verla.ufen s t i i rmiseher  und sehwerer.  

2. Vcrsuche mit St reptokokkcn am serumsensihil isierten Tiere 
an der cntnervt~'n Nier~,. 0)aral lcrgie  und Nerw, nsystem.) 

Auf tier Grundlage  der bisher  gemaeh ten  Er fahrungen  erhob sieh 
je tz t  die Frage.  ob es m6glich ist, du tch  eine nervbse Beeinflussung der 
Z i rku la t ion  im allergischen Organismus an der Niere mit Bakte r ien  
Sehitden hervorzurufen.  Versuehe, an normalen Nieren mit te ls  S t rep to-  
kokken oder deren Toxinen Veri inderungen hervorzurufen,  sind sehon 
~'on den vcrsehiedensten Seiten mit  sehr weehselndem Erfolge gemaeht  
worden. Im al lgemeinen kamen  wiederhoi te  In j ck t ionen  yon S t rep to-  
kokken an mit  S t r ep tokokken  vorbehande l ten  Tie,'en in Anwendung.  

Ophiil.s beobachtete dabei Hyper/imie an den Glomeruli, Leukocytenanh/i,u- 
fungen und Sehlingennekrosen. Kuczinski konnte bei dauernden, zuletzt allc 
2---3 Tage wiederholten Injektionen. Entzfindungen einzelner Glomerulussehlingen 
his zu Bildungen yon Eiterherden hervorrufen. Luken.~ und Lenffcope fanden naeh 
vorheriger Sensibilisierung der Tiere mit hS, molytischen St.reptokokken herdfbrmige 
oder diffuse Glomerulusver/mderungen. Bei wiederholten Injektionen erhielt 
Lukens etwa die gleiehen Ver~nderungen. Bell, Claw,son und Hartzell experimen- 
tierten an Affen und erzeuglzen nach wiederholten lnjektionen yon Streptokokken 
erst m~eh Monaten entztindlieh-reaktive Glomerulusver/inderungen. In etwa der 
gleiehen Richtung bewegten sieh such Versuche yon McLeod und Finney, Helm- 
holz u. a. I)er Erfolg war ungef',ihr der gleiche wie bei Mlen anderen Untersuehungen. 
Weitgehende _4hnlichkeit mit der mensehlichen G|omerulonephritis hatten die 
expcrimentellen Befunde yon Dc, mscgk und Neuhavs, die wiederholt ganze 

V i r c h o w s  Arch ly .  Bd .  301. 8 
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Kulturcn yon Kokken in die Niere vera.bfolgten. - -  Van Intcrcsse sind auch 
zahh'eichc Versuche mit vOllig negativem Ergebnis. So konnte z. B. BIc,.m/iel,[ mit 
cincr Iujt.ktiou einer Streptokokkenaufschwemmung in die Nierenart:,rien und 
naeh 14 Tage sp/i,t.er wiedvrholt,~r Injektio,1 yon Strept.okokken keine Vergnde- 
rungen in der Nierc hervorrufen. An vorher mit anhii.molytisohen Streptokokkon 
sensibilisierten Tieren fiihrte naeh neuermx Untersuchungen yon Riede.r und B*dzet' 
eine lnjektion lebcnder konzentrierter Viridansaufsehwemmung nur zu in~:er- 
stitieller Entzimdung. 

.Diese kurze l~.',:bersieht iiber (lie wMiegende Literatur ,  die keinerlei 
Ansprueh auf Vollst/tndigkeit erhebt, soil fiir den Rahmen der v o f  
liegenden Untersuehungen nur zeigen, dab die Niere im Tierexperiment 
gegen/iber Streptokokken auf3erordentlieh resistent ist. Ohne n/ther 
auf die Beziehungen der erzielten Ver/inderungen mit den versehiedenen 
Formen der mensehlichen Krankheitsbilder einzugehen, kann  fest- 
gestellt, werden, dab im allgemeinen wiederhoIte und ganz unverhgltnis-  
m/iBig hohe Streptokokkendosen an spezifiseh sensibilisierten Tieren 
notwendig  waren, um iiberhaupt morphologiseh einigermagen eindrueks- 
voile Veriinderungen an der Niere hervorzurufen. ])a m m  eine nervSse 
Beeinflussung der Zirkulation mit (lem Erfolge einer w~soi)aralytisehen 
Hyperitmie bei Anwesenheit yon Antigenen im Kreislauf fiir das Zu- 
st .andekommen einer Antigen-Antik6rperreaktion eine entseheidende 
(;run(llage abgibt, so lag (lie Frage nahe, was in den vasoparalyt isehen 
Gefgl3bezirken spezifiseh allergisch gemaehter  Tiere ges('hieht, wenn 
dort  ]%kterien hineingelangen. Aueh beim 3Ienschen diirfte sehr lranfig 
der Fall eintreten, dab bei spezifisch allergiseher Reaktionslage veto 
prim/iren Antigen versehiedene Reizstoffe belebter oder unbelebter  
Na tu r  veto Kreislauf aus zur Wirkung kommen.  - -  lm allgemeinen 
reagiert  ein im Stadium der Allergieentwieklung o(ler ausgiebiger Allergic- 
sehwankm~gen befind[ieher Organismus gegeniiber andersart igen,  ver- 
s(,hiedenen I{eizen leiehter und raseher mit einer Entz i indung als ein 
nicht  allergis(:her Organismus, eine ', 'atsa('he, (tie man als Parallergie 
(Me're und Keller) bezeiehnet. Ih r  Wesen besteht also in einer Sensibili- 
sierung (lurch ein Antigen gegeniiber uuspezifisehen Antigenen. In  
neuester Zeit wurde in erster Linie dureh Untersuehungen yon Bg)h,mi(.i 
auf die Bedeutung pa.rallergischer Erseheinungen an serumsensibili- 
sierten Tieren gegeniiber Streptokokken und deren To• hingewiesen. 
Diese Erfahrung,  dab (lie _R.eaklionsbereitsehaft (let" Nieren serumsensi- 
bilisierter Tiere gegenfiber amlersartigen l{eizstoffen erh6ht sein kann.  
und (lie Beobaehtung,  (tab nerv6s bedingte Zirkulationsst6rmlgen im 
allergisehen Organismus den veto Blute atl.s einwirkenden Giften giinstige 
Bedingungen fiir einen Angriff bieten, liel3en es bereehtigt erseheinen, 
Versu(;he dariiber anzustellen, ob sieh an serumsensibilisierten Tieren 
Bakterien dutch Beeinflussung der Innerva t ion  an den Oft der auf- 
t re tenden Zirkulationsst6rung an der Niere fixieren lassen. Um zum 
Ziele zu gelangen, wurden zun/tehst normalinnervierte Nieren serum- 
sensibilisierter Tiere mit Iebenden Streplokokken behandelt .  
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E in  Teil der  Tiere erhiel t  nach einer 5rnaligen suben tanen  Sensibili-  
s ierung mit  je 2 ecru Schweine- oder Pferde.~erum eiue Koehsa lz -Ab-  
sehwemnmng yon einer K u l t u r p l a t t e  h/ imolyt ischer  S t r e p t o k o k k e n  in 
die Ar t e r i a  renalis.  Die 3Ienge bet rug etwa ~/~0 ()se. Andere  Tiere wurden 
in der  gleichen Weise vorbeh,%ndelt, erhiel ten jedoeh vor oder naeh der 
Verabfolgung yon S t r ep tokokken  in die Nierens t romba}m 2 - - 4  corn 
Se rumant igen  in t raven6s .  An den Nieren der Tiere dieser drei  Ver- 
suchsreihen waren keine Verimderungen festzustel len.  ~*unmehr win'de 
zunS, ehst  an der Niere  ganz unwwbehandel te r ,  normale r  Tiere dur{.h 
Beeinflussung der Innerva t ion  eine Zirkt~.lationsst6rung im Sinne einer 
vasoparaIy t i sehen  Hyper~mie  gesetzt  und im Ansehlug da ran  S t r ep to -  
kokken  in die Ar te r ia  renalis  verabfolgt .  Die Xieren so behande l t e r  Tiere 
waren frei yon pa.thologisehen Veri inderungen.  l ) a rau fh in  wurde  der 
Versueh gemacht ,  auf dem Wege und auf der  Gmmdlage einer mSglieher-  
weise bes tehenden Pa.rallerr.lie beim serumsensibi l i s ier ten  Tiere naeh Be- 
einflussung der i nne rwt t ion  S t rep tokokkenseh i iden  hervorzurufen.  Die 
Niere tier serumsensibi l is ier ten Tiere wurde en tne rv t  mid im AnschluB 
d a m n  S t r ep tokokken  in (lie N ie rens t rombahn  verabfolgt ,  ebenfal ls  ohne 
Erfolg.  Es blieb noeh der Versueh iibrig, dem serumsens ib i l i s ie r ten  
Tiere alas Ant igen  zu verabfolgen und im AnsehluB da ran  die Xiere zu 
en tnerven .  I)iese Mal3nahme fi ihrt  an dev Niere zu keinerlei  nmrpho-  
Iogisch erfaBb~ren Seh/iden. L/il3t irlan nun naeh intraven6.-.er Serum- 
an t igengabe  auf die en tne rv t e  Niere S t rep tokokken  einwirken,  .-.'o pas- 
sieren dieselben {tie Nierens t rombahn ,  ohne e rkennbare  gewebliehe 
Sch/iden hervorzurufen.  

Zusammenfassend  mul~ also gesagt werden, dab  es bisher t ro t z  (let' 
zahh'eichen Versuehe noch ni{.ht gehmgen is~, am serumsen: ib i l i s ie r ten  
Tiere bei gleiehzeit iger 8t6mmg der I n n e r v a t k m  mit  geringen S t rep to-  
kokkenmengen ,  die einen Vergleich mit  den normalen  biologisehen Ver- 
hMt.uissen ges ta t t en  k6nnen,  auf dem B{)den eincr Paral lergie  Schiiden 
in der  Niere  hervorzurufen.  

Bericht iiber Vers.uche zur Erzeug.ung dner  herd[6rmigen., eitrigen. 
Streptokokkenephritis a.m serumsen..~'ibilisierten Tiere. 

lm folgenden soll anhangsweise eine Versuehsanordnung wiedergegeben werden, 
mit der es g(dang, durek Beeinflussung der Innervation auf dem Boden entstehen- 
der Zirkulationsst6rungen mit sehr geringen 3lengen yon Streptokokkea das t.ypisehe 
Bild einer herdf6rmigen und emboiisehen, eitrigeu Streptokokkennepllvitis mit 
besonderer Beteiligung des Lymphgef/i3systems der Niere hervox'zurufen. Zur 
K1/i.nmg der Frage, inwieweit m6glicherweise alle,'gische {xler parallergische F a k -  
toren  eine Rolle fiir das Zustandekommen der morpholo.~ischen Bilder spielen, ist 
die Versuchsanordnung ztt vield.eutig und zu kompliziert. Allein der bemerkens- 
werte Umstand, dal3 sich bei dem Experiment wiederum cine nerv6se Zirkulations- 
st6rung im Sinne einev iiberwiegenden Vasodilatation Ii.ir die Fixierung der Kokken 
wirksam erwies, rechtfertigt im Rah,uen din' vorliegenden [Tntersuehnngma eine 
kur'ze 31itteilung. 

8" 
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a) Versuche a,n der entnervten Niere. 
|'ersuch.4eehnik. Es kamcn 10 Kaninehen zur Behandlung, die 5real in Ab- 

stgnden yon 4 Tagen mit je 2 ecru 8ehweine- oder Pferdeserum sensibilisiert worden 
waren. Die Durehsehneidmlg der Nerven naeh der set,on welter oben ger~au an- 
gegebenen Methode gesehah im 1)urchsehnitt  1 S~tulde naeh erfolgter Serum- 
antigex~gabe yon 0,I---0,3 eem in den Mlgemeinen Kreislauf. 3real alle 2 Stunden 
vorher  bekamen die Tiere je eine intraven6se Injekt ion you t/a cem einer mit  100 ecru 
t/.ingerl6sung hergestellt.en Absehwemmung einer Kul turpla t te  hgmolyt, ischer 
Streptokokke,l.  Dabei wurde al,'.-<) jedesmal etwa nur  1.,'t0 o 0se verabfolgt. 1/~ 8 tunde 
nach der Serumerfolgsgabe utl([ l ')enervierung der Niere evhielteu dann die Tiere 
eine einmalige Injekt.ion yon t:e--ll,.. ,eem der Absehwemmung in die Arteria 
renalis, was ut~gefghr einer Menge von */su---x/vs 0se Strept.okokkert entspricht.  Je 
geringer (lie Zahl (h,r BakterJen, desto mehr gewinnen Modellw_~rsuehe an bio- 
logisehem Werte. 

Die so behandelt.en Versuchstiere wurden in Abst&nden yon 24 Stunden bis 
zu 3 Tagen get6tet  und die Nieren der mikroskopisehen Untersuehung unterzogen. 

Die sehon nach 24, Stmlden erzielteu Reaktionen betreffen die Glomeruli und  
das interstitielle Oewebe. F a r  die ganze Betraehtung der Zusammenha.nge rout3 
wie sehon bei den Versuehen am Wurmfortsatz  als wesentlieher J?aktor das Lymph- 
gefgilsystem in den Vordergrund gerfickt werden. Dem Ablauf der Streptokokken- 
reaktion an der Niere der sensibilisierten Tiere liegt offenbar eine hoehgradige ll.e- 
aktionsempfindlichkeit~ der Lymphgefgge zugnmde.  Naeh der Verabfolgung dee 
Streptoko'kken in die arterielle S t rombahn  sind die ersten Reaktionen am Glo- 
merulusstiel zu beobachten. Naeh Erfahrungen Ix~im Menschen ist es bekannt ,  
dab die l~'bergangsstellen veto Vas afferens zum Gef/tl3knguel ein sehr empfind- 
liehes Gebiet ist. Bei der diffusen (llomerulonel)hritis (K.uczynski und Do.s'qlzet), 
bei akuter  Glomerulonephritis (Hii, ekd), Imi Diabetes und Eklampsie ((.'oronini. 
Fahr) sind gerade an dieser Stelle atterative und reaktive Prozesse zu beobaehten.  
.thlstr6"m, dessen neuester Arbeit fiber die Pathogene.se der akuten,  diffusen Glo- 
merulonephrit is  diese letzten Angaben en tnommen sind, konnte fest,stellen, dall 
bei seinen Serumhyperergieversuehen Ver/inderungen ebenfalls gerade an dieser 
Stclle auftreten.  Seiner Ansieht, dab diese Be.funde yon einem gewissen Iltteresse 
sein k6nnten,  mug man sieh durehaus ansehlie[3en. Die Untersuehungen iiber das 
morphologisehe Substrat ,  der infolge der Entnervung ents tehenden Zirkulat, ions- 
st6rungen ba t ten  ergelxm, dt~13 die Lfi.hmung der Vasoeonstrictoren sieh zuerst an 
einzelnen Glomeruli und an deren Vasa afferentia bemerkbar maeht  und nament-  
lieh am Gef/igpol eine maximale Dilatat ion und Blutfiitle auftri t t ,  so dab hier ganz 
besondere Bedingungen gegeben sein miissen. Bei Einwirkung yon Streptokokken 
im gleiehen St~ulium due Vasodilatation ist es nun wieder die gleiehe Stetle am 
Gefgl~pol, die flit die 8trept~kokken am empfindliehsten ist (Abb. 1)1. Aueh die 
B~kteriensehiiden kommen also zur Auswirkung auf dem Boden der experimentell 
gesetzten St6rung der neurovegetat iven GelS.B- und Blutregula~ion. I)as Vas 
afferens und  der Glomernlus verfiigen naeh neuesten Untersuehungen yon Hirt, 
Spanner, Smirno]/fiber eine reiehliehe Versorgung mit  feinstem neurovegetat ivem 
Terminalretieulum. Okkels und .Peter/i nehmen naeh Reizversuehen mit  der Mikro- 
nadel am zufiihrenden Gef/illschenkel einen besonderen nerv6sen Meehanismus 
far  die Blutstromregulat ion gerade an  der l]bergangsstelle des Vas afferens in den 
Glomerulus an. Man wird also gut  daran  tun,  Ifir die ]3etraehtungen eines krank- 
haften Gesehehens am Glomerulus innerhalb und  aulterhalb der .Bo-u~mannsehen 
Kapsel stets das Netz der den Glomerulus durchfleehtenden Neurofibrillen in Reeh- 
nung zu stellen. Die Tatsaehe, dab es sieh bei den iibliehen F'arbeverfahren nieht 

1 Vgl. hierzu Virehows Arch. '-)g& 165, 471 (1935). 
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;arstellt, gibt noch nicht die Bereehtigung dazu, es fiir die funktionellen und ana- 
tomischen Betrachtungen zu vernachlassigen. Fiir den weiteren Ablauf der Strepto- 
kokkenseh~digungen mtissen jetzt noeh die LympheapillarverhSltnisse mit in den 
Kreis der get~rachtung gezogen werden. Es geht nieht an bei pathologisch-amt- 
tomischen Untersuehun~en iiber krankhafte Vergnderun~en m~d Reaktionen an 
der Niere zuglcich mit der 
net rofibrill2renVersorgung 
atmh noch das Lymph- 
gefaf~- und Capillarsystem 
auller aeht zu lassen, denn 
es stellt wie das Neuroreti- 
eulum ein System dar yon 
einer Anordnung und Aus- 
dehnung wie das ven6se 
and arterielle Blutgeffil3- 
system. Die Betrachtung 
der Abb. 1 hatte gezeigt. 
dall die Streptokokken 
frtihze, itige Sehtidigungen 
am Gef~flpole der Glome- 
ruli ausl6sen. 21 Stunden 
naeh Verabfolgung der 
Streptokokken sind sehon 
zahh'eiehe Glomeruli yon 
schweren Vertinderungen 
befallen (Abb. 2, 3). Dabei 
ist noeh einmal zu betonen, 
dab die Tatsache, dab im- 
mer nur einzelne Glomeruli 
ergriffen sind, unter ande- 
rein sieher ihren Grtmd 
darin hat, dab innerhalb 
der ftir das Zustandekom- 
men der Reaktion in Frage 
kommenden Zeit, zun/iehst 
dutch (tie Entnervung im- 

A b h .  1. Be l~ innewle  e n t z i i n d l i e h e  I l e a k r b m  a m  Gefi io.s t ie l  
m e r  Ill.IF einzelne Glomeruli des ( . l lomemlhts .  I [ .  E .  V e r g r .  1 : 500.  1:2--:2t S t~lnden 
y o n  der vasoparalytisehen n a e h  V e r a b f o l g ' u n g  w m  . q t r e p t o k o k k c n  in (tie . \ f t .  r ena l i~  

Hyper/imie betroffen wet- ua der entnervten Niere. 
den. So beobaehtet man 
Sehlingennekrosen, Kernzerfall und Leukoeyten und Erythroeyten im Kapsel- 
raum. I)ie Bowmqwnsche Kapsel ist hii, ufig yon einem breiten Mantel yon 
Entziindungszellen umgeben. Mitunter sind mehrere Olomeruli nebeneinander 
betroffen. Finden sich in der Xiere sonst I'[erde yon Entziindungszellen. so 
finder man in Serienschnitt~m sehlieBlich immer wieder einen .4_nsehlul3 dieser 
Bezirke an einen erkrankten Glomerulus. Nekrose und eitrlge Einsehmelzung 
sehreiten am Glomerulus sehnell fort (vgl. Abb. 1--3) und es kommt zur Bildung 
umsehriebener Abseesse. Die injektion der Streptokokken fiihrt also zu einer 
herdfSrmigen, eitrigen Nephritis. Neben den glomerul~ren IA~sionen mit an- 
sehlieBender AbseeBbildung sieh~ man im Interstit ium und im perivascul/ixen 
(]ewebe leuko-lymphoeytiire Zellreaktionen mit Seh~-iigung der angrenzend.en 
Gewebsbezirke. Bei nhherem Zusehen mug man jedoeh feststellen, dab die ,,peri- 
'easeul~ren" Entziindungsherde racist nieht peri-, sondern paravaseulgr liegen. Sie 
sind seharf umschrieben und anni~hernd rund. Naeh dem Nierenhi]us zu stellen 
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sic sich als eine Ar t  yon  Abscessen  in der  .N~hc der  Gef~tBe dar.  Auf  dcr  Abb.  4, 
5 ist  a b e t  ganz  d~,utlich zu sehen,  dab  das  e[gentl iehe perivaseul '~re B indegewebe  

Abb. 2. Schwere cntziindli(.he Heaktion eincs Gl(Jllmrulu~. II. E. Verst .  I : 400. 

Abb. :~. I[erdfSrmige emb-lioch-eitrige Nci,hritis. ~-I. E. Vcr.~r. 1 : of}. 

you  evltziindlichen Re~tktioueu fnd  ist. wenn  n m n  abs ieh t  yon bin u n d  wieder 
a u f t r e t e n d e n  Zel ivermr die bei ~ensibilisierten Tieren gewShnIich in der  
N~ihe cLer (;ef~[]e bcobachte t  werden kBnnen.  Es  hande l t  si~.h abe t  in der  T a t  hier  
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tun keine Abs~.'es,se, sondern um circe streng isolierte, sehwere entztmdliehe l',eaktion 
der Lymphgefgile, geradezu um ein 13ild, da,s man eine ..Lymphangitis renal is '  
nennen k6nnte, ein morphologisehes Substrat, was yon einer interstitiellen Neph- 
tit.is streng unter.~chieden werden muB. Naeh Behandlung mit Sm'umantigenen 
bei allergisehen Tieren kamen nahezu die gleichen BiMer schon an der Appendix 
naeh uekundgrer lnfektion mit Darmbakterien zur Beobaehtung und finden ihre 
Parallele in den A,ffangssladien dvr mensehiiehen AppendieitisL Auch bei der 
einfaehen allergi,seh-hyperergisehen Entztindung am Magen-Darmteaetus geh6ren 
ghnliche Lymphgef/ilireakt~ionen zum morphologisehen Bilde der Entziindung. 
{'bet derarti~e geaktionen an den LymphgefgIlen der Xiere liegen in der Literatur 

_Xbb. 1..\rieviole und ],yml~h'-.'ef~itl dev NicI'e. Entziindli('llc l~.eakti-rt tics I~vmphz'efiii3es. 
.l A.vtct'iL,le. L L.vmi)hgefiil3. H.F. Vera'v. 1 : 600. 

keine Ant~aben vor; sit' diirft, elt vielleieht fiir die Xierenpatliologie nooh v,m ein,-r 
gewissen Bedeutung werden kOnnen. An sensibilisierterl Tieran ist jedenfails die 
t~eal~tionsempfindliehkeit des Lymph~zef~[3systems ~anz auffallend stark. J)ie 
Abb. 5 gib~ ,.lie naeh d(,m Hiius zu ~bleitenden Lymphgt.fti.Be der Xieren wieder. 
lhre I~,eaktioneu lassen sich entgegengesetzt dem Strom der Lymphe nach weitm' 
aufwgrts zu in der Niere verfolaen, wo die Lymphbahnen wahrseheinlieh neben 
den BlutaefgIlen der 8ubstantia eortiealis ver]aufen. Wenn man sieh noch eimnat 
wwge~enwgrtigt, dall naeh der vorliegenden Versuehsanordnuug die 8treptokokken 
an den dureh Eingriffe an der Innervat.ion in ihrer Zirkulation gestGreen vaso- 
paraly*dschen Vasa afferentia und (;lomeruli zur Auswirkung kommen u,ld zu 
entziindlieh-eitri~en Prozessott ~m diesen f/ihren, so i.-_-t es begreiflich, dab bier 
gleichzeitig die Lympheapillarnetze betroffen werden. In den Anfangsseadien din' 
entztindlichen l{et~ktion am Glomerutus, ehe es noeh zu ~r6beren StGrungen der 

t Vgl. E. ~';acher u. H. K~d.serling: Virehows Areh. ~:17, 146 (lt}aI~). Klin. 
Wsehr. 19:;7 1I, l l l a .  - -  D~* Lymphgefgllsystem im allmgis,,hen Gesehehen. Ex- 
pm'imentell,: Choleey.~titis und ihre Begleiterkrankungen des Baueh- und Brust- 
raumes. - -  l ' rscheint demniichsl: in Virchows Arch., Chi~-urgenkon,,.,re6 1.937. 
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l: lhltlymphsehranke gekommen isg, werden entziindlmgserregende St,fife bzw. Anti- 
gene mig dem Lymphgef~.Bsystem in ~mge Beziehung kommen und dasselbe dem 
8trom der Lymphe folgend in Nit.leidensehaft ziehen (Abb. 4, 5). Zwisehen den 
intraglomerul'~rea und extrakapsulgren Lympheapil larnetzen soll es rek.hliehe Ver- 
bindungen geben. Dem Lymphstrom welter abwgrgs folgend schreite~ die I/eakt.ion 
dutch das System der ganzen Niere naeh dem Hilus zu fort. Das w/i.re eim, 
Deutungsm6gliehkeit  for das Zustandekommen der aufgefund.enen morl?hologisehe,l 
8ubstrate .  Es w'~ren aueh andere Wege deMcbar, doeh wie die I /eaktionen aueh 

Abb. b. Arterie, Vene uttd Lymph~efi~I3 der Niore. Thrombose dcr ablei~.end.c.n 
L vmphr ..1 Arterie, V Vene. LU LymphgefiiBe. H.. E. Vergr. ] : 90. 

zustande kommen mSgen, sie verdienen sieherlich mehr Beachtung, als sie sie 
bisher gefunden haben. 

b) Versuche mit elektrischer Reiz~tn, g der Vasoconstrictoren. 
Um die Bedeutung der Gef~[3t~ihmung flit den Abtauf der Reakt ionen ~ichcr- 

zustellen, wurde nun bei sonst gleichen Vcrsuchsbedingungen (:lie Wirkung einer 
Vasokonst, riktion gepriift. An Stelle der Durchschneidung der Kilusnerven er- 
folgt.c eine elektrisehe Reizung. Die Injekt ion der Streptokokkcn in die Artcr ia  
renMis wurde erst dann ausgeftihrt, wenn der Effekt der VasokonstriktAon an der 
Niere makroskopisch sicher zu beobachten war. Im Anschlug an  die In jek t ion  
wurde die Reizung sofort wieder aufgenommen und 1/~.a,, Stunde lang fort- 
gesetzt.  

In  s~mtlichen Versuchen war das Ergebnis negativ. Damit  ist bewicsen, ctag 
die aufgezeigten schwcren eitrigen Streptokokkenschgden in der Niere nur  hervor.  
gerufen werden konnten naeh einer St6rung der Inncrvat ion  im Sinne einer fiber- 
wiegenden L~hmung der Vasoconstrictoren und einer dadurch beding~en vaso- 
parMytisehen Hyper~mie und Dilatation der Capillaren. 

Wir haben es bei den aufgezeig~en morphologischen Bildern mit  einem eitrigen 
Streptokokkeninfekt  zu tun, der sich bei entsprechender Zirkulat ionsst6rung nur  
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am scrumsensibilisier~n Tiere nach kurzcr Vorbehandlung mit K e t c h  und Serum- 
~mtigengabe entwickelt. Bci dieser Vielz~hl dcr ia Betracht kommendcn Faktoren 
wiire es obcrflgchlich, sich aueh nur auf cincn Deutungsversuch cinzulassen. Hier 
k:mn nur durch ausgedehnte Kontrollexperimen~ im weitestcn Sinne eine Klgrung 
din" Verhgltnisse angestrebt werden. Solehe Versuche sind im Gange. Dec Grund, 
weswegen schon jetzt diese nicht ohne weiteres zum Thema gch6renden Versuche 
mitgetcilt wcrden, ist nut der, dub dabei vergleichsweise zur Anschauung gebrucht 
wird, daf~ durch nerv6se Zirkulationsst6rungen im Sinne iiberwicgendcr Vas~)- 
dilatation und vasop~ratytischer Hyper~mie sehgdigendc Stoffe, in dicsem FaUe 
lebende Kokken an den Oft der ZirkulationsstSrung 6,'tlieh fixiert und zur Wirkung 
gebracht werden kSnnen. 

Zusammen/assung. ~berbliekt  m~n die Versuehsergebnisse, so haben 
sie ~m der Niere in ~bere ins t immung mit denen am Wurmfor t sa tz  (.tie 
groi3e Bedeutung ~mfgezeigt, die dtts vegetative Nervensystem fiir Zu- 
s tandekomnmn und Ablauf der hyperergisch-allergischen Entz i indung 
hat. Vasopar~lytisehe H}~pergmie and  Dilatation vermag auch ~m der 
Niere den Ablauf der I~eaktionen stiirmischer zu gestalten und kann  
geradezu Verhgltnisse sehaffen, auf deren Grundlage im Experiment  
Schgden hervorgerufen werden kSnnen, die an der nerv6s normal  regu- 
tierten Niere niemals ~tuftreten. Wenn cs im Exper iment  nur  gelang. 
durch St6rung der Innervat ion  im Sinne einer Lghlnung der V,~socon- 
strietoren auf der Basis yon Hypergmie und Dilatation eine Antigen- 
amtikSrpcrreaktion mit dem Erfolge einer allergisch-hyperergischen Ent-  
ziindung weitgehend zu beeinflussen, so sell unter  keinen Umst~inden 
damit  gesagt werden, dab vasoconstrictorisehe ~mpulse und Spasnlen 
der GefiJ~|~e ~]s FunktionsstSrungen der Innervat ion fiir das Zustande- 
kommen entztind]iehcr Cmwebsreaktionen ohnc Bedeutung wgren. D;~s 
verdient besonders in bezug auf die Niere hervorgehoben zu werden. 
Eingriffe an den Nerven im Exper iment  st.ellen ungemein grebe M~fL 
nahmen dar. Bei den biologischen Verh/iltnissen im Organismus werden 
unendiich viel feinere Reize wirksam und besonders in allergischen 
Reakiionsphasen.  Innerhalb  dieser im Gewebe einwirkenden feinercn 
Reize ist dann  im Sinne RicI,:ers wieder der jeweilige Intensit/itsgra(t 
sehr wesentlich. Fiir best immte Formen der glomerulgren LSsionen a u f  
~tllergischer Grundlage nimmt Volhard gerade Spa.smen der prS, glomeru- 
l/iren Arteriolen an, und sekundgr zu der so entstehenden Glomerulus- 
isehgmie reparat ive Entzf indung der Glomeruli. Er  denkt  dabei an 
ithnliehe Vorggnge wie (lie Gefgtlspasmcn in der Lunge im anaphylakt i -  
schen Shock. Doch ha t  sich eine Liihnmng der Vasoconstrictoren bei 
den aufgezeigten Versuchen als ungleieh x~drksamer erwiesen. 

Es soil in diesen kurzen zusammenf~tsscnden Bemerkungen tiber die 
Versuche des I. Teiles vermieden werden, die Theorien der neurogenen 
Entz t indung zu beriihren, um die seit Hen~, Magendie und Claude Bern- 
hard bis zu Marchand, Lubarsch, Ri~ssle, Groll und Ricker der Streit  der 
Meinungen geht. Soviel wird man jedoeh sttgen diirfen: Ein Vergleich 
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eines kontrahierten und dilatierten GefgBes in bezug a.uf Funktions- 
sieherheit und Widerstand gegeniiber im Blute kreisenden Giften wird 
selb~t bei der Annahme relativ gleicher Str6mungsgesehwindigkeit beim 
Hinzukommen der geringsten Seh/i, digung und besonders bei sehon 
irreparabler L~ihmung der Constrietoren immer zum Nachteil des dila- 
tierten GefS.Bes ausfallen. 

Ieh sehliege reich sonst Shi~t~ra an, denn man kann beweisen, dab 
das Nervensystem bei den zum Entzimdungskomt)lex geh6rigen Vor- 
gangen keine beherrsehende, sondern h6ehstens eine regelnde Rolle spielt. 

Es liegt jedenfalls kein zwingender Grund w)r, fiir die Annahme, dab 
den Beziehungen des vegetativen Nervensystems fiir (.lie aliergisch- 
hyperergisehe Entziindung andere Geserzmiigigkeiten zugrunde liegen 
als den t3eziehungen z'Msehen Nervensystem und Entziindungserre- 
gungen und -ablauf iiberhaupt Nunmehr l'M3t sieh (lie einr ge- 
stellte Frage beantworten. 

:Erstens: Dureh eine experimentell gesetzte St6rung der vegetatiwm 
Nervenregulation l'aBt sieh nach L'~hmung der Vasoeonstrietoren eine 
allergisch-hyperergisehe Entziindung auf dem Boden der entstehenden, 
jeweiligen 6rtliehen Zirkulationsst6rung mit ]~2insehluB funktioneller 
]inderungon der jeweils betreffenden Motilit~tts-Sekretions- und Resorp- 
t ionsverh/iltnisse hervorrufen. 

Zweitens: I)ureh (tie gleiehen Eingriffe wird der Verlauf der aIlergiseh- 
l,yperergisehen Entz/indung stiirmiseher und sehwerer. 

II. Teil. 

P e r i i ) h e r e s  N e r v e n s y s t e m  m i d  a l l e r g i s c h e  ( h y p e r e r g i s c h e )  
En t z i ind u ng'. 

Gegenfiber der wiehtigen Rolle, (lie das vegetative Xervensystem 
und die vom ZentraInervensystem unabh/ingigen nervSsen Appar~te 
in den Organen spielen, t.reten die motorisehen und sensiblen periI)heren 
Nerven ttn Bedeutung stark zm'fie.k, da j:~ im allgemeinen irn sensibfli- 
sierten Organismus die 2Matigene fiber den i41utkreislauf, d. h. durch die 
Ge.fiiBe bzw. deren Endothelien, im Oewebe lind in den Organen wirk- 
sam werden, und diese mlr bedingt unter der Regulation der peripheren 
Nerven stehen. Die einzigen Untersuehungen fiber die Beziehungen 
zwiseben Nerven und a]lergiseh-hyperergiseher Reaktion,  (iber die 
in der neuesten Literatur Angaben vorliegen, abgesehen yon Unter- 
suehungen yon tt'linge am entnervten Kaninchenohr, sind merkwfirdiger- 
weise gerade an den peripheren Nerven naeh P~eiznng und ])urehschnei- 
dung an der hinteren Kaninehenextremit~it vorgenommen worden. Bei 
([ie,en Versuehen an der Kaninehenextremit~tt wurden aber die Sub- 
stanzen yon Antigencharakter weder in den allgemeinen Kreislauf ver- 
abfolgt, tiber den sie doeh praktisch zur }Virkmng kommen, noeh in 
einen Absehnitt des Verdauungskanals, yon dem aus sie im Organismus 
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resorbiert werden k6nnten, sondern sit ~vurden direkt unter (tie Haut  
oder in die )Iuskulatur eingest)ritzt. Fiir Untersuchungtn iiber das Zu- 
s tandekommen allergisch-hyperergiseher Reaktionen. d .h .  also fiir die 
entseheMende und wiehti,,e I,'rage, ob man dttreh Betinflussun~ der 
Innervat ion eine hyperergische Entziindung hervorrufen oder verhindern 
ka.nn, ist eine (lirekte Serumantigengabe (Muskel oder Bindege~vtbe) 
der Ka.ninchenextremit~tt kt int  sehr gliieklieht ~Iethode, da ja eine 
direkte Verahfolgung yon Antigenen bier schon normalerweise die 
tvpisehe, hyperergisehe Entziindung ausl(ist. So kann man mit ditser 
Versuehsa.nordmmg nur den EinfluB priifen, den (lie periphtren Nerven 
der hinteren Extremit/i t  auf den Verlauf der hyperergisehen Entziindung 
haben. Naeh gtmeiJlsamen l~'ntersuehungen der rusbisehen Autoren 
L(z.sou,ski, Wyrot~@Tc und .]u,man)~ soll eine elektrische Reizung tier 
Nerven vine Vtrstitrkung dtr  hyperergisehen Reaktion in der Muskulatur 
ausl/isen. Diese Verstitrkung der hyperergi.-:ehtn Entziin(hmg soll im Zu- 
,sammenhange stehen mit eintr st/irkertn Einbeziehung dtr  Nervtn  in 
den alltrgisehen Pr,~zeB. Lauo.u:ski, Wyropajew und ,].u.rmeznl~ reizten 
den Nervus isehi:,dieus am sensibilisitrten Kaninehen. Wenn ihre Bt- 
funde naeh Reizung der Nervus isehiadieus ztt Reeht bestehen, so er- 
lauben sit zwar noch keiutswegs yore Nervus isehiadieas auf die Nerven 
sthlt,.hthin zu sehliegen, wit Lc~,sou'8l'i, lYyropaje.~c und .J.u, rrna~)~ das 
t.un, doeh wiiren (tie Ergebnisse sehr bemerkenswert. L(t, sowski, Wyro- 
t~@etJ: und ,],ur,m~n~ sowie L(t.,~ou,s~'i und Ko.qa~ erklii~rtn sieh (-tie Ver- 
stitrkung der hyperergisehen Entziindung (lurch eine stiirkere Ein- 
beziehung der Nervtn in den allergisehen ProzeB, wobei sie (lie Ver~tnde- 
rungen der Nerven fiir prim~ir halten. ,Ie attsgtdehnter und je starker 
dit Nerven in den alterativen ProzeB mit einbezogen, also zerst6rt 
~verden, desto ausgedthnter und heftiger l/iuft (tie hyperergisehe (;ewtbs- 
reaktion ab. Auf der anderen Seite gibt abet lVyropajew an, daIi seine 
Ver,suehe zeigen, dab (lit der allergisehtn Entziindung tigenttimlieben 
Verii, nderungen (Sehwelhmg und Verquelhmg des J~indegewebes, sehwe, re 
St, iirungen der GefitBe usw.) rmr dann entstehen kiSnnen, wenn die Inner- 
ra t ion des Gewebes nieht gesl6rt ist, denn naeh Durehsehneidung der 
Nervtn  soil die hyptrergiseht Reaktion sehlieglieh vol lkommtn ver- 
sehwinden. ])iese sehr ~mffallenden Widerspriiehe mid die eigtne An- 
m~hme, dab nerv6se t/tgulations- uud Zirkulationsst6rungen im Sinne 
Rickers und Nordma, Ttt~s geradezu die Grundlage fiir alas Zustande- 
kommen entziindlicher Rtakt iontn  abgeben k6nnen, wartn  (lie Vtr- 
anlassung, eigene Versuehe vorzunehmtn. 

1. Elektrische Iteizung des Ner~'us isehi~ldieus. 
Versv~h.stech,dk. l0 Versuehstiere (Kaninehen) wurden in Abst/inden 

yon 5 Tagen 5real mit je 4 eem Pferdt- oder 2 ecru Sehweineserum sensi- 
bilisiert; das selhst hergestellte Serum w',r imi.ktiviert, steril und frei 
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von Toluolzusatz. 3---4 Wochen nach der letzten Injektion wurde nach 
:4zflegung eincs Hautschnit tes und Spreizung einer Muskellficke der 
Nervus ischiadicus bloBgelegt und unweit dcr Austrittsste]le des Nerven 
aus dem Wirbelkanal nach vorsiehtigem Anlcgen der Elektroden clek- 
trisch gereizt. Unmittelbar vorhcr (5--10 Min.) oder gleichzeitig mir 
dem Beginn der Reizung erfolgte die Antigengabe (1--2 ecm) in die 
vom Nervus ischiadicus innervierte Muskulatur. Die Reizung erfolgte 
mitteks Quecksilberunterbrechers mit 150--300 Schl/igen in der Minute 
im Verlaufe einer Zeitdauer yon 15 3[in. bis zu 1/2 Stmlde. Die andere 
Extremit~t  der Tierc diente zur Kontrolle. In  versehiedenen Zeit- 
r~umen nach der Antigengabe, bis zu 24 Stunden, xwdrdcn die Tiere 
get6tet, und die entsprechenden Gewebsstucke zur mikroskopisehen 
Untersuchung entnommen. Wiederholte Vergleichsbeobachtungen wur- 
den an FrSschen vorgenommen. Es erwiesen sich nut  Sommet'fr6sche 
als geeignet. Die Ticre erhielten 0,3 ccm Pferde- oder Schweinescrum 
b~ den dorsalen Lymphsack und nach 8--14 Tagen die Erfolgsgabe yon 
t),1 ccm des betreffenden Serums beiderseits in den 3[usculus gastro- 
cnemius. 

Die pathologisch-anatomischen Bilder, die sich in der 5[uskulatur 
nach Serumerfolgsgabe und elektrischer Reizung des Nervus isehiadieus 
fanden, warcn in allen Versuchen (ibereinstimmend. Bis zu 2 Stnnden 
nach dem Eingriff ergaben sich zunAchst makroskopisch beim Ver- 
glcich der betreffenden Stellen auf der gereizten und auf der nichtge- 
reizten Seite keinerlei erkennbare Unterschiede. Mikroskopisch wurden 
beidcrseits jewcils die am intensivstcn betroffenen Stellen miteinander 
verglichen. ])abel zeigte sich, da~ auf den zahlreichen Schnitten durch 
die Muskulatur cntweder gleich starke oder stgrkere Entziindungserschei- 
nungen im Muskelgewebe der nicht gereizten Seite auftraten (vg]. hierzu 
Abb. 6--9). Nach 3, 4 und 5 Stunden ist in die.sen Verh~ltnissen weder 
makroskopisch noch mikroskopisch eine :~mderung eingetreten. Auch 
6 Stunden nach elcktrischcr Rcizung und Antigengabe ist dcr Beweis 
nicht zu erbringen, dab die entziindlichen Reaktionen in der Muskulatur. 
auf dcr Scite, wo der Ischiadicus gercizt wurde, ausgesprochener und 
schwerer w'~ren. Aueh im Verlaufe einer ig, ngeren Zeit yon bis zu 24 S~un- 
den und darfiber hinaus g, ndert sich an diesen Befunden nichts mehr. 
Um auch wirklich ganz sicher zu gehen und etwaige Fchler und Ungenauig- 
keiten der Ver.suchsanordnung auszuschliel]en, wurden die Kontrolhmter-  
suchungen am Frosche vorgenommen. Die mikroskopische Untersuchung 
des isoliert gelegenen und gut abgegrenzten Gastrocncmius gcstattet  es, am 
Totalprs  dieses Muskels ausgezeichnete Vcrgleiche anzustellen. Es 
kommt  jedoch noch hinzu, (tab der Ablauf der allergisch-hyperergischen 
Entziindung am Kaltbliitler tr~ger ist und deshalb in vieler Hinsicht 
geeigneter ftir die Beobachtung des feineren Ablaufes der entziindlichen 
Zellreaktionen. Die Beobachtungen an den sensibilisierten FrSsehen 
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AI*I,. 6 . .kl ler '_ . , iseh-hyl ,crcrgischc l.~Jttzi~.n,hm~ in d c r ~ h t s k u l , t t u r  '2---4 Stm~den retch Ant.ia'en - 
-':~lm un,I  e l e k t r i s ( ' h e r  t~.eizung lc~ .N'crvus ixe'tlictdieus {l{anirlcl~cn). I [ . .E .  Y,:rgl ' .  1 : 7tl. 

Abb .  7. A l l e rg i seh - I  ype re rg  sehe En.tztindl.lng il l  (let' 5ht'~kltl Ltm' 2--~I 8 t u n d e n  n ;u 'h  
Vnt g e n g a b e  ohi te  e l e k t r i s e h e  I{e iz :mg ties .Nervns i s e h i a d i c u s  ,I,Taninehen). t I .  1"2. Verm'.  

1 :  S0. 

lieferten die gleichen Ergebnisse wie (tie am Kaninchen. Dam~eh l:illt 
e,s sioh ~lso nicht beweisen, d~B eine t~eizung des Nervu~ i.'~ohi~dic'us 
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zu einer Besehleunigung und Verst/trkm~g der allergiseh-hyperergisehen 
I{eaktion der Muskulatur f/ihrt (vgl. aueh Abb. 10, 11). Damit mull 
aueh ganz allgemein die Ansehauung, als fiihre eine elektrisehe Reizung 
eines gemisehten, peripheren Nerven zu einer Verst/trkung und Be- 
sehleunigung einer allergiseh-hyperergisehen Entziindung, abgelehnt 
werden. Ob man also den Ner,n~s isehiadieus elektriseh reizt, oder ob 
man ihn nieht reizt, am q.t~a, litatit, 'e,n Charakter der Entziindung wird 

Abb .  8, Al le rwisch-hYl~ere rg i sche  E n t z f i n d u t l f f  in  do t  5 [ u s k u l a t u r  6 - - 1 2  S t u n ,  ieu na , ' h  
A n t i . g e n g a b c  un( t  e l e k t r i s c h e r  l ' t e i zung  des  N c r v u s  i s e h i a d i e u s  (I-7~minchen). l I .  1.1. V u r g r .  

l : l l 0 .  

dadureh niehts gegndert. DaB sieh natiirlich gewisse Unterschie(te da- 
dureh ergeben, dab sieh entztindungserregende Stoffe oder Antigene, und 
dainit aueh die reaktiven Vorgttnge im Gewebe je naeh dem Grade und 
der Dauer einer elektrLsehen Nerv-Muskelreizung welter attsbreiten, 
ist selbstverst/indlieh. Der wesentliehe Erfolg einer Isehiadieusreizung 
besteht doeh darin, dab man von einer ~ktiven Hypergmisierung ab- 
gesehen, mit I-Iilfe der infolge der Reizung auftretenden rhythmisehen, 
dauernden Zuekmlgen der Mvofibrillen und 5Iuskelbiindel, die entzfin- 
dungserregenden Stoffe meehaniseh ausgedehnter in die 5[uskulatur 
hineinverteilt, wghrend sie auf der niehtgereizten Kontrollseite ztm/iehst 
mehr am Orte der Einbringung verbleiben. DaB eine st'arkere Ein- 
beziehung des Nervensystems in den allergisehen Prozeil ein Umstand 
ist, der den Verlauf desselben besehleunigt, 1/tilt sieh mit elektriseher 
I~eizung nieht beweisen, weil bei den angewandten Reizen die Degene- 
ration der Nerven nieht frtiher und nieht ausgedehnter gefunden xverden 
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konnte als aueh sonst bei der hyperergischen Entziindung. Man kann 
,sieh aber vorstellen. (lab bei gentigend lange fortgesetzten Zuekungen 
der Muskulat.ur dureh Xervenreizung, sehlieglieh eine Erseh6pfung der 
Muskeln eintritt  und eine 6rtliehe l~berla(hmg mit Stoffweehselabbau- 
prcdukten, so dall das Oewebe in diesem Zustande dann allen einx~-irken- 
den Schtidliehkeiten zunehmend widerstandsloser erliegt. ])as wiirde 
ganz allgemein gelten und beweist niehts fiir eine fiir (lie allergiseh- 
hyperergisehe R.eaktion spezffisehe Nervem~-h'kung. 

.kbb.  9. A l l e r g i s c h - h y l m r e r g i s c h e  E n t z i i m h m t r  ill t ier  M u ~ k l t l a l u r  6 - - 1 2  S t u n d e n  n a c h  
Ant, i g e n g a b e  r e lek t  r i sche  Rcizvaug des  NervlLs  i sch ia f ic l t . s  ( K a n i n c h c n ) .  D ie  E n t z i i n d u n g  
i : t  h i e r  a u f  t ier  n i c h t  g e r e i z t e n  8e i t e  d e u t l i e h  s t i i r k e r  ausges l ) ro( -hml ,  t I .  iE. Vm.gr .  1 : r l 0 .  

Zusmmlengefal3t kann also nur soviel gesagt wer(ten: durch eine 
elektrisehe ]~eizung ties Nervus i,s'ehiadicus kann eine allergiseh-hyper- 
ergisehe ]%eaktion naeh 6rtheher Antigengabe in die Muskuiatur dureh 
diffusere Verteihmg der Antigene im gewebe welter verbrePcet werden. 
Fiir diese Unterschiede rein quantit~tiver Art k6nnen aueh periphere 
Nerveneinflfisse verantwortlieh gema.cht, werden, jeweils entspreehend 
ihrer funktionellen Bedeutung, die sie fiir den jeweiligen Oft (let Aus- 
wirkung besitzen. An der _M:t der hyperergisehen Entziindung x~-ird 
dureh elektrisehe geizung eines peripheren Nerven niehts gettndert. 

2. Durehschneidung des Nerwls ischiadicus und Entnerwmg 
der hinteren Kaninchenextremitfit. 

Nach alien bisher gemaehten Erfahrungen bei der Entztindung iiber- 
haupt kann es eigentlieh keinem Zweifel mehr unterliegen, (lag eine 
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m6glichst vollstimdige ZerstSrung der Nerven, zun/~chst auch den Ab- 
lauf einer hyperergischen Entzfindung auf spezifisoh allergischer Grund- 
]age, stfirmiseher gestaltet,. ]~'fir die hyperergisohe ]']ntzfindung be- 
streiten das nur noch s und Kogan, insofern, als daL~ sie behaup- 
ten, an einer denervierten Extremitgt  w/ire nach 3--4  Wochen eine 
hyperergisehe Entzimdung nicht mehr auszul6sen. Das w~re aber se, hr 
merkwiirdig, wenn nmn sich einmal klar macht, was iiberhaupt unter  
einer hyperergisehen .Entzfindung zu verstehen ist.. Zun~Lehst einma.l 
handelt es sich bei den in Frage stehenden 3Iodellversuchen um eine 
spezifisehe Allergie. und zwar um eine verstiirkte, also spezifisehe Hyper-  
ergie. Die spezifisehe hyperergisehe geakgion ist (lurch eine Sensibili- 
sierung des ganzen K6rpers bedingt, weft sie in jedem Organ und in 
jedem Gewebe, wo das Antigen hingelangt, in Erseheinung t r i t t .  Es 
ist in hohem Grade wahrscheinlieh, dab (:lie jeweilige Antigenantik6rper- 
reaktion im Gewebe wie in den S/iften abl/tuft. Die gewebliehen Ver- 
itnderungen der hyperergisehen Entzfindung sind einmal yon Klimgc 
gekennzeiehnet ,,als eine in jeder Weise stfirmiseh ablaufende, ent~zfind- 
liehe Lebenserseheinung mit Verst/trkung der Reaktion der Gef/ti3e, der 
Exsudatbildung, der h/~matogenen und histiogenen gellph/tnomene des 
Entzfindungsgesehehens und der SehS~digung des Gef/ilL und ]~inde- 
gewebes". WS~re also diese hyperergisehe Entziindung an einer ent- 
nervten Ext, remit~t nieht mehr auszul6sen, dann wfirde das bedeuten. 
dab in dem betreffenden Gliede keine Angik6rper mehr vorhanden sind 
oder jedenfalls, dab die Umstimmnng der C~'webe streng an (tie An- 
wesenheit yon Nerven gebunden ist. Es mfil3te also am spezifiseh sensi- 
bilisierten Tiere an der denervierten Extremit/it  kein Arth'tL.~sches Ph~- 
ltomen hervorzurufen sein. Das Arthu~sehe Phitnomen t, ritt aber an 
der gel/thmten Nxtremititt vorbehandelter Tiere auf. Diese einfaehe, 
experimentelle Tatsaehe ist mit der von Wgrop@w vertretenen An- 
schauung, dab eine hyperergisehe Nntzfindung nur dann entstehen 
kann, wenn die Innervation des Gewebes nieht gest6rg ist, unvereinbar. 
Bringt man eine isolierte, glatte Muskelzel[e mit dem spezifisehen 3mtigen 
in Berfihrung, so erfolgt die anaphylaktisehe Reaktion derselben, und 
wer wollte behaupten, dal3 jene noeh innerviert ware. Dtlreh entspre- 
chende Beeinflussung der Innervation kann man bei entspreehender 
Reaktionslage eine aUergiseh-hyperergisehe Entzfindung in Gang bringen. 
abet nur dort, wo man damit wie z. ]3. im Verdauungskanal eine 
Sehutzwirkung ~'on Zellen durehbrieht oder Bedingungen ftir s 
mmgen der Zirkula~cion sehafft. Verabfolgt man jedoeh wie z. B. am 
Wurmfortsatz die Antigene direkt in das Gewebe, wo immer eine Re- 
aktion eintritL so ist keine Beeinflussung der Nerven denkbar, dureh die 
man ihr Auftreten jemals verhindern k6nnte. Genau das gleiehe ist 
an der Muskulatur der Kaninehenextremit/it  der Fall. Der Charakter  
einer Entzfindung als spezifiseh hyperergisehe Nntziindung ist naeh 
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direkter Antigengabe in die Muskulatur nieht nnmittelbar a.n das Vor- 
handensein yon Nerven gebunden. Die hyperergisehe Entz/indung tri t t  
an der 5Iuskulatur sensibilisierter Tiere unter diesen Umst/tnden immer 
auf, gleiehgitltig, ob man die Nerven reizt, sie iiberwiegend aussehaltet 
oder gar nieht beeinfluffJt, sie kommt im ganzen Bindegewebs-Muskel- 
und GefiiBapparat zustande und beruht auf einer spezifisehen Sensi- 
bilisierung des ganzen K6rpers. Auf (tie Einwirkung yon urspriinglieh 

Ahb.  10. .Mler~ isch-hylmrerg is ( 'he  i , ' .n tzi indun~ in der  ~ l u s k l d a t u r  4----8 S.'tunden n tu 'h  
.~,ntigeng;ibe u n d  r a d i k a l e r  E n t n e r v u n g  tier h i n t e r e n  Igx t r emi t i i t  (I,Tanin('hen). S t / i r ke re  

l , : n t z i indnng  auf  der  d e n e r v i e r t e n  Sei te .  I[ .  1.2. Vergr .  1 : 71L 

reizlos vertragenen, spezffisehen Antigenen ist im entspreehend sen- 
.sibilisierten OrganL~mus (lit auftretende Entztmdung unter allen Um- 
stttnden: eine apezi/isch hype'rergiache. Fitr (tie zum Entz{indungs- 
komplex geh6renden Vorgitnge spielt abet das Nervensystem immer 
(tie gleiehe Retie, gleiehgiiltig, ob es sigh um eine spezifisehe oder 
unspezifi,-:ehe, um eine hyperergische oder um eh~e niehthyperergisehe 
Entziindung handelt. So zeigte sieh auch bei den vorgenommenen 
Untersuehungen naeh Entnervung der hinteren Kaninehenextremitgt ,  
(lab die hyperergisehe Entziindung in den ersgen 8tunden und Tagen 
nach radikaler Entnerwmg wie iiberall st~irmiseher und lebhafter ver- 
liiuft (Abb. 10--13), was sieh einfaeh dutch (tie Aussehaltung sensibler 
Nerven. des Sympathieus und. der im Isehiadieus iiberwiegenden Vaso- 
mot oren erkl/irt. Es tr i t t  hier genau das gleiehe ein, wie sehon bei den 
Versuehen am vegetativen Nervensystem. Diese Ergebnisse stimmen 
vollkommen mit denen yon Shim.~ra 0berein, der hei seinen Reiz- und 

V i r e h o w s  Arch ly .  l td .  301. 9 
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A b b .  11. _k l l e rg i .~ rh -hype re~Jsche  Gntzi~.ndlm~r in  d e r  ~laL~kulatttr I - - S  S tux lden  u m : h  
A n t i , g e n g a b e  ~m,I. o h n e  ]~eeinfl.assl.lnr d c r  ~'erv~tn ( K a n i n e h e n )  I I .  E.  V c r g r .  1 :  7q~. 

A b b .  12. A l l e r g ~ s e h - h y p e r e  .rg-..i~ehe Eat.z~.indun~" in de r  .~Iu.skulat]tr  1 0 - - 1 6  S t t m d e n  n a c h  
A n t i g e n g a b e  tmd_ ro .d ika ler  E n t n e r ~ - t m g  t ier  h i n t e r e n  i ~ a n i n e h e n e x t r e m i t / i t .  1-[. E .  ~ /e rg r .  

1 : l i 0 .  

Entzfindungsversuchen ganz allgemein fand, dab naeh einer Dureh- 
schneidung des Nervus ischiadicus und Unterbrechung der Sympathicus- 
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zweige an der Kaninchenextremititt  oder naeh Durchtrennung ([el' Nervi 
auricularis major und mi~lor und Sympa~hieusausseha.ltung am Ohr(" 
die Entziin(hmgserseheimmgen zungehst lebhafter a uf der empfindungs- 
los gem~Lehten und sympathektomierten Seite verlaufen, was fiir die 
hyperergisehe Entziindung am Kanh~ehenohr aueh von A'linge bestgtigt 
wurde. Verabfolgt nlan die Serumantigeng~be 3- -4  Wochen naeh der 
Entnervung in die Muskulatur der hinteren Extremit/it ,  so kommt  die 
allerc, isch-hvperer~,ische Entziindun_~ auf der entnervten Seite in tier 

A b b .  1:I. A l l e r g i s c h - h y p e r e r ~ i . ~ ' h e  l , ]n tz t induug  in d e r  M n s k l t l a t m '  1 0 - - 1 6  S t u n d e n  nar .h 
_\nti ' . . 'en~abe nnt.[ ~hue l ~ e e i n f l u s m m g  ([er N e r v e n  ( K a n i n c h e n ) .  E . H .  V e r g r .  1 : lll~. 

gleiehen Wei~e zur Ausbildung wie aueh auf der normalen Kontroll- 
seite, (lie (Ie.fti[3e verf/igen wahrscheinlieh iiber geniigend Ausgleiehs- 
meehanismen. Davon, (tab die hyperergisehe Entziindung dann nieht 
mehr ausl6sbar w/ire, konnte niehts bemerkt werden. Vielmehr liel3en 
sieh aueh fiir die hytx~rergisehe Entzimdung auf ,-:pezifisch &lJergiseher 
Orundlage (lie Ergebnisse Shimuras bestgtigen, dab Entziindungsver- 
suche ganz allgemein bei gleiehartig vorbehandelten Tieren naeh etw~t 
1 Monat auf der entnervten Seite wie auf der Vergleiehsseite in jeder 
Beziehung gleichartig verlaufen. SeblieNieh bedarf es kaum einer Er- 
w/ihmmg, dab eine elektive Durchschneidung der peripheren, motori- 
sehen und sensiblen Nerven naeh einer Degeneration derselben, bei Un- 
versehrtheit des Sympathieus, ~dso wenn eine Frist yon etwa 4 Woehen 
zwischen der Durchschneidung und dem Versuch verstrichen ist, auch 
am sensibilisierten Tiere ffir die hyperergische Entztindung die Be- 
dingungen ftir einen .~ehwereren Verlauf abgibt, detm am unempfindlich 

9* 
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geinachten Gliede ist im allgemeinen eine ]-Ieilung immer ersehwert 
und meist erfolgt ein Ausgang des entziindlichen Geschehens in Nekrose. 
Far  die vergleiehende Beurteihmg der allergisch-hyperergischen Reaktion 
nach Nervendurchschneidung muB wie schon bci den Versuchen mit 
elektriseher Heizung des Nerven der Umstand betont werden, dal] nueh 
5rtlieher Antigengabe, wie ganz allgemein nach Verabfolgung entziin- 
dungserregender Stoffe, dieselben an einer gelghmten Extremitgt  am 
Orte der Einwirkung verbleiben, wghrend sie auf der gesunden Seite 
diffuser im Gewebe verteilt werden, und deshalb auch die entziindliehen 
Reaktionen bis zu einem gewissen Grade ~-ermehrt erseheinen k6nnen. 
Der Umstand zeigt wieder die Bedeutung der funktionellen impulse 
der Nerven fiir die P~ea.ktionen am jeweiligen Orte der Auswirkung fiir 
den Ablauf des krankhaften Geschehens und kann nicht spez]fiseh fiir 
die allergiseh-hyperergische Entzfindung geIten, sondern gilt ffir die ]En~- 
z/indung ganz allgemein. Ein Wort noch zu der Beobachtung ~.V@elis, 
dab die Pirquetsche Probe beim Mensehen negativ ausf/illt, wenn man 
den entspreehenden I-Iautbezirk zuvor mit Novocain angsthesiert. ])'fir 
die vergnderte Reizbeantwortung wird man dabei u. a. in erster Linie 
-A.nderungen des kolloidehemisehen Zustandes des Gewebes ber~ek- 
sichtigen mfissen, die dureh die Einspritzung der angsthesierenden 
Fliissigkeit verursacht werden kSnnen, denn Sh.imu.ra land bei seinen 
Ent.ziindungsversuehen am Kanineheriauge, das mit Coeain unempfind- 
lieh gemaeht wurde, nur einen verz6gerten Eintr i t t  der Reaktion. Der 
weitere Verlauf der Fntzfindung war jedoeh am unempfindlieh gemaehten 
Auge stiirmischer und schwerer. Ob der negative Ausfall der Pirquet- 
schen Probe atso durch die angsthesierende Nervem~qrknng zu erklgren 
ist, bleibt sehr fraglieh. 

Zusam.men/a,s'sende Bemerkungen. Ftir die Beziehungen zwisehen 
Nervensystem und allergisch-hyperergischer Entziindung gilt fiir die 
peripheren Nerven grunds/itzlich d,~s gleiche, was fiir (lie vegetativen 
gilt. Dabei ist wiedermn zu betonen, d,~B periphere Nerveneinfliisse 
yon mehr sekundgrer ]3edeutung sind, da ilTl allergisehen Organismus 
die angreifenden Stoffe im allgemeinen tiber den Kreislauf im Gewebe 
und in den Organen wirksam werden. Darum be~onte sehon Nordman~ 
besonders die wiehtige Pmlle der nerv6sen Blutregulation und die Be- 
deut.ung der lokalen, vom Zent.ralnervensystem unabhgngigen, nerv/Ssen 
Apparate in den Organen f/Jr das Zustandekommen anaphylaktiseher 
Vorgitnge. 

I l i .  Tell. 
)[orphologische Untersuchungen iiber die Beteiligung 

d e r  v e g e t a t i v e n  u n d  p e r i p h e r e n  N e r v e n  an  d e r  
a l l e r g i s c h -  hyerergischen E n t z i i n d u n g .  

Lrber die BeteiUgung des Nervensystems am Vorgange der allergiseh- 
hyperergisehen Entz/indung liegen in der Literatur nur vereinzelte 
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.4mgaben yon Lasowski und Kogan und yon Lazowski, Wyropajew und 
Jurmann vor. Lasowski und Kogan beschreiben in der Muskutatur der 
Kaninehenextremit '~t naeh Serumeinffihrung bei sensibilisierten Tieren 
3 Stunden naeh erfolgter Antigengabe Degenerationen der rnotorischen 
Nerven. Lasowski, tVy~vpajew und J urmann sahen 35 5fin. nach elek- 
triseher Reizung des Nervus ischiadicus und Serumerfolgsgabe in dig 
Muskulatur der hinteren Kaninchenextremitfit  Ver/tnderungen yon 
Nervenfasern im Sinne einer Degeneration, w/ihrend die Nervenfasern in 
der nicht gereizten Kontrollextremit/it  erst etwa naeh 3 Stunden auf- 
traten. D~bei war im Bereiche dieser Nervenh~server/inderungen die 
Muskulatur noch vollkommen intakt. Daraus folgerten sie, dal] die 
degenerativen Vers der peripheren motorischen Nerven bei 
der allergisch-hyperergischen Entzfindung prim/irer Natur  sein mfissen. 
Morptmlogisehe Untersuchungen fiber die Beteiligung des vegetativen 
Nervensystems liegen meincs Wissens in der Literatur  nieht vor. 

I. Vegetative ~Nerven. 
Die morphologischen Untersuehungen fiber die Ver~tnderungen am 

vegetativen Nervensystem, wurdcn im wesentlicilen am Modellversuch 
der allergiseh-hyperergischen Appendicitis vorgenommen. Es ergaben 
sieh an der Appendix schwere degenerative Ver~nderungen am intra- 
muralen Ganglienappar~t ties Plexus myentericus Auerbaehi. Die 
degenerat.iven Seh/iden tretcn sehon zu einer Zeit, auf, wo die entzfind- 
lichen Erseheimmgen des Gewebes in der unmittelbaren Umgebung der 
(~anglienplexus noch nicht besonders schwer genannt werden diirfen, 
doeh besteht schon eine fortgesehrittene, (idemat6se Auf!ockerung mid 
Quellung des Bindegewebes in den angrenzenden Gewebsbezirken. 
16 Stunden naeh Verabfolgmlg des Antigens sind (tie Entzfindungs- 
erseheinungen am Wurmfortsatz sehon starker ausgesproehen, vor- 
wiegend innerhalb der Lymphi)lexus und der Follikel. Etwa um diese 
Zeit beginnt die entztindliche Infiltration der /iuBeren Wandsehiehien 
deutlieh zu werden. Etwa 4 Stunden fr(iher treten die ersten Leukn- 
eyten zwisehen die Muskulatur, und um diese Zeit kann aneh eine sehwere 
Alteration der intramurMen Gang}ienzellen beobaehtet werden: Auf- 
15sung des Kernes und der Chromatinsubstanz, Quellung. KSrnung und 
Fensterung. Diese frfihzeitigen, sehweren degenerativen Ver/inderungen 
am intramurMen Ganglienapl~arat k6nnen unter anderera zu einer Lgh- 
mung im be~reffenden Bereiehe des Plexus ffihren und damit  zum Still- 
stand der Bewegung des entspreehenden Darmabsehnittes.  Gerade ffir 
die Pathogenese der At)pendicitis ist nach R6ssle die Ls der 
Peristaltik ein Umstand, dem vom funktionellen Standpunkt  aus die 
gr6gte Bedeutung zukommt. Aueh nach Untersuehungen yon Zdwen, 
Bibl, Lauber, Sunder-Plaflmann steht die motorische Funktion der 
Appendix in enger Beziehung zur Pathogenese und Klinik der akuten 
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,rod chronischen Appendicitis. Diese morphologisehen Befunde am 
Auerbachsehen Plexus des Kaninehenwurmfortsatzes weisen auf (tie 
besonders hochgradige Empfindliehkeit der vegetativen Nerven im 
sensibilisierten Organismus hin und beweisen (tie engen Zusammenhgnge 

^ S " zwisehen allergiseh-hyperergiseher Geweb,,reaktmn und dem vege- 
~ativen Nervensystem. Die sehr frtihzeitigen StSrungen im autonomen 
Xervenapparat  k6nnen aber, wie im ersten Tell (let Untersuehungen 
bewiesen werden konnte, fiir das Zustandekommen und fiir den Ablauf 
der allergiseh-hypererFisehen Entztindung yon entseheidender Be- 
deutung sein. 

Wie im Tierversueh am spezifisch sen.~ibilisierien Organismus, so 
liel3en sich aueh beim Menscheu frtihzeitige und sehwere Ver'anderungen 
im vegetativen Nervensystem nachweisen. Brim akuten fieberhaften 
Rhemnatismus,  einem auf dem Boden hyperergiseh-allergiselmr t leak- 
tionslage beruhenden Krankheitsgesehehen, lie[3en sieh degener,~tive 
Ver~inderungen der Neurofibrillen in den 8pinalganglien attffinden. 
3I'Xehtige, blasige Ansehwelhmgen und Vakuolenbihhmgen (let' Achsen- 
zylinder konnten beobaehtet werden. Danaeh wird man aueh brim 
I{heumatismus Vergnderungen rind JgunklionsstSrungen im vegetativen 
Nervensystem fiir die Pathologie und Klinik in t leehnung s*ellen mtissen. 

Frtihzeitige schwere, degenerative Sehaden der vegetativen Nerven 
geh6ren demnaeh mit zu den ersten morphologiseh fal3baren Subst, raten 
der a liergiseh-b.ylaerergisel'.ep. P, eaktionen im (lewebe ,.rod in den Or- 
ganen, l/eizerseheinungen und Ausfatle im vegetativen Nervensystem 
a ber k6nnen wiederum prims und sekund'gr fiir Zustandekommen mM 
Ablauf joner krankhaften Vorgiinge yon entseheidendem .Einflug sein. 

2. 1)eriphere 5"erven. 
Wenn eine friihzeitige, sehwere Beleiligung vegetativer Nerven am 

Vorgange der allergiseh-hyperergisehen Entzfindung zu erweisen war: 
so ist anztmehmen, dab die gleichen Gesetzm/il]igkeiten aueh der Be- 
teiligung der peripheren 'Nerven am Vorgange dcr hyperergischen Ge- 
websreaktion zugrunde liegen. 5fehr oder weniger schwere, sekundgre 
Schgdigungen der Nerven werden bei jedem entztindlichen Vorgange 
im Oewebe beobaehtet. Lasowski, Wyropc@.'.w und Jurmann wolten bci 
ihren Untersuehungen den Beweis erbraeht haben, dab der Beteiligung 
der Nerven bei der allergisch-hyperergischen Entztindung ganz spe- 
zifisehe GesetzmhBigkeiten zugrunde liegen. Naeh elektrischer Reizung 
des Nerw~s ischiadieus an der hinteren KaninchenextremitSt  beob- 
achteten sie primiire 1)egenerationen motoriseher Nervenfasern, fern vom 
Orte der eigent]ichen entzfinctlichen Gewebsreaktion. Zur ~Prii_fung dieser 
Fragen wurden nunmchr morphologisehe Untersuchungen tiber die 
Betefligung der Neurofibrillen am Vorgange der allergisch-hyperergi- 
sehen Gewebsreaktion naeh elektrischer Reizung ties Nermls ischiadieus 
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ebenfalls an der hinteren Kaninehenextremit/t t  w)rgenommen ])abel 
zeigte sieh, dab an Nervenst/immen yon mittlerem Kaliber an der Ka- 
ninehenextremititt  noeh naeh einer Zeit yon 94 Stunden naeh Verab- 
folgung des Serumantigens in die Muskulatur und ~/',,st~indiger elek- 
triseher Reizung des Nervus isehiadieus in unmil:telbarer Naehbarsehaft 
sehwerster, entztindlieher Prozesse an Muskulatur, Bindegewebe und 
Gefitl3en, nicht die geringsten Anzeiehen daffir vorhanden sind, die siebt- 
bar auf eine l~rimiire Beteiligung der peripheren Nerven am Vorgange der 

Abb .  11. Vo l lko ln lne l |  o l 'h i l l teno N'eltl 'oflbrilJell  allS r l l l l l n i t t e l b a r e n  -~N'ilt'hb;tlN('l'~afL (IL'I" 
a l l e r z i s c h - h y p e r e r g i s v h c n  E n t z u n d u n g . q m r d e  i a  der  3Iusknlat~n ' .  12 S t u n d e n  n a c h  Vet'- 
abfolg 'unlg de,~ #ezqnnant igens  l ind  e l e k t r i s c h e r  I i e i z u n g  des N e r x n s  i sch iad icus ,  l~]'ber 
i n t a k t e  51y~ffit,rilh!n ziehel~ am 'h  i n t a k t e  Nel t r ( , f ibr i l len .  J3b.'lsch. Meth.  Ver~zr. l : 7 1 m .  

allergiseh-hypei'ergisehen Entziindung sehliel3en lassen. Die unmittelbar 
neben der sehwer geschfidigten Muskulatur im angrenzenden Bindegewebe 
verlaufenden Neurofibrillen in den Nervensthmmen sind nlorphologisch 
unvergndert, obwohl in ihrer unmittelbaren Naehbarsehaft Capillaren 
mit. deutlieher leukoeytiirer Reaktion liegen ltnd angrenzend unterhalb 
der Faseie (tie Muskulatur sehwer geseh~.digt ist. Bei Silberimpr/ignation 
impr/ignieren sieh die schnurgeraden Aehsenzylinder in ganzer Aus- 
dehnung gleiehmiiBig und seharf. Was an den Nervenst/immen yon 
mittlerer St/irke zu beobaehten ist, das gilt aueh yon den feineren und 
allerfeinsten Aufzweigungen der Neurofibrillen. In unmittelbarster  
Nachbarschaft  sehwer gesehgdigter Muskelbiindel mit starker leuko- 
eyt/irer Reaktion im Oef~il3-Bindegewebe sind noeh naeh 24 Stunden 
lang fortsehreitend wirkender entztindlieher Reaktion die Neurofibrillen 
morphologiseh intakt. {)her die gesunden Myofibrillen ziehen aueh 
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gesunde Aehsenzylinder bin. Diese Verh/iltnisse veranschaulicht die 
Abb. 14. 5Ian br~mcht die morphologisehen Bilder nicht zu zeiehnen. 
man kann sie sehr gut photographieren ; dann stellt sich mmistens heraus. 
d,~l] gewisse UnregelmMtigkeitmn der Struktur  in den Bereieh der nor- 
malen Varieosit/~ten motoriseher Neurofibrillen geh6ren oder dureh 
unvollkommene Technik des Impr~gnationsverfi~hrens bedingte T/iu- 
schungen sind. We allerdings im hyperergisehen Entziindungsherd Ge- 
f/~g-Bindegewebe und Muskulatur der ausgedehnten ZerstSrung an- 
heimfallen, d~ gehen auch sehr raseh die Nerven zugrunde. Das ist sehr 
bemerkenswert. Es ist e:ine bekannte Tatsaehe, dab die Nerven bei der 
Entziindung ganz im allgemeinen yon einer erstaunliehen 14esistenz sind. 
die in keinem Verh~ltnis steht zu der feinen Anatomie und empfind- 
lichen Funktion der Neurofibrillen. Neuere Untmrsuehungen yon StShr jr. 
bringen dafiir erneut die eindeutigen Beweise. St6hr fand starke Nerven- 
biindel im Grunde chroniseh-entziindlicher ~'[agenuleera 11/~ mm weir 
frei in die Magenh6hle hineinragen. Selbst in diesen Nervenbiindeln 
lagen noeh mine grofle Anzahl feiner, normaler Aehsenzylinder. Stghr 
gibt an, dab sogar in den Zonen der fibrinoiden Nekrose bei solehen 
chronisehen Magengesehwfiren die dort verlaufenden Nervenelementm 
keineswegs immer dem Untergange verfallen zu sein brauehen. Viel- 
leicht infolgm ihres kontinuierliehen Zusammenhanges mit dem iibrigen 
nerv6sen Syneytium lassen sieh sehr hs noeh gut erhaltene Aehsen- 
zylinder in erheblieher Zahl beobaehten, ws yon den anderen Ge- 
websarten nut noeh nekrotisierende Zellreste und absterbende Kern-  
formen w)rhanden siud. Demnaeh setzen naeh den Untersuehungen 
yon Sli.ihr jr. die Nervenfasern den die allgemeine Nekrose bedingenden 
Faktoren yon allen Gewebsarten den st~rksten Widerstand entgegen. 
Diese Untersuehungen beziehen sieh auf die ehronisehen Formen der 
gewShnliehen Entziindungen. Bei der hyperergisehen Entziindung auf 
spezifiseh allergiseher Grundlage fanden sieh aueh die peripheren Nerven 
und (lie Endaufzwmigungen der Neurofibrillen mikroskopiseh niemals 
allein und naehweisbar zumrst geseh/tdigt. Die degenerativen Ver/~nde- 
rungen treten im Bereiehe der Entziindung friihzeitig auf, doeh nehmen 
die Nerven keine Sonderstelhmg ein. sondern Nerv wie Gewebe sind 
im a[lergisehen Organismus iiberempfindlieh. 

Was sieh im Serumhypmrergie-~Iodellversueh beobaehten limB, finder 
seine Gegenstiiekm wiederum an den peripheren Nerven beim Gewebs- 
bild des akuten fieberhaften Rheumatismus. }Ian kann dabei feststellen. 
dab die terminalen Neurofibrillen der motorisehen Endplat ten nieht eher 
zugrunde gehen, als das versorgte Gewebe aueh. Es I/il3t sieh zeigen, 
dab sich die motorisehen Endappara te  in der 5Iuskulatur beim akuten  
Rheumatismus noeh als intakt  erweisen zu einer Zeit, we in der mes- 
enchymMen Zwisehensubstanz bereits deutliehe Verquellungen und 
Kernvermehrungen erkennbar sind. Sehliel]lieh gehen diese nerv6sen 
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Apparate zugrunde. Zwisehen K6rnern, Vakuolen und Stricken yon 
Fibrillen ist (tie urspriii~gliche Form der motorisehen Endausbreitung 
gerade noeh erkennbar. In diesem Stadium der Entar tung der nerv6sen 
Substa.nz ist in dem Innervationsgebiet das Mesenchym sehon geseh/idigt, 
die Htille der 3Iyofibrillen gequollen, und die Struktur der Querstreifung 
beginnt undentlieh zu werden. Damit drirfte aueh frir die peripheren 
Nerven der Beweis erbraeht sein, dab die degenerativen Seh/idigungen 
der Nervenelemente im Zusammenhange mit der allergiseh-hyper- 
ergischen Gewebsreaktion sehr frrihzeitig auftretcn. Bei der hyper- 
ergisehen Entziindung auf spezifisch-allergiseher Grundlage konnte also 
morphologisch der Nerv niemals allein gesch'Xdigt gefunden werden. 
Fiir die Ansehauung, dall die hyperergisehe Entzrindung ihren prim/i, ren 
Angriffspunkt an den Nerven hat, liegen sieh keine Beweise beibringen. 
Aueh Fr6hlich, der als erster Untersuehungen fiber diese Zusammen- 
h~nge ~orgenommen hat, beriehtet nut  yon einer frfihzeitigen Beteiligung 
der nervSsen Substanz. Aueh er land immer die fibrigen Gewebe gleieh- 
zeitig geseh/tdigt. Bei der hyperergisehen Entzffndung treten die Ver- 
/tnderungen aller Gewebe friihzeitig und stiirmkseh ein und damit aueh 
die Ver/inderungen und degenerativen Erscheinungen der nerv6sen 
Substanz. Nerv wie Gewebe sind im aUergischen Organismus gteich 
fiberempfindlieh geworden. Die Tz~tsache abcr, dab es bei der hyper- 
ergisehen Entziindung im ailergisehe.n Organismus neben SehS, digungcn 
in erster Linie des Mesenehyms sehr friihzeitig zu Ver/~nderungen des 
vegetativen und peripheren Nervensystems kommt, ist deshalb yon der 
gr613ten Bedeutung, well es Ms Folge davon wiederum zu Funktions- 
st6rungen vorwiegend der vom Zentratncrvensystem weitgehend un- 
abhitngigcn nerv6sen Apparate in den Organen und zu Zirkuiations- 
st6rungen (Nord'mann) kommt, die, wie experimentell gezeigt werden 
konnte, fiir da.s Zustandekommen und den Ablauf allergiseh-hyper- 
ergiseher geaktionen yon entseheidender Bedeutung sein k6nnen. 

Zusammenfassung der Ergebnisse der expcrimentellen 
und morphologischen Untersuehungen. 

1. An dem ModeUversuch einer lymphogenen, allergisch-hyperergischen 
Appendicitis konnte gezeigt werden, dab eine allergisch-hyperergische 
Entzfindung nach Ausschaltung des vegetativen Nervensystems irn Sinne 
einer L/~hmung der Vasoconstrictoren ~kuter und st/irmiseher verl'/iuft. 

2. Es konntc am Wurmfortsatz des Kaninchens der Beweis erbracht 
werden, dab durch Eingriffe am Syml~thicus und Vagus im Sinne einer 
Sympatbieu~usschaltung und Vaguserregung eine allergisch-hyper- 
ergische Entziindung naeh Antigengabe in das Lumen des Wurmfort- 
satzes auch dort hervorgerufen werden kann, wo sie normMerweise bei 
bestehender ~berempfindliehkeit und .4mwesenheit yon Antigenen nieht 
in die Erscheinung tritt .  Da durch eine m6gliehst weitgehende Aus- 
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schalt.mlg der Vasoeonstrictoren lind Reizurtg der Dilataturen und 
damit verbundene "~nderungen yon Motilit5t, Sekret.ion und Resorption, 
in erster Linie auf dem J3oden entspreehender Zirkulationsst6rungen 
im Mcdellversueh eine entziindliehe geakt ion  hervorgerufen werden 
konnte, wurde auch die allgemeine Bedeutung nerv6ser I{egulations- 
st6rungen ffir die Pathngenese der Appendicitis ausf~hrlieh erSrtert. 

3. Es lieB sich zeigen. (lag es dureh Beeinflussung der veget.ativen 
lmlervai ion im Sinne einer mOgliehst weitgehenden Aussehaltung der 
Nerven auf dem Boden entstehender Kreisla.ufst6rungen gelingt, an der 
Niere schwere allergisch-hyperergisehe Schiidigungen hervorzurufen 
dm'eh eine direkte Einfiihrung des Antigens in die Nierenstrombahn 
sowie auch a.uf dem Wege fiber den Mlgemeinen Kreishmf. An der Niere 
wird das Zusta.ndek(;mmen allergiseh-hyperergiseher Reaktionen durch 
voi wiegende Ausschaltung der Vasoeonstrietoren begtinstigt, und die ein- 
real in Gang gekommenen Prozesse vertaufen stfirmischer und schwcrer. 

4. An der hinteren Kaninchenextremitfi, t zeigte sich nach Versuehen 
am Nervus isehiadieus, dal~ eine e[ektrisehe Reizung peripherer Nerven 
den qlta]itativen Charakter einer allergiseh-hyperergisehen Entziindung 
nieht /indert. 

;7. Am Charakter der ]s als spezifiseh hyperergischer Ent-  
ziimhmg kann auch naeh einer v611igen Denervierung an der hinteren 
Kaninehenextremit/tt  naeh direkter Antigengabe in d~ts Oewebe nichts 
ge~indert wer(l(m, ihr Auftreten ist in diesem Sinne an das Vorhanden- 
sein yon zu- und ableitenden Nervenbahnen nieht gebunden. 

6. In den ersten Stunden und Tagen verl/iuft (lie allergisch-hyper- 
ergische Entztindung in der Muskulatur einer radikal entnervten Ka- 
ninehenextremit/tt stiirmiseher und lebhafter. 

3 - -4  Woehen naeh der Denervierung kommt die a.llergiseh-hyper- 
ergische Entziindung auf der entnervten Seite in gleicher Weise zur 
Ausbikhmg wie auf der normalen Seite. Quantitat ive Unterschiede er- 
kli.tren sieh in erster Linie dureh (len Ausfall der Motilit5t. Es liegt dem- 
nach der bereehtigte grund  vor zu der Ammhme, dal3 den t3eziehungen 
des Nervensystems ffir die hyperergisehe Entz~ndung keine anderen 
(;esetzm/iIJigkeiten zugrunde liegen, als den Beziehungen zwisehen 
Nervensystem und gntziindungserregung iiberhaupt. 

7. Es lassen sieh morphologiseh bei der allergisch-hyperergischen 
Nntziindung wie schon beim Gewebsbild des akuten fieberhaften l~heu- 
matismus sehr friihzeitig schwere und degenerative Vergnderm~gen 
im vegetativen und peripheren Nervensvstem naehweisen. 7Bei der 
hyperergischen Entzfindung konnte morphologisch der Nerv niemals 
allein gesch/idigt gefunden werden. Fiir die Anschauung, dab die h3~er- 
ergisehe Entziindmlg ihren primgren Angriffspunkt an den Nerven hat. 
liegen sieh keine Beweise beibringen. Bei der hyperergisehen Entzfin- 
dm~g im allergisehen Organismus kommt  es neben Sehgdigungen in 
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