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1. EinMtung und Fragestellung. 

E8 ist heute fast eine SelbstverstSndliehkeit, (lab in allen eingehen- 
den Darstelhmgen und Abhandhmgen iiber (las unlfangreiehe Kapitel  tier" 
klinischen sowoh[ als aueh der experimentellen Allergie auf die Bedeutung 
des Nervensystems im allgemeinen und des vegetativen Systems im 
besonderen fiir (las Zustandekommen allergiseh-hyperergiseher Ver/i, nde- 
rungen hingewiesen wird. l)as hat  seinen Orund darin, dafJ zum 1. bei 
zahh'eichen mensehliehen, einheitlieh als allelgiseh aufgefa]~ten Krank-  
heiten -- z. B. Asthma, gewissen Hautkrankhei ten  -- nerv6se Einfliisse 
so augenseheinlieh sind, dag sit nicht iibersehen werden kSnnen: (laf~ 
zum 2. aber aueh experim~ntell der FAnflul~ des Nervensystems deut- 
lieh gemaeht  werden kann. Wir wissen, daI] es m6glieh ist, (lurch Ein- 
griffe ant aut(momen Nervensystem im Tierexperiment die allergiseh- 
hyperergisehe Entzi indung zu steuern, nieht nur was (lie L.oL'ali8atiort 
im KSrper, sondern aueh die St~irke der Verimderungen anbetrifft .  So 
konnte Klimde dureh Entnervung  eines Kaninehenohres und der dadurch 
bedingten St6rung der Blutzirknlation eine mis Verst/irkung der 
allergiseh-hyperergisehen Entz imdung erzielen, wS, hrend es Knepper u. a. 
gelang, dutch un.spezifisehe, versehiedenartige pharmakologisehe M_ittel 
beim sensibilisierten Tier dureh artfremdes Serum dieselben Verii.nde- 
rungen in (lie versehiedensten Organe zu lokalisieren. Umgekehrt  l~igt 
sieh abet  ebensogut (tie allergiseh-hyt)erergisehe Entzi indung un- 
zweifelhaft z. B. dur('h eine ganze Reihe versehiedenster Xarkotiea ab- 
sehw/tehen ( Eickho//) .  

Wenn also eine weitgehende Beeinfluf3barkeit des gesamten aller- 
giseh-hyperergisehen Gcsehehens dureh das autonome Nervensys tem 
so offensiehtlieh ist. so mull aueh yon w)rnherein dem System der imter- 
sekretorisehen Dr/isen, das anatomiseh und funktionell eng mit dem 

1 Die Arbeil~ wurde mit tfilfe der l~eutsehen Notgemeinsehaft attsgefiihrt, 
wofiir an dieser Stelle ge(lankt wird. 
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vegetativen System gekoppelt ist, eine RegulierungsmSgliehkeit zu- 
geschrieben werden. In  der Tat  beweisen die Untersuchungsel:gebnisse 
zahlreicher Autoren, dag das Inkre t  verschiedener zum endokrinen 
System geh6renden Driisen das allergische Gesehehen beeinflugt. Kiim- 
meter gibt eine ~bersicht  fiber die Wirkungsweise der Inkrete der Drfisen, 
die naeh seiner Meinung eine Rolle spielen k6nnten, und (lie ~.ralxqle 
von Hajos kennzeiehnet genau ihre golle gegenikber der Allergie. Es 
ist sieherlieh kein Zufall, da~ in beiden Ubersiehten die Sehilddriise 
zuer.~t aufgefiihrt ist, ist sie doeh ein Organ, dessen vor allen a, nderen 
Inkretdriisen beherrsehende Funktion hinsiehtlieh des vegeta t iven  
Nervensystems unl~str i t ten ist, und dessen Funktionsst6rung kliniseh, 
weil h~iufiger und deutlieher, am 15ngsten bekannt ist. 

Die Sehilddrfise ist ein Organ, das bei allen Wirbeltieren v o r k o m m t  
und meistens sehon frfih embryonool angelegt wird. Aus der Tatsaehe,  
da[~ (lie Sehilddriise an wieht.igen LebensvorgSngen teilnimmt, ist auf 
ihre Wiehtigkeit zu sehliel3en. In zusammenfassenden DarsteJhmgen 
wm AbeIir~, Eggert wird u.a .  ein jahre.~eyelisehes \ 'erhal ten der Schihl- 
driise besehrieben, ferner das Verhalten w/ihrend der Gesehleehts- 
periode, der HSutung, del" Mauser, im Alter und ihre Bedeu~ung fiir 
die llassenbildung. I m  allgemeinen ergibt sieh naeh diesen Autoren eine 
er]16hte T'5.t.igkeit der SehikhtriLse in Zeiten gesteigerter Leist.ungen des 
Organismus, z.B. wShrend der Mauser und (lee Gesehleehtst~riode, 
wghrend des Wanderns trod Streichens (Zug- und Striehv6gel) und  um- 
gekehrt eine tlfickbildung, z. B. im Alter. l)ie freilebenden, nieht winter- 
sehlafenden SSngetiere und V6gel, die eine gute WSrmeregulation be- 
sitzen, zeigen im Sommer eine koll~fidreiche .Ruhesehikldritse ~nr im 
Winter, infolge der zur Aufreehterhaltung der KSrpertemi~rttt .ur not- 
wendigen gesteigerten Oxydationen, eine aktive kolloidarme Sehild- 
di'iL~e. Bei den wintersehlafenden Sguge!'n dagegeu ist das Verhal ten 
umg~'kehrt, im Winter eine inaktive, im Sommer eine aktive Sehihl- 
dr/ise. Der Orund ist nae, h dem Vorhergesagten offensiehtlieh. Dutch 
gewaltsames Eingreifen in diesen physiologisehen .Mechanismus mittels 
Einspritzung sehilddrigsenangrenzender Stoffe l/igt sieh der Stoffweehsel 
und damit  die Temperatur  erh6hen, und der WintersehlSfer wacht, auf. 
Aus all diesen Tat.~aehen geht herw~r, wie sehr die Sehilddriise a n  wieh- 
tigen LebensvorgSngen beteiligt ist, wobei allerdings offengelassen 
werden muB, ob diese Beteiligung eine urs';iehliehe ist oder nuv beglei- 
tende Folge. DaIS sie aber be~iligt  ist., darfiber besteht kein Zweifel, 
denn dies lagt sieh morphologiseh-histok~giseh erfassen. 

Um nun nlikroskopiseh eine Aktivierung der Sehilddrti.se feststellen 
zu k6nnen, mug man zun~tehst alas Bild einer Ruhesehilddritse kennen. 
Diese besteht aus mehr oder weniger gleieh grogen Follikeln, die sgmt- 
lieh mit einem gut f'Xrbbaren und gleiehmiigig gefiirbten Kolloid geffillt 
sind. Je diekflfissiger letzteres ist, desto intensiver rot (eosinophil) 
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f/~rbt es sich und bei hoher Eindickung mit einem leichten bl~uliehen 
Unterton. Die Follikel sind mit einem einschichtigen Epithel aus- 
gekleidet, das sehr niedrig ist. Die Kerne sind flach, langgestreckt und 
schmal, zuweilen endothelartig; Zellgrenzen sind nicht erkennbar. Bei 
einer Aktivierung der Sehilddri~se, die besonders experimentell yon 
Okkels, Loeser u. a. mit thyreotropem Hormon studiert wurden, finder 
sich ein ganz anderes BiM. Die Yollikel werden kleiner, das Kolloid 
schwindet und nimmt nur sehr schlecht Yarbe an. Oft ist es ganz ge- 
schwunden, und die Follikel seheinen leer; h~tufig finden sich Rand- 
vakuolen. Das Epithel wird hoeh, der Zellkern rund und blSschen- 
f6rmig. Die Zellgrenzen sind deutlich erkennbar, das Zellplasma wird 
kriimelig schaumig. Dieses Bild der Aktivierung beginnt zumeist im 
Zentrum der Schilddrii~e. Hier wandcln sich die Follikel oft zuerst urn, 
werden klein und stellenweise solide; sie sind zahlreicher als sonst, so 
d'~l] es sieh teilweise um Neubildung yon It'ollikeln handeln inul~, die 
wahrseheinlieh dureh Epithelproliferation und Absehniirung entsteht. 

An Hand dieser Anhaltspunkte, die vor allen Dingen yon den /etzt- 
genannten J~'orsehern reeht eingehend untersueht und festgelegt worden 
sind, ltigt sieh der jeweilige Zustand einer Sehihhh'itse best.imrrmn. Die 
pt~ysiologisehen Sehwankungen der Sehilddriise geben mm je naeIl dem 
Tittigkeitszustand in den versehiedenen Lebensphasen Bil,ter, (lie denen 
dot experimentell erzeugt.en Aktivierung sehr nahe kommen, l)oeh sind 
diese Sehwankungen, yon denen oben sehon einmal (lie P~ede war, 
nteistens n , r  sehr ausgedehnt bei freilebenden Tieren. Unter dem Ein- 
fluB der .l)omestikation sehwindeu diese mehr und mehr, und der Zu- 
stand ist, abgesehen yon geringen Sehwankungen. meistens gleieh- 
bteibend. Trotzdem mug ill.tl.],l natiMieh im Experiment diese mOgliehen 
Fehler t~,aehten, umaus  den mikroskopisehen Bildern keine Trugsehlii~se 
zu ziehen. Ein Wesentliehes hierzu ist sehon getan, wenn man daffir 
Sorge t.rhgt, da{~ es ~ieh um g[eiehaltrige Tiere handelt, (lie unter den- 
selben Leben.sbedingungen gehalten werden, d. il. im gleiehen Stalle 
sind mid gleieh verpflegt werden. Letzteres ist besonders wiehtig, (lt~ 
wir die Abhgngigkeit der SehiMdriise w)n alimentitren Faktoren airs den 
Arbeiten yon P(~a.l und Kleine kennen, wonaeh jede einseitige ErnSh.. 
rungskost zu einer Aktivierung der Sehilddr/ise fithren kann. Diese 
Fehlerql,ellen fallen natiirlieh weg, wenn man (lie Sehilddriisenbilder 
einer Versuehsreihe, die gleieh ern/thrt wurde, vergleichsweise betraehtet. 
Nur so ist, es m6glieh, einigermaBen siehere Sehlfisse zu ziehen, beson- 
ders aueh noeh dann, wenn man unter Vernachl'~ssigung kleinerer Be- 
funde und Abweiehungen nut solehe Bilder verwertet, deren histologische 
Nerkmale markant sind und beim ersten Bliek in (lie Augen fidlen. 

In  vorliegender Arbeit soll ilun versueht werden, die Beziehungen 
der Schilddriise zur experimentellen Allergie herauszustellen. Manehe.~ 
ist daiqiber sehon bekannt, doeh 1/tilt sieh nieht vermeiden, teilweise 
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darauf zuriiekzukommen, da insbesondere ja die Ergebnisse nicht immer 
einheitlieh und unwidersproehen geblieben sind. Um nun unniitze 
Wiederhohmgen zu vermeiden, sei auf die bekannten, zusammenfassen- 
den l~bersiehten yon Abelin, Doerr, Kiimmerer, Urban:h, Haag und K~r- 
renberg hingewiesen. Unser Stoff gliedert sich ganz zwanglos in mehrere 
grSBere Absehnitte, demgemgfl aueh die Versuehsreihen angestellt 
wurden. Naehdem von verschiedensten Seiten die Frage der Rolle der 
Schilddriise fiir Zustandekommen und Abhmf anaphylaktischer Rcak- 
tionen angesehnitten worden war, dritngte sieh uns zu allererst (lie Frage 

Abl). 1. (BNL:) i~.nhesehihl.d.r(i,se eines n . i 'ma len  uJ lvorbehandel ten  l- :aninchens (_~). 

auf, ob sieh nieht aueh umgekehrt (lie Sensibilisierung eines Tieres mit 
argfremdem Eiweil] histo-Iaorphologiseh an der Sehihldriise bemerkbar 
maeht. Dar/iber konnten wir in der ganzen uns zug/~ngliehen Ligerat.ur 
keinerlei Angaben finden, so (lab wit annehmen konnten, dM3 hiertiber 
systematisehe Untersuehungen noeh nieht vorliegen. Zwar sind im 
Zu~ammenhang mit der Priifung des thyreotropen Hormons und der 
Erforsehung sog. , ,antithyreotroper Wirkst, offe" schon Untersuehungen 
iiber den Zu.~tand der Sehilddriise angestellt worden (Loeser, Eitel). 
jedoch auf ganz anderer experimenteller Grundlage und Voraussetzung. 
Daher erschien es in erster Linie wichtig, die Wirkung ar t f remden Ei- 
weil3es, in den fiir die Sen,sibilisierung itbliehen Zeitabst~nden gespritzt. 
auf die Sehilddrtise eingehend zu untersuehen. ~,Venn bei allen Leistungs- 
steigerungen des Org~nismus eine histo-morphologi.-:eh fM3bare Vers 
rung der Sehilddriise gefunden werden konnte, so war diese ~ueh bei 
der Serumhyperergie yon vornherein m6glieh. Es bestand kein Grund. 
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weshalb die Schilddlqise sieh nicht an der durch artfremdes Serum er- 
zeugten Leistungssteigerung, der Hyperergie, beteiligen sollte. Welter 
wurde nun die Rotle der Schild(h%~e bei der Sensibilisierung in Verfolg 
friiherer, bereit, s ver6ffentliehter Versuehe derart  gepriift, d,~B wit naeh 
Schilddl~isenexstirpation den Verlauf der Sensibilisierung bei gleich- 
zeitiger Gabe thyreotropen Hormons bzw. eines Sehilddrilsenpr/ipar,~tes, 
des Elityrans, beobaehteten. Weiter wurde versueht, ob dutch Ein- 
gciffe am nervSsen Versorgungsapparat der Sehilddrfise durch gesektion 
des Halssympathieus bzw. des Vagus, die Sensibilisierung eines Ver- 
suehstieres irgendwie beeinflul3bar ist. Schliefllieh und endlieh erhob 
sieh nun noeh eine Frage, die der Priifung weft  sehien, ob n/~mlieh die 
bekannte Tatsaehe, dab bei der Sensibilisierung mit massiven Dosen 
der allgemeine Shock ausbleibt und auch bei intraven6ser Reinjektion 
Entzfindungszellinfiltrate an den Organen fehlen, irgendwie vielleieht 
mit der Schilddrilsenfunktion in Zusammenhang stehen k6nnte. Wit 
sind uns klar dariiber, (tab (ties natiMich nieht die letzte ]?rage /st, die 
noeh zu pNifen gewesen wi~re, um re,ties i~ber (tie Funktion der Sehiht- 
drfise bei dent Zustandekonunen und AMauf altergiseher Vorggnge im 
klaren zu sein, abet' wh' glaubten nach AbsehluB dieser Ext)erimente 
wenigstens einen Komph~x zusa.mmengeh6rende v und sich aus sieh 
selbst ergebender Fragen so abgeschlossen zu babe.n, dab sic doeh schon 
ein gewisses Urteil gestagten und der Ver6ffentliehung weft  ersehienen. 

Es bleibt uns ferner einleitend noeh iibrig, ~mf (tie 5Iethoden hinzu- 
w(.'isen, mit. denen wit den Zustand der Sensibilisierung pr/iften. Das 
gesehah in fiblieher \Veise dutch die Feststellung der ~'~Ienge der intra- 
ven6sen Erfolgsdosis, (lie zur Ausl6sung eines anaphylaktischen Shocks 
not.wendig war, dann dutch die Prfifung der Gr613e des subeutanen 
Arthwssehen Phiinonlens und selbstverstitndlieh durch die Untersuc'hung 
der histo-morphoh)gisehen Sehilddriisenbilder. In  einigen Versuehs- 
reihen wurden, we es uns n6tig schien, atteh noch der Antik6rper- und 
Komplenlentgehalt  des Blutes lnit deu iibliehen serologiseheu Methoden 
gepriift; deml wenn die H~mptfr~gestellung aueh de, bin ging, im morpho- 
lofli.sche~ Bitd den experimentelI gesetzten jewei]igen Funktionszustand 
der 8chiktdrfise zu priifen, so sollte doeh aueh parallel danfit serolwisch 
der Sensibilisierungsgrad als Erggnzung mit  beaehtet werden. 

Zur ~Feststellung, ob die Versuehstiere entsprechend der Einverlei- 
bung des artfremden Eiweil3es mit der Sensibilisierung Antik6rper im 
Serum gebildet, batten, stellten wit daher noeh Untersuehungen /tber 
den Pr's des Serums an, die im t-Iygienisehen Institut. (Prof. 
Dr. JStten) ~msgefiibrt wurden. In  der ill)lichen Weise ~ulrden Verdfin- 
nungen des zur Sensibilisierung bemttzten Serums (Sehweineserum) 
naeh Klarung dureh ein Seitz-Kl/~rfilter angelegt. In den Versuchs- 
r6hrehen gaben wir dann 1 eenl dec verschiedenen Antigenverdfin- 
nungen dureh vorsiehtiges ~bersehiehten zusammen mit den zu prO.fenden 

Viz'('hows Archly.  ]hi. 2303. 32 
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Seren und s tcl l ten lest ,  in welchen Verdf inmmgen nach der  St~rke  
des en t s t andenen  F 'al lungsringes eine Pr/s erfolgt  war.  

Wei t e rh in  zogen wir  dann  noch eine andere U n t e r s u c h u n g s m e t h o d e  
zur Bes t immung  des l~eakt ionszus tandes  der Versuchst iere  he ran ,  die 
Bes t immung  des Komplemen tgeha l t e s .  

I m  Sehr i f t tum s ind eine Anzahl  Untersuehm~gen verSffentlicht. ,  naeh 
dcnen sowohl im Blur al lergiseh e rk r ank t e r  Mensehen als aueh in ki inst-  
lieh al lergiseh gemaeh ten  [['ieren der  K o m p l e m e n t g e h a l t  des Serums  
erhebl ieh abs inkt .  Es sei bier auf (lie Arbei ten  yon Pa~d und Pgly, dann  
yon ]Ioro'ch hingewiesen.  

In unseren Versuchen wurdc je 0,[ eem 5%iger H,~mmelblutkbrperehenauf- 
schwcmmm~g hftmolytischen Amboceptors in tier ermittelten Gebnmchsdosis 
( [ : 60(1) und die entspreehcnde Serumvcr(lfinnung, (lie zwischen 0,01 his 0,3 schw~mkt, 
zus~mmiengegebelI und m~ch h~lhsti~ndigem Aufenthalt im Wttsserbad bei 370 
gepriift, ob und his zu we/ehcr Verdiinnung HS.molyse aufgetreten wa.r. 

I']s sei vorw~:ggcnommr.n, ttat~ (tie l,[tmtph.mentbest[n~mung keinerlei gesetz- 
m/i.Big erkemlh~m~ [Icgclm/tl]igkeiten aufweist. Wit fauden einc nach Ahsehhtg 
dt.r l';xpcrimcnte t,rschi('nene 31i~tt.ihmg vt,n Jll4nyi und L,(hl~t?/, (lie darauf hin- 
weist, d;~g dt'r ]~.omphqnentgehalc des ,Serums uil.ter der regcln(l(,n \Virkung des 
vegetativen Nervensystems steht und dcmna.ch alsr gcheinhar mit dcr Schild- 
driis~.ntiitigk~,it 1ficI,ts zu tun h:~t. 

2. Wi rkung  dcr Scnsibil isicrung auf die Schilddriise yon K a n i n c h e n  
und Meerschw(finchen. 

So zahh'cich wic <lit, Ver6ffent l ichungen i iber  die I>~,lle det' Schild- 
driise mtr sin<l, es fin<len sich inmler  nur Abhandhmgen  a l lgemeiner  
Art  i iber  den Ein/lu B der Schilddriise a.u/ die Allergie schleeht.hin; zahl- 
reich und sehr vielsei t ig sind in dieser  Hins ieht  die mi tge te i l te t l  Unter -  
suchungen iiber Funk t ion  und [~olle (let' Schiktdriise.  In  der uns  zu- 
gi~ngliehen Li te ra tur  fanden sieh a b e t  keinerlei  _Hinweise i iber  d ie  Ein-  
uJirkung,:m <let" dutch ~rt/re.mdes Set'~vm erzielten Sen~ibilisier~,n 9 au/ die 
Schilddrii.sv. Dies ist um so ers taunl icher ,  als eine etwaige JZinflug- 
nahme von Bedeutung  und hohem Ingeresse w/rye. Apitz hag f a s t  al le 
wichtigen Organe auf spontane  Verfinderungen un te rsuch t ;  Ver'gnde- 
mmgen, wie sie bei tier einfaeheu Sensibi l is ierung die Regel  sixM, also 
die spontane  E inwi rkung  des art . fremden Eiweil3es auf (lie versch iedens ten  
Ovgane, sei es mi t  in t raven6ser  oder  lediglieh subeu tancr  Rc in jek t ion ,  
z. B. auf  Herz,  Lungen,  Leber,  Milz und Thymus . . -Die  Folgen d e r  Sensi- 
bil isierung fiir (lie Schilddrt ise wurden dabei  anscheinend n i c h t  be.- 
achbet. Dieses {)bergehen der  Sehi lddri ise  in der  L i t e r a tu r  i s t  u m  so 
bemerkenswerter ,  als man  weig, welch wiehtiges Organ die Schi lddr t ise  
is~, und wie eng sie mi t  dem vegetat . iven Nervensys tem v e r b u n d e n  ist, 
dem ja  besonders in le tz te r  Zeit  reichlich Aufmerksam.kei t  beziiglieh 
der  al lergisehen En tz i indung  geschenkt  veurde. Sct.~e'rbr'uch h a t  noeh 
kfirzlieh zllin Ausdrnek  gebraeht ,  dab  das  sog. au tonome N e r v e n s y s t e m  
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gar nicht  so autonom sei, wiees  der Name sage, sondern dureh die SehiM- 
(triise gesteuert  werde, wie at• aueh andererseits  (lie Schilddrtise das 
Erfolgsm'gan des vegeta t iven Nervensystems sei. Aus dieser bekannten ,  
engen weehselseitigen, funkt ionel len Beziehung wm vegetat ivem und 
endokrinem System ergibt  sich dann  zwanglos die Frage, welehe spon- 
tanen  ]?olgen die Sensibil isierung eines Tieres mit  a r t f remdem Serum 
fib' (tie Sehilddriise mi t  sieh bringt. 

Es wurden gleiehaltrige ](anineahvn. die Ul~tor den gleichen ]~,cdingungen, wie 
sir oben for wichtig erachtet, gehtdtt.n wurch,n in Abst~.nden yon 5--6 Tagen 5ma.1 

.%bb 2.  ~t.!SL! . \ k l i x h ' r t o  N , : h i h i d r i i s e  e i n e s  m i t  .qr ' | l \~ 'P i l l~ . ,~el ' l l l l l  lmob , . . - r ; t< l i , z  , - , e n s i h i l i s i e r l e l J  
l { ; I  I 1{ It{'] I (-Ii>i ( X ) .  

mit. jr' 2 ccm Scjm'vinesm'mn subcutan arn linken Hintr,rschenkel sen~ibilisim't. 
Nach hcendett, r BeJlandlung wurdl.n sic teils din'ell Nackens.hlag, tells durch 
intrav(.n6se tleinjekticm yon Serum im Shoc:k get6tet. Auger(l(,m wur(te (la, s At'thus- 
sehe Phit,lonmn gepriift, die SchiMdriise herausprgq~arivrt, und wm ihr mit H.-E. 
gefgrbte P~raffinschnitte angefertigt. Bew~r diese Versucl~sreibe angesetzt wurde. 
untersuehten wir die ,Sehilddriiscn yon 18 unvorbehandelten, vOllig normalen 
b:aninehen, die untor den gleiehen Bcdingungen M)ten. auf dieselbe Weise zum 
Vergleich. Die Zahl der Kontrolltiere ~rar deshall) so grol3, um nach 3[Ogliehkeit 
die Vari~tionsbreite der eventuellen physiologischen 8ehwankungen kennenzu- 
lernen, damit nicht Veriinderungen an den Vol.~uehstieren Ms charakteristisch an- 
gesehen wurden, die in den ]~ereich des Normalen geh6ren. 

Die Nrgebnisse waren nun  folgende: (tie Sehilddriisen der Kontrol l-  
tiere zeigten sgnlttieh das Bild einer P~uhesehilddriise, d .h .  also, reieh- 
lieh kolloidgefiillt.e, mit  flaehem Epithel  ausgekleidete Follikel. Die 
F~dlikel waren ungef/ihr gleieh grog, mit  Ausnahme einiger ant Rande 
gelegener, kleinerer ]:ollikel mi t  hSherem Epithel  und gewisser Kolloid- 
a rmut  bzw. -fi'eiheit. Eine geringe Zahl soleher akt iv  aussehender 

32* 
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FoIlikel findet sich fast in jeder Schilddriise ; diese sind abet  meistens peri- 
pher gelegen und nut ganz vereinzelt im Zentrum sichtbar. Aueh liegen 
sie, wenn vorhanden, ziemlieh gcschlossen und dieht beieinander. Anders 
dagegen das histo-morphologisehe Bild der Sehilddriise eines sensibili- 
sierten Tieres, das allc Zeichen einer Aktivierung aufweist, also :Klein- 
werden der Follike! mit  Erh6hung des Epithels, Kolloidarmut bzw. 
-sehwund und demgemgll auch sehleehte F/trbbarkeit, teilweise Vakuoten- 
bildung im Kolloid und teils Abschilferung des Epithels. Diese akti- 
vierten Follikel sind in der l[~'berzahl und beherrsehen das Bild. Die 

Abb.  :L (13) Akt[vior~.o Soh ikhh ' i i~e  e i n e s  n t w m a l c n  u n v o r b e h a n d e l t e l x  I ,= ;minchens  
2 ~ S t u n d e n  ll~Olt i n t r a p e r i t o m ~ a l c r  G a b e  y o n  ll;0 3[A.'l,; t hy reo t r ,~p l . n  ~ [ o r m o n s  ( V I I I ) .  

Aktivierung nimmt ihren Au.~gang vom Zentrum der Drfise, und nut 
das Zentrum is~ ja auch mal~gehcnd fiir das Urteil aktiv oder inakt.iv. 
Die kleinen Follikel sind zahlreich, weswegen man den Eindruek einer 
Sehilddriisenvergr613erung infolge yon Follikelneubildung ha t .  Das 
Epithel wird hgufiger mehrreihig und fiillt manehmal  den ganzen J~'ol- 
likel aus, so dab dieser ein solides Aussehen hat. Dieses finder sieh in 
der SchilddriLse der Kont, rolltiere nur selten. Wir glauben nieht,  dab 
(tie ~[ehrreihigkeit des Follikelepithels bzw. Soliditgt der Follikel, die 
sieh nut  in grSgerem AusmaBe in den aktivierten Sehilddriisen findet, 
auf Tangentialschnitten beruht;  selbst wenn das der Fall sein sollte, so 
beweist immer noeh ihre H's gegeniiber den Kontrollschilddr/isen 
eine Follikelvermehrung. Abb. 1 und 2 stellen die Befunde deutlieh 
gegeniiber. CNI~ zeigt das normale Sehilddriisenbild eines unvor- 
behandelten Kaninehens, wobei wit wegen der eventuell jahreszeitliehen 
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Sehwankung immer den Monat in r6nzisehen Zahlen dazu setzen; CS4 
stellt das Bild einer Sehilddriise eines mit Sehweineserum behandelten 
Kaninehens dar. 

Der Grad der ~kktiviemng einer Sehilddriise ist selbstversttindlieh 
nieht in allen Y/UIen gleieh groB, wie ja aueh bekannt ist, dag die Sensi- 
bilisierung gewissen individuellen Schwankungen unterworfen ist. Bei 
hochgradiger Se~vsibilisieruruj aber, wie sie dutch oben angegebene Me- 
thoden gepriift wurde, land sieh aueh e i'~ de,~entspreche'nde A l:tivieru~vt 
der Schitddriise. Diese kann sogar soweit gehen, dab sie histomorpho- 
logiseh fast. nicht yon einer mit I00 3/eersehweineheneinheiten thyreo- 

. \ b b .  t .  A k l i v i e r t c  ~ c i l i h l d r i i s e  e i n c s  V , ' i l d k a n i n c h c n s  t X ) .  

t ropen }{o,'nlons aktivierten KaninchensehikMriise zu unterschei(len ist, 
eine Tatsache.. wie sic sehon gclegentlich anderer ~ememsamer~ ' Unter- 
.~uehungen mit Sunder-Pla, flmann betreffend ,lie sog. ,,antithyreotropen 
~Virk.stoffe ": gefundcn wurdc. Abb. 3 zeigt eine solche dutch I[ormon- 
gabe stark aktivierte Schilddriise. In Abb. 4 zeigen wit eine hochgradig 
aktivierte Schihldriisc eines Wildkaninehens aus dem Monat Oktober. 
Bei Vergleich v,m Abb. 2, 3 und 4 l~illt sich histologiseh ein Untersehied 
mit Sicherheit kaum erfassen. Ob mm bei m~seren Versuchstieren der 
anaphylaktisehe Shock selbst einen Einfluf~ auf das morphologisehe 
Bild der Sehilddriise ausiibt, war histologisch mit Sieherheit nieht zu 
erkennen, da (lie auf versehiedene Vv'eise get6teten Tiere keine regel- 
malligen und grSl3eren Untersehiede aufwiesen. 

Diese Befunde an den Sehilddr/Lsen sensibilisierter Kaninchen deck- 
ten sieh iiberrasehenderweise mit den vorausgegangenen theoretischen 
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Erwagungen. Der Wiehtigkeit (let" Ergebnisse halber wurde es abet' fitr 
notwendig eraehtet, dasselbe Experiment noehmals am 5ieersehweinehen 
zu wiederholen. Es wurden atmh hier unter den gleiehen .Bedingungen 
10 Tiere wit gew6hnlieh mit 1 eem Sehweineserum sensibilisiert und 
unter den gleiehen Bedingungen gehalten wie 2 Kontralltiere. Auf  eine 
gr6flere Anzahl yon Kontrollen wurde verziehtet, weil aus frikheren histo- 
logisehen Arbeiten mit Sun&r-Plafirnann das Bild der normalen SehiM- 
drfise genfigend bekannt war. Es wurde nun so vorgegangen, dab 
jeweils 5 Tage naeh jeder subeutanen Serumverabreiehung 2 Tiere 

: k b b .  5. (_'X[,"J.' l~q I [{. l lhe~ohihh[t ' i~se eint: 's n o r n m l e l l  l l i l q l t  w K ' l m h a l l d e l t e n  .~,~'e(~l'.,,c'h\voilicll~,ii> I X ) .  

get6tet, und dann (lie Sehi|ddrfise tlntei'slleht xvurde. 3[it dem lelzten 
get6teten Paar wurden dann aueh (lie Kon~rollt.iere get6tet. Auf diese 
IVeise sollte ein iEinbliek gewonnen werden, ob sich (las Bild der Sehild- 

S ch-/ise progressiv para.llel, der ~_erumbehandhmg im Sinne einec Akt.i- 
vierlmg entwiekelte oder nieht. Das I. Paar, das nac}l einmaliger Sermn- 
behandlung 5 Tage spgter get.6tet win'de, zeigte mikroskopisch, ge- 
messeu an denl Kontrolltier, noeh keinerlei eindeutige \rer/inderungen. 
Das 2. Paar wies sehon eine deutliehe Aktivierung der 8ehilddriksen 
auf, (lie beim 3. Pa~r .~ich noeh zusehends steigerte. Eigentfimliehecweise 
lieB sich abet bei den folgenden Paaren eine ztts/itzlie|le Steigerung der 
Akt.ivierung der 8ehilddriisen nieht mehr feststellen (s. Abb. 7). Often- 
bar geht also die Aktivierung der Sehilddrfise bei den Meersehweinehen 
nieht itber einen gewissen Punkt trotz Weiterbehandhmg nfit artfremdem 
Serum hinaus, ein Umstand, auf den wir sp/~ter noehmals bei den Ver- 
suehen an Kaninehen mit m~ssiven Serumdosen zuritekkommen werden. 
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Die Sehilddrtisen der Kontrolltiere waren denen der Versnchstiere 
gegentiber ruhig gestMlt ; ein gewisses unruhiges Bild, das abet in keinc m 
Vergleieh zu der Aki, ivierung der Sehilddrtisen der serumbehandelten 
Versuehstiere stand, m~g sieh aus der physiologischen, j,~hreszeitliehen 
Sehwankm~g, d,~ es sieh um Oktober-Tiere handelt, erkl/iren. Im ganzen 
genommen sehen wir hueh bet den Meersehweinehen im Laufe einer 
Sensibilisierung eine Aktivierung der Sehilddriise auftreten. Abb. 5 
zeigt (tie guhesehilddriise eines KontroIlmeersehweinehens, Abb. 6 die 
Sehikldriise eines Meersehweinehens naeh 3maliger, Abb. 7 naeh 5mMiger 

\ h b . / L  (|1}1) .\ktA~'icvLo B[c(?rscl~.weiI~,vher~scl, tilddriL'ao n~tcl! 31mtl iger  subv l t ' / nner  ( ;uhv  
r o l l  ~('hwI2illl~sC-rllrtl (~-~). 

subcutaner, in Abstitnden yon 5 Tagen vorgenommener Behandlung mit 
Sehweinesermn. Der Untersehied ist deutlieh, die Aktiviertmg hin- 
reiehend erkenntlich. 

Naeh diesen Befunden an Kaninehen mM 3[eersehweinchen kann 
es keinem Zweifet unterliegen, dab ta.tsitchlieh dutch Sensibilisierung 
mit. art, frenldem Serum die Sehilddriise akt.iviert wird, eine Tats~tehe, 
,tie im Sehrifttunl bisher unbekannt zu sein seheint. DaB dutch thy,'eo.. 
tropes Hormon die SehilddNise akgiviert wird, ist hinreiehend bekannt. 
Angriffspunkt dieses Hormons ist ,tie Sehilddriise selbat, und tiber den 
Weg ihrer Aktivierung kommt, es aueh im Serum-Kvperergie-Versueh. 
noeh zu einer weiteren Mlgemein erh6ht, en P~eakt.ionsbereitsehaft (Eick- 
ho[/, S,under-Plafi-m~n.n, Ngech,'r), d.h.  zu einer zns/i.t.zlieh erh6hlzen 
nerv6sen lgeizbarkeit, wobei an und fiir sieh untersehwellige I'~eize schon 
st~irmisehe. Erseheinutgen ausl6sen. Dutch thyreotropes Hormon finder. 
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also fiber den Weg der Schilddrfise eine hoehgn'adige Ileizbarkeitssteige- 
rung des Nervensystems star.t; das Nervensystem ist, wenn man so will, 
in diesem :Falle das Erfolgsorgan der Peripherie, der 8ehilddrfise. J3ei 
der Sensibilisierung jedoeh seheint~ umgekehrt die Sehilddris das  Er- 
folgsorgan des Nervensystems zu sein. Es w~re allenfalls vielleicht 
denkbar, dab das SErum auf humoralem Wege'wie in alle Organe, so 
aueh in die Sehilddrfise gelangt und hier jetzt eine Wirkung entfa l ten 
wiirde, die zu einer Aktivierung fiihrte. Eine solehe Affinit/tt des Serums 

J, b b .  7. i 10'2) A k L i v i e r l - e  . M e c r s , . h w e i n e h c ~ l s c h i l d d  i '(ise n a c h  5ma l i . c r e r  s u l , c u t ,  a n e r  ( : n  b e  v , m  
~ c h l v e i l l l : b e l ' l l l l  I ( X ) .  

zur Sehilddrfise, die der Wirkung des thvreot, ropen Hormons des Hypo- 
physenvorderlappens gleiehk/ime, kann aber keineswegs als bewiesen 
gelten; vielmehr ist aus unseren, welter unt.en dargelegten Versuehen 
der Durehsehneidung der groBen Nervenst/imme der SehilddrtLse mit 
einigem Reeht eher das Gegenteil zu sehliegen. Xach unseren Vor- 
stelhmgen wirkt das artfremde Serum, parenteral eingebraeht, 6rtlieh 
a]s Zellreiz auf das Zellplasma. J0ieses isg abet, wie wit aus den Unter- 
suetmngen yon St6hr und S~nder-Pla[Jmann wissen, in Symbiose mit 
den Endausbreitungen des Nervensystems, dem Terminalretieulum, 
vereint, weshalb es leieht verst/indlieh erseheint, dab der Zellreiz gleieh- 
zeitig zum nerv6sen, das Terminah'etieulum treffenden Reiz wird, das 
diesen seinerseits zentral weiterleitet. Vom Zentrum aus erhiilt dann 
die Sehildchqise die Impulse, die sie zu einer vermehrten Tgtigkeit  an- 
regen und somit aktivieren. Wir glauben also, dab in diesem Falle, 
d .h .  bei der Sensibilisierung, die Sehilddrfisenaktiviernng Folge eines 
auf Umwegen an der SehilddriLse angreifenden nerv6sen Reizes ist, mid 
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die Driise daher bier ein Erfolgsorgan des Zentralnervensy,~tems ist. 
Erw/~hnt sci in diesem Zusammenhang nebenbei, dab auch Lasow~ki 
und Kogan sehon die Ansicht vertraten, dab eine allgemeine Sensibili- 
sicrung eincs KSrpcrs mit einer solchen des Nervensystems eil~mrginge. 
Diese Aktivienmg der SchilddriLse ist fi[r die erhShte Abwehrbereitsclmft. 
des Organismus notwendig, well die Zellen, wenn sie zu erhShter T/itig- 
keit oder, was dasselbe, zu anaphylaktischer Reaktivit/it f/~hig sein 
sollen, unbedingt das Schilddriiseninkret, das als kata|ytiseh wirkender 
Betriebsstoff anzusehen ist (H. H. Meyer), brauchen. Zwar ist die 
Schilddriise, wie welter m~ten noch dargelegt werden wird, zur Aus- 
bildung einer allergisch-hyperergisehen Reaktionslage nieht alleha aus- 
schlaggebend, da auch das Zellplasma an sich zur Antik6rperbih.hmg 
fShig ist (R6ssle); doeh fiir den Grad der Antik6rperbildung und damit 
der Sensibili.sierung ist sic so erlmblieh, da[3 bei ihrem Fehlen in dem 
5[af3e eine Hemmung der Sensibiiisierung statthaben kann, die einer 
vSlligen Unterd~iickung nahekomnlt. Es finder sieh bei der S:msibili- 
sierung mit artfremdem Serum Wirkung und ('}t:genwirkm~g im Organis- 
runs ziemlich eng verknfipft, und zwar so, dab (lie (lurch parenterale 
Serumeinverleibung .... wie wir annehmen - -  ausgel6ste ne,'v6se Reizung 
sich, weitergeleitet auf die Sehild(lriise, im Sinne einer Aktivierung 
;mswirkt, und diese wi~'derum die nerv6se Erregbarkeit steigert, als~ 
eine gegenseitige Steigemmg statr, findet, wobei hiev die Sehilddriise als 
Erfolgsorgan des Nerw.~nsystems aufgcfa.]~t werden kann. Die reich- 
lithe nerv6se Versorgung sowie (tie yon vcrsehiedenen Seiten hervor- 
~ehobene ausgedehnf.e Ve,'zweigmlg des Terminah'eti('ulums lasseu da.~ 
sehr verstiindlieh erscheinen. A ls Wesentliches verdient abcr jed~'nfalls 
auf Grund der Vers,whse,'gelmisse die Tatsache der :I/ctirier.~o~g einer 
,5'childdrii~e durch Se.~.~'ibili.xierwng sines Tiere,s mit art/rcmdem Serum 
festgehalten zu werden L Die parenterale Einverleibung von Schweine- 
serum zieht al,~(,, wenigstens bei unseren domestizierten Kaninehen mid 
Meersehwehlehen, eine Aktiviemmg ihrer Schilddr~i~sen naeh sich. Ganz 
abgeselwn yon weiteren theoretisehen Fotgerungen i.~t dieses Ergebnis 
auch noeh insofern wichtig, als hierdureh endlich auch ein kislologisches 
Merkmcd fiir eine ausreiehende Sensibilisienmg eines Tie,'es gegeben 
ist, das natiir]ieh den alten und bew/ihrtcn, zum Toil f,mktionellen 
Methodcn gegen~iber versehiedene Naehteile hat, und sic daher weder 
auf~er Kraft  zu setzen iirLstande ist, noch sie auger Kraft setzen solt. 
Als zusStzliehes, histologisehes Hilfsmittel zur Feststellung des Sensi- 
bilisiemmgsgrades eines Tieres ist das Schilddrfisenbild natiirlieh will- 
kom~nen und in Verbindung mit anderen Met~hoden selbstverstitndlich 
nur dann nittzlich, wenn dureh geniigend Kontrolltiere irgendwelche 
physiologisehen Schwankmlgen aus der Beurteihmg des histologisehen 

t SoweR. inzwischen angestellte, noch laufende Versuehe erkennen tassen, geht, 
damit eine Erh/Shung des Grundumsatzes parallel: ausfahrliche Ver6ffentliehmlg 
demnfichst ~m die.-~r Stelle. 
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Bildes ausgesohaltet werden kSnnen. Es lohnt sich, diese aus der experi- 
mentellen I,'orsehung sieh ergebenden Gedanken auf ihre Bedeutung fiir 
<lie mensehliehe Pathologie zu priifen. 

3. EinfluB der Sensil)ilisit~rung aut die Sehihldriise yon Kaninehen 
bci doppelscitiger Grenzstrangresektion. 

Bcvor wit nun ausffhrlich die im Gefolge der Operationen am Nerven- 
system auftretenden a|lergischen I4eaktionen bzw. Reaktionen ~n  der 
Sehilddrfise wiedcrgeben, m6chten wit einige grundsgtzliche und  all- 
gemeine Bemerkungen vorausschicken. Es ist mehrfach in der Li teratur  
angegeben (Doerr), dal3 groi~e Eingriffe, z.B. operativer Art, die an 
und fiir sich vollkommen unsi)ezifisch sind, wobei also nur (let- Tat- 
1x~stand eines sehwcren Eingriffes vorliegt, in der Lage sind, naeh- 
folgende allergisehe l{eaktionen - -  meist in henmmndem Sinne .... zu 
beeinfhassen. Es ist in diesem Zusan.~menhange aber hie die Sehilddriise 
untersueht worden. Inwieweit der Operationsshoek eine funktionelle 
Sperrung des vegetat.iven Nervensvstems und damit aueh eine Hem- 
mung (ler Schit(hh'iisent.ii.t, igkeit jeweils verursaeht haben kOnnte, sei 
(lahingestel[t. Wit' haben gelegentlieh unsever Versuehe derartige un- 
spezifische g['o[3e Eingriffe ausgefiihrt, un(1 zwar in Form yon [[nhaI~ttions- 
narkosen, gr()Bell A(lerliissen und Frakturierung eines Hintm'sehenkels. 
Wit kmmten ansehliel~end abet keine Folgen dieser 5[aBnMmmn bei den 
allergisehen lgeaktionen un(I an den Sehitddriisen dieser sensibilisierten 
\:ersu('hstim'e feststellen. Die Schil([dritsen wal'ell aktiviert wie bei den 
iibrJ(~en sensibilisierten K~minehen ~mch. Dieses ~ibt uns unseves Er- 
m,htens die Bereehtigung, (lit' bei unse['en operativen Eingriffen er- 
zielten Ergelmisse his Folge der Einffri//e ,,peziell am Nerve',~s/tstem an. 
zusehen und sic nieht etwa in ursgehlichem Zusamntenhang mit groBen 
unspezifisehen Eingriffen irgendwelehe, r Art, entstanden zu denken. 

l)er iiberaus groi,~e und reiehlieh verzweigte nervSse Versorgungs- 
apparat, der Sehilddriise, der anat.mniseh (targestetlt wurde (Sunder- 
]t:'laflmann), lii[3t, nun schon allein eine enge funktionelle Koppeimlg 
yon Sehilddriise und Nervensystem vermuten. Die Sehilddriise wird. 
jede Seit.e selbstitn(lig fiir si('.h, einmal ~'om Grenzstrang, mid zwar iiber 
alas Ganglion eervieale sup., me(l., inf., versorgt. Ferner erh/ilt sie Fasern 
yore Vagus, es ziehen zu ihr der l~mus  eardb~eus des L-~r)mgeus sup. 
mid des N. glossopharyngeus. Auf]erdem verbreitet, sieh in ihr mi t  den 
GefLtBen ein weitverzweigtes nerv6ses System, das kontinuierlioh yon 
den Gef/i[3wimden zu den einzelnen Follikelzellen hinzieht (Sunder- 
.Pla,/3ma.nn). Wenn diese attsgezeiehnete nerv6se Versorgung mm Grund- 
lage einer engen funktionellen Koppehmg ist, deren In takthe i t  ein 
wesentliehes Moment fib' Zustandekommen und Ablauf alIergiseh-hyper- 
ergis(:her Vorggnge darstellt., so wird aueh vermutlieh (tie [2nterbreehutlg 
dieser anatomisehen Einheit eine St6rung ihrer funktionellen Beziehung 
zur Folge haben. Inwieweit~ sieh nun tatsiiehlieh eine Uttt.erbrechung 
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oder riehtiger gesag~a Dgmpfung dieser Nervenimpulse auf eine Sensi- 
bilisierung auswirken witrde, sollte in den nachstehenden Versuchen 
gepriift werden. Vielleieht liege sieh auf diese Weise aueh zus/~tzlieh 
ein Amhaltsptmkt daftir gewimmn, (rag tats'a.chlieh, wie vermutet, (lie 
Sehilddriise bei der Sensibilisierung Erfolgsorgan des Nervensystems 
sein kann. 

Wir waren uns yon vornherein klar da,'iiber, (lab es an und ftir sieh 
mlm6glieh ist., bei dem reiehlieh verzweigten Terminah'etieulum eine 
w~llstgndige Denervierung der Sehtlddrfise zu erreiehen und tx~sehr'ankten 

Abb .  s;. t~.5) 1)ltreh s  b e d i n g t o  A.kf, i v i e r u n g  e i n e r  1,2anJn~:hensehilddrikse ( IX~.  

uns daher auf eine teilweise Unterbreeh,mg der grogen Nervenstimtme. 
In Urethannarkose wurden 3 Kaninehen beiderseits der Orenzstrang 
resezierla. 1)a die 14egene,'ationsm6gtichkeit der vegetativen Nerven- 
stgmme sehr groin' ist, wurde der Sympathieus vom Bereieh des Ganglion 
Cerv. supremum bis zum Cerv. reed. inklusive der Oanglien selbst ent- 
fernt, um eine friihzeitige Wiedervereinigung der aus den Stiimpfen 
kommenden gegenerate zu verhindern. Die Durchsehneidung des 
Nervenstranges gesehah in 5rtlieher Novoeainbetgt, bung, um den sonst 
auftretenden sehweren Nervenshoek, der oft ztlIn Tode ffihrt, zu ver- 
hindern. Xach gehmgener Operation begann die Behandhmg mit Sehweine- 
serum, (lie in 4t/i, gigen Abst.gnden 4real subeutan durehgefg_hrt wurde. 
4 Tage naeh beendeter Behandlung x~qlrden im At.herrauseh dureh Herz- 
punktion 5 eem glut  entnomauen zur Prgeipitations- und Komplement- 
bestimmung. Dasseltx ~, wurde naeh weiteren 4: Tagen noehmals wieder- 
hol~. Wir sahen (lie Komplementbestinmmng unregelm/iBig, wghrend 
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(lic Pracipitinbestimmung (Antik6rpergehalt) ungefahr mit  d c m  ana- 
phylaktischen Zustand iibcreinstimmt. Die Antik6rperbihtung ist bci 
2 Tiercn herabgesctzt, bei einem hingegen fast normal. Bei diesen Ka- 
ninchen wurden sp~ter bei der Otxluktion trotz der in gro/3er Ausdehnung 
vorgenommenen t~esektion reichlich neugebildete Nervenfasern gefun- 
den, wobei allcrdings (lie Stfimpfe noch nicht wieder zusammen-  
gewachsen waren; der Erfolg der Operation ist mithin also zweifelhaft. 
Bei den andercn Tieren war das nicht der Fall. Die Anaphylaxieprobcn 
fielen auch demgemSI3 aus. Die Tiero, die keine oder vie]mehr abge- 
schw/ichte Pr/teipitinreaktionen aufwiesen, bekamen aueh bei 4ecru 

Abb .  9. (40). Ir S c h i l d , l r i i s c e i u c ~  grenzs t i . ancdresez ic r t t ,n  uu, l  d~ltm s e n s i t ) i l i s i e r t  cn  
J , : a n i n c h e n s  ( I X ) .  

noch keine)~ Shock und wurden (lalm 1 Stunde si)/i, ter (lurch Naeken-  
schlag getOtet. Das Arthussche Ph/inomen war sehr gering ~usgebildet. 
Die Schihtdriise d:s Kontrolltieres, da.s u:ie gew6hnlic]~ s,:nsibilisiert ,'urde, 
war de.utlich aktiviert, die de.r grenzstrangresezi,,rten Ka.ninvhen waren 
nicl~t aktiviert. Tier 38 zeigte cine lcichte Epithelerh6hung, aber  l~ingst 
nicht in dem 3[afle wie das Kontrolltier. In Abb. S sehen wir (lie ~tkti- 
vierte Schihtdriise dcd normal sensibilisierten Kontrolltieres (45), in 
Abb. 9 (lie eined grenzdtrangreseziertcn Tiered (40). Die Aktivierung tier 
Schilddrfise in Abb. 8 ist deutlieh, w/ihrend die in Abb. 9 fehlt. 

Wir verhehlen uns nieht, dal~ eine Auswertung dieser Versuchsergeb- 
nisse wegen der geringen Anzahl tier Kaninchen mlr mit  Vorbehal t  v o f  
genommen werden kann. Die geringe Anzahl tier Ticre erklitrt  sich 
wenigcr aus der Schwierigkeit des operativcn Eingriffes, als vielmehr 
aus der Schwierigkeit, die Verduchstiere nach vorgenommener Operat ion 
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so lange (fast 4 Woehen) unl;er der Serumbehandlung am Leben zu er- 
halten. Die Sterbliehkeit der Kaninehen war sehr grog. Ira ganzen 
wurden 12 Tiere operiert. Soweit also in Anbetraeht der geringen An- 
zahl der Versuehstiere aus den Unl:ersuehungsergebnissen allgemein- 
gnliltige Folgerungen zu ziehen erlaubt ist, geht aus ihnen hervor, dab 
eine doppelsei~ige 8ympathektomie eine Antik6rperbildung, wenn aueh 
nieht ganz unterbindet, no doeh zum mindest, en stark hemml;. Die Sensi- 
bilisierung war nut sehwaeh ausgebildet, eine dementspreehende Akti- 
vierung der Sehilddrgsen ging bier nut bet 1 Tier parallel; sonst land 
sieh eine l{uhesehilddrtise. Hiennit ist ein wiehtiger Anhaltspunkt f/it 
(.lie Abh/ingigkeit der Sehilddriise veto vegetativen Nervensystem ge- 
geben. Es fehlt der Sehikldritse offenbar naeh Durchsehneidung der 
grr~gen Nervenbahnen ein Grogteil der Befehlsii.be,'mit~:ler, die sie zu er- 
h6hter Tittigkeit im aknten Hyperergieversueh anregen, um den fill' die 
Abwehr zustiindigen Zellen bet ihrer Tgtigkeit ,lurch ihr S,'~kret. zu HiKe 
ZII koI l l_ l l l e l l .  

4. Ein[lutl der Sensibilisiernng auf die Sehihldriise 
des va~otomierten Kanim:hens. 

l)a aber auch der Vagus nieht mmm[.~geblieh an der ~nnez'v~tion 
der Suhilddriise mitbel'eiligt ist, win'den dieselbcn \-ersuehe attdl all 
wtgotomierten Kauinchen angestellt, um ztl. priifen, ob vielleicht, aueh 
eine Vagotomie auf den Sensibilisierungsprozel] ]']influ[3 }ruben wtirde. 
Es zrq,t sieh jedoch, dag eine doppelseitige i~esektion, aueh zweizeitig 
in Urethannarkose trod 6rtlicher Novoeainbotgubung, zweeks Ver- 
meidung des akuten t6dliehen Nervenshoeks ~msgeftdu't, nieht dureh- 
fiihrbar war, da die "_Piere spiller an Lungenabscesseu {Schluektmeu- 
monk,) eingingen. Naeh diesen Fehlsehliigen stellten wit daher zungehst 
einmal Vorversuehe an, um zu sehen, ob eine einseitige Vagotomie 
ivgendwie yon EinfluB auf (lie Sehilddr~ise und damit auf (lie Sensibili- 
sierung set. Es wurden 3 in gewOhnlieher ~Veise sensibilisiel'ten Kanin- 
ehen (23, 26, 41; nur (lie, (lie den \)'rsueh tiberstanden, sind genannt) 
in Urethannarkose einseitig tier Vagus reseziert, und zwar in groger Aus- 
dehnung veto oberen l{and des Kehlkopfes his fast zum Eintrit, t ill den 
Brustkorb. Dann wurde ihnen in 4ttigigen Abst/inden intraven6s 3real 
Serum reinjiziert, um so (lie Tiere hoeh sensibel zu halten. Gleiehzeitig 
wurde ein unvorbehandelt.es, normales Kaninehen (42) einseitig vago- 
tomiert und ansehliel3end in gew6hnlieher Weise sensibilisiert. Dann 
wurde je einem Kaninehen (26, 42) 2real dureh Herzpunktion im Ather- 
rauseh zweeks geststellung des Komplement- und Pr/ieipitingehaltes 
5 eem Blur entnommen. Die Ergebnisse sind in Tabelle 1 wiedergegeben. 
Es finder sieh bet beiden Tieren iibereinstimmend eine Versehiebung 
des Komplementgehaltes. Das Tier, dem naeh der Sensibilisierung der 
Vagus operativ entfernt wurde, weist, wie nieht anders ztt erwarten. 
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Ko.mplementbe . s t immung.  
T~belle 1. 

'P ier  

K 

45 

27 

28 
29 

32 

40 
38 

26 

42 

Kontrolle 

Normal sens. 

Thyreoidektomie. 
Sens. 
Desgl. 

(' renzstrangresek- 
t i .n .  ~ei"ls. 

Desgl. 

Sensibilisierung 
Vagotomie 
V ~ o t  t}lllie 

Sensibilisim'm]~ 

3,0 

+ §  + + +  

Ve rd i i .mmng  

2,5 2.0 1,5 1,0 0,5 

4-+++++++~+'--'----~ ++++---- 

§ . . . .  + 4 - +  

+-b§ ------ T - r T ~ -  ~--t§ 

7 - 7 -  

_ _ I .  

q- 

72-1 --- 

2E- - -  

i. v. E .  1). =- intrawmO.-:e Erfolgsdosis. 
Er/olg:  -!-- = typ. Shock; (---) = inverser Shock; ! ~ protrahierter; O =.- b.in 

Shock. 
M n k r o  = Arthus: O =: nicht vorhanden: (_L) = zweifelhaft; + / +  + = m/~Bi- 

g{'r; "- -= angedeutet: 4 + == deutlieh; -- }---' =-= seN" gq'oB. 

cinch Pri icipit int i ter  auf, {ler sich kaum yon dent des n iehtoper ie r ten  
KontroIl t ieres untersdheidet,  w/thrend sk:h bei dem e,'st naeh (let" Vago- 
t, omie sensibilisierten Kan inchen  eine reeht erhebliehe H e m m u n g  der 
Ant ikSrperbi ldung ze.igt. I m  Hinbliek m,f {lie shoekausl6sende i~einjek- 
tionsdosis abet' ergibt sich bei diesem Tier ein ,ficht zu erkliia'ender Wider- 
sprueh. ]3el 2 anderen,  genau wie Nr. 26 behandel ten Kan inehen  (23, 41), 
bei denen leideP keine Prgeip i t inreakt ion  angestell t  und (tie desha lb  nieht. 
in (tie Tabelle 1 f ibernommen warden,  ergibt sieh, was Shoekdosis und 
A r t h u s s e h e s  Ph/tnomen angeht,  ungef&hr das gleiehe Verhalten wie bei 26. 
Bei der Obdukt.ion wux'de sell)stverst&ndlieh aueh der Operationserfolg 
konh'oll iert  und auf eventuelte I~egenevate aus den durehsehn i t t enen  
Nervens tgmmen geaehtet ,  die abet' niebt  auff indbar  waren. Die unt, er- 
suehten Sehilddritsen abut' weisen histologiseh bei allen 4 T ie r en  fast 
das gleiehe Bild auf. Es l inden sieh (tberall groBe, kolloidgefii_llte Fol- 
likel mi t  flaehem Epithel ,  also regelreehte Ruhe- oder Stapelsehild-  
driisen. Die Bilder e r innern  direkt an  die mensehliehe Kol lo ids t ruma.  
Geringe Untersehiede sind insofern vorhanden,  als der Kolhf idre iehtum 
einmal  gr6ger, e inmal  kleiner ist. Vorherrsehend sind jedenfal ls  die 
groBen, flaeh epithel ial is ierten Follikel, neben denen sieh, wie aueh 
sehon in ganz norlmtlen Ruhesehilddrfisen n iehtbehandel te r  K a ~ n e h e n ,  
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Kaninct len .  
Priicipitatio~. 

V e r d i i n m m g  i . v .  
E . D .  
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M i k r o  --- 81'h I h" iscnl) d; r -: kHne S :hi ddrtisenaktivierung: -= = geringe: 
:--r- :.: deutlit'he. 

K r , n p l e m e n t :  }--k a__i .=: v6llige Hemmung; ........ Hiimoly,se. 
t%'eicipit,ltiol~: -i -i- - -  + : :  w~lle P.; weniger l~r(.uze : - :  t~,~)nehuletl(|e l >.: 

:L '= fragliche P.; (--)== keine P. 

geringgra(lige ~b]pithelerhiihung an einigen kleineren,  vorziiglieh rand-  
s tSndigen Fol l ikeln finder.  Abb. 10 zeigt, die SehildddLse eines sensi- 
bilisierten und darm vagommiei ' t en  Kan inehens  (26); man  sieht  eine 
regelreehte Kol lo ids t ruma.  In noeh ausgedehnterer  F o r m  findet  sich 
diese in Abb. 11 yon e inem ,jMeiehsinnir behandel ten  Versuehst, ier (41). 
Abb. 1:2 zeigt, ebenfal ls  eine Ruhesehilddtqise (Tier 42), a l lerdings nieht  
so s t a rk  attsgepr/igt, wie in den beiden vorhergehenden Abbi ldungen :  
es handel t  sieh um (lie 8ehilddm:ise eines Kaninehens ,  welches naeh din" 
einseit.igen Vagotomie in {iblieher Weise  sensibil is iert  wurde.  

Es ist  eigentlieh e rs taunl ieh  und nic'ht J'eeht e rk lgdich ,  wieso eine 
einseit ige Vagotomie auf die Sehi lddri ise  soleh eine Wi rkung  haben  
kann,  ganz abgesehen dtwon,  dab  aueh der  Ablauf  der  a l le lg iseh-hyper-  
ergisehen Reak t ion  deut l ieh  beeinf lugt  war.  Die Tiere bekamen bei 
Mengen, bei denen das  Kont ro l l t i e r  l'Xngst dent typ isehen  anaphy lak -  
t isehen Shoek erlegen war,  keinerlei  8hoekerseheinungen und wurden 
ansehliel3end dutch Naekenseh lag  get6tet.. Dieses Ergebnis  ist, um so 
mehr  verwunder l ieh,  als aus der  L i t e r a t u r  bekann t  ist,  dab  alle Stoffe, 
die den Trams des Sympa th i eus  erh6hen,  aueh die Shoekt~re i t sehaf t  
s teigern ( D e  W a e l e ) .  Da abet" Vagus und Sympa th i eus  funkt ionel le  
- \n tagonis ten  sind, mi ig te  dutch Vagotomie  der S y m p a t h i e u s  auto-  
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matisch das lb~bergewieht erhalten, damit also einc Sympathikotonie 
entstehen; und trotzdem finder sich nicht nut keine Shocksteigerung, 

~,bb. l~l. /:2~;) Ncbih[dr i i s t  ~ e ines  s~nsibil i~J( ,r te~ ul ld  iI~/illl v;~got~mlielt~'n ] , :arl in(.h~'ns ( IN) .  
l ( , ) l l ~h i s t  t ' ltnla. 

Abb.  l i .  ( t  I) IC~Jlh)idstrum,'t eine,~ senMl,ili.-. 'ierten u m l  daiLn v a g o t o m i e r t e n  K~ln n : h e n s  f.IX) 

sondcrn sogar eine deutliche Shockhemmung. Garrelon und S~.7~te.noise 
berichtcn al]erdings auch yon Shockhemmung nach vorheriger hoher 
Vagu.-.'durchschneidung. Das . 'trtl~ss('he Ph/~nomen war insofern nur  mit 
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Vorsicht zur Beurteilung heranzuziehen, als ja inunerhin nach der letzten 
subcutanen Behandlung 3 Woehen verstrichen w~ren. Trotz 3maliger 
intraven6ser gcinjektion yon Serum fanden sich abet an tterz und 
Lungen, in denen sieh sonst am hgufigsten Ver/inderungen linden, 
keinerlei entziindliche :Prozesse, so (lag aueh yon einer Hemmung der 
allergisch-hyperergischcn Entztbldung gesproehen werden kann. Um 
n u n  abet vor Fehlsehlfissen sicher zu sein, setzten wir eine neue Ver- 
suehsreihe an, um den Saehverhalt einwandfrei sicherzustellen, ob es 

A b b . 1 2 .  (4 :~) l~.uhe.~c h ih l  d l'iL~e e i n e s  ',-:lwot,mli(!vt en m i d  dn nn s c n s i h i l i s i e l t  (~ll K a n i w ' h e n s  ( I X ) .  

�9 ~ich viel[eicht run' um Zufallsbefunde handeln k6nnte oder ob tatsiich- 
lieh dutch einseitige Resektion des Vacm,~. ,~ trotz aktiviercnder .subeut, aner 
ulld zllll[ Tell anch int.raven6ser Serumbehandlung eine derartige Ruhig- 
ste]huig der Sehilddrtise und (lamit Abschw~iehung aller anat)hylakt.isehen 
geaktionen erfolgt. 

Es wurde 4 unvorbehandelten normalen Kaninchen (55, 56, 57, 5S) 
in Urethannarkose einseitig, wie oben, der Vagus reseziert und dann 
mit der ~:iblichen Scmsibilisierungsbehandhmg begonnen. Nach 4 sub- 
eutanen Spritzen wurden dutch Herzpunktion im "ktherrauseh 5 eem 
Blut zweeks Komplement- und Prii.cipitinbestimnmng entnommen. Er- 
gebnisse siehe in Tabelle 2. Der Antik6rpertiter war herabgesetzt, 
manehimd gar keine Antik6rper mehr vorhanden, der Komplement- 
gehalt~ unregehn/itlig und sehwankend. Naeh der Herzpunktion wulrde 
den Tieren das ])oppelte der t6dliehen Erfolgsdosis des Kontrolltieres 
ingraven6s gegeben. Mi~ Ausnahme eines Tieres bekamen sie trotz zum 
Teil hoher Injektionsdosen keine Shoekerseheinungen und wurden damt 

V i r e h o w s  A r c h l y .  B d .  303 .  3 3  
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Komplemev~t. 
Tabelle 2. 

Verdi i_tmung 
T i e r  

1000 2000 4000 8000 16 32 61 132 26~ t 528 
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i. v .  E .  D .  - -  intr,~ven6se Erfolgsdosis. 
Er/olq." O = kein Shock; x_ = typ. Shock. 
Mrd'ro =: Arthus; (+)  = zwcifelhaft ; + =-: angedeutet; + + = deutlich. 

1 Stun(I t  spit tcr  (lurch Na(:kenschlag get6tet .  Da~ A r l h w ~ s c h e  Phii- 
n ( ) m e n  w a r  miHlig ausgcbi ldct ,  n ieht  perfor ier t  mM nieht  so ht imor-  
rbagisch und sehmicrig wic bei dem Kontro l l t ie r .  l)ic SehihMri isen 
sihlt t l ichcr Versuch.stiere waren  makrc)skopiseh grog mM blal]; histt,- 
logisch zeigten sic nun fast  genatt dasse lbc  g i l d  wie in den beschr iebenen 
Vorversuchcn;  g,'oBe Foll ike[  mi t  tei ls  un tersehiedl ichem Kol to idgelml t  
und mit. f lachem Epi the l ,  daneben,  exzentr isch gelegen, einige klcinere .  
mi t  hohem Epi the l  ausgekle idete  :Follikel, jedoch im ganzen e ine  aus- 
gesproehene  I{uheschilddriise.  

Gleiettzeitig mit. diesen Tieren wurden  '4 weitere  normale  K a n i n -  
t h e n  (59, 60, 61, 62) zuers t  sensibi l is ier t  und dann  nach beende te r  Be- 
h a n d h m g  oper ier t ,  d. h. der  Vagus einseit.ig reseziert .  10 Tage naeh  der 
Opera t ion  ~qmle ebenfal ls  der  K o m p l e m e n t -  und A n t i k 6 r p e r g e h a l t  des 
Blutes  bes t immt .  Le tz te re r  war  s t a r k  herabgese tz t ,  wohl  wegen des 
langen In t e rva l l s  (14 Tage) nactl der  le tz ten  subeu tanen  Spri tze .  Aueh 
die in t raven6se  Erfolgsdosi.~ war  mi t  e iner  Ausnahme  ohne. Shoek-  
wirkung (s. Tabel le  2). ]:)as A r t h u s s e h e  Ph~nomen war  yon demse lben  
AusmaBe und derselben Besehaffenhei t  wie bei dem Kont ro l l t i e r .  Die 
Schihldri isen al ler  Kan inehen  waren  zm~kroskopisch grog und blaB, 
mikroskopiseh voUkommen ruhig  ges te l l t  wic bei den anderen  4= Ver- 
suehst ieren.  Die Schiktdlqise des Kont ro l l t i e res  war  deut l ieh ak t iv i e r t .  
I n  Abb.  13 sietlt  m a n  die Schild(hqise eines Tieres (57), das  naeh  ~,rago- 
tomie sensibi l is ier t  wurde,  in Abb.  14 die Schildd1~se eines Tie res  (61), 
das  naeh der Sensibi l is ierung vago tomie r t  win'de. I n  beiden Bi ldern  
k o m m t  deut l ich die Ruhigs te l lung  der  Sehilddt%se zum Ausdruek .  In  
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Pti icipi tal ion.  
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Abb. I-'5 (CS,~) finder si(:h die a ktivierte SehiMdHL~e des no,'mM sensi- 

bilish~rt.en ~ont.ro]Itiere~. 

1,1 beiden Vers,mhsreil ,en win'de also dutch ein~eiti.~e \ ' ag , , s rcsekt ion  
,'i,lt! l~uhigs te lhmg der  Sehihhlrii.se erz ie l t :  in (let" einen i{eihe k o m m t  es 
e,'st i i be rhaup t  n ieht  zur Akt iv ie r ,mg  der  Sehihhtriise,  wie ja  auch die 
ganzen a l le rg isch-hyperergisehen l/.eakt.ionen gehen.unt und nieht  in 
w~ller St/ irke ausgebihle t  s ind;  in (let' anderen  k o m m t  es, wie naeh den 
f,.iiheren Ergebnissen  angenommen we,'den dat'f, zu t r s t  zu einer  Akt i -  
vierung der  Sehihldri ise  durch (lie Sernmbetmndhmg,  die aber  t ro tz  
~,Veiterbehandhmg mi t  Serum naeh der  Opera t ion  n ieht  nur  n ieht  mehr  
gesteiger t ,  sondern  sogar  Hiekgangig gemaeh t  wird. Danzig is ,  e igent-  
lieh erwiesen, dab  die SehilddHise vom vegeta t iven  Nervensys t em ge- 
s teuer t  wird und in gewisser  Beziehung maBgeblieh yon ibm M~hii.ngig 
is,. Auf  die Ausbi ldung  des a l lergiseh-hyperergi~ehen Zus tandes  ha t  
das vege ta t ive  Nervensys t em seheinbar  nu t  EinfluB fiber die Sehiht-  
driise. Wenn  eine Sensibi l is ierung naeh vorher iger  Vagotomie  n ieht  zu- 
s tande  kommt ,  dann  unseres Eraeh tens  deshalb  nieht ,  well eil,e der  
H a u p t b a h n e n ,  die den neuen u n b e k a n n t e n  Reiz, der  d.ureh die Serum- 
kehandhmg  en ts teh t ,  zur Sehi lddri ise  lei ten,  un te rbroehen  is,.  Es  kant ,  
infolgedessen die Sehi lddri ise  n ieht  akt iv ierg  werden und daher  wegen 
mange lnder  Ak t iv i e rung  atmh dem K 6 r p e r  bei  der  Abwehr  bzw. bei der  
Ant ik6rpe rb i ldung  n ieh t  zu HJlfe kommen,  lq.s sehlieOt sieh also n ieh t  
der  Ring,  der  durch die S e r u m b e h a n d h m g  normalerweise  attsgel6sg wird : 
nerv6ser  g e i z  ~ Akt iv ie rung  der  Sehilddrfise - -  S te igerung der  nerv6sen  
Er regba rke i t  usf. 

33* 
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W i t  g lauben att.~ den Ergebnissen dieser  Ve,'suche (}er tc i lweisen Ab- 
t rennung (let" groBen Nervenbahnen  yon der  Schi lddt i ise  mit; gewisser  

\ h i ) .  13. (..qT) l~ .nl tc~vhi t l [ , l l ' i l~e  (!ilt , '-  ]~:,nil ' i~.hon~. d;~': ]l;ll.]l \'~],.~rll[(~ll]i(~ ~ o n - i h i l i M v r t .  v ,urd~- 
~X ) 

Abh. l-i. (~;I) Rnhes(qdlddriiue eines ]~_anin(~hens, ,las n a c h  d('r Sen.Mbilisiet'ung var 
~ u  r d e  I X I ) .  

Berecht igung en tnehmen  zu k6nnen,  dat] der prim~ire _-!~/riffspunkt des 
Serums bei dem Sen,.,:tbdts~e~ung~p~o.~e/J am ~Verve'nsy.stem z u ,~uchen ist. 
Wenn das  so ist. ware mi th in  die Schikldr6se  in diesem }'~all als Erfolgs-  
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organ des Nervensystems zu betraehten. ~ber  diesen Umweg iiber die 
Sehilddriise kann also dem autonomen Nervensystem, dessen bedeutende 
l~olle bei (tent Ablauf allergiseh-hyperergiseher geakt ion ja bekannt ist, 
eine beaehtliehe, a[lerdings indirekte, aber nichtsdestoweniger wiehtige 
Rolle bei der Ausbildung der allergiseh-hyt)erergisehen iZeaktionslage 
zugesehrieben werden. Dem ein.~eitigen Standpunkt Rickets, dal3 dies 
lediglich eine Angelegenhcit ties Nervensystems sei, kann man deshalb 
nicht folgen, da aus den jetzigen, wie aueh friiheren Versuchen mit 
Sunder-Plaflmann. zu erkennen ist, welch aussehlaggebenden Anteil die 

.Ihb.15.  (CS.~) : k k t i v i c r t e  S t : h i l d d r i i s u  cilles, t tomllal  s~msibili~;iertelt  1,2(,ntrollk:min('hen-~ (Xt  ,. 

Schihldriisc hat. Trotz alIcm bleibt natiirlich unbefriedigend, weshall, 
sowoh] bei der doppelscitigen Grenzstrangresekti(m als auch bei ein- 
seitiger Vagotomie, wenn man Symi)athicus und Vagus als fimktionelh' 
Antagonisten ansieht, naeh entspreehender Versuehsanordnimg z. B. der 
anai~hylaktisehe Shock gieichsinnig verlituft und aHch (lie Sctfilddriise 
gleiehermaBen aussieht,. Hierfiir eine ausreiehende Erklarung abzugeben, 
ist uns nicht, m6glieh (Amphotonie im Sinne Da,~ielopoIus J.). Ein gleieh- 
artiges \rerhalten teilen Meytha, le.r tm(t Mann, mit, die sowohl beim Base- 
dow als aueh beinl Myx6dem --- also bei Hypo- und Hyperthyreoidis- 
mus - -  trotz gegensii.tzliehem I"unktionszustand des veget.ativen Nerven- 
systems eine in allen ihren F()lgen gleiehsinnige Reak t ion  bei Insulin- 
gabe feststellten. Wir fiihren die Versuehe an, weil sie uns wieht.ig waren, 
betreffs des Einblieks in (lie Schilddriisenfunktion und deren Steuerung 
dutch das Nervensystem, (tie ja flit (lie anaphylaktisehe Reaktivit i t t  
ztlm mindesten in sehr hohem Grade mitbestimmend ist. 
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Nebenher ist vielleieht noeh ein Befund an den Sehildd,'iisen dieser 
vagot.omierten Kaninehen erwghnenswert, wie ihn auch 2l'a.niai m.it- 
geteil~ hat. Er fand naeh P~ekurrenzdurehsehneidung eine Vermehrung 
yon interfollikulgren Zellen. Diese interfollikulgren Zellen sollen Ab- 
k6mmlinge gewueherter Schu'annseher Kerne sein, die im Strorm't auf- 
treten, und zwar vorziiglieh am t~ande der Sehilddriise und in ihrer 
hindegewebigen Kapsel (Su~uler-Pla/3,mann). Diese eigentiimliehen Zell- 
wueherungen konnten aueh wir an einigen Schilddriisen unserer vago- 
tomierten ltaninehen feststellen. Diese 13indegewebs- und Zellvemneh- 
rung hat mit allergiseher Ent, ziindung niehts zu tun. Es handelt, sieh, 
wie gesagt, bei diesen interfollikulgren Zellen um gewneherte Schu'an'n- 
sehe Kerne. Sie stehen in keinem Zusammenhange mit; den Follikel- 
epithelien, sind nur naeh Vagotomie so deut.lieh vermehrt vorhanden 
und in allen anderen Versuehsreihen nieht zu finden. 

5. Yerlauf der Sensibilisierung bei Kaninchen mu:h Entfermmg 
der Sehihhlriise und gMehzeiti,..'er G'dw ~on thyreotropem llornmn. 

]n frithere, n Untersuehungen im Zus'amnleiihaHg mit der .Priifung 
,h's t.hyrc,tropen 14ormons konnte svhon die l{olh' der Sehildd.riise bei 
der Allergic in gewisser Hinsieht festgestellt, vnd konm:en die _Befunde 
der meisten Untersueher bestgtigt werden, An der Steigerung sS.n!.t- 
lieher allergist:her I{,eakt.ionen dutch Sehilddrfisermktivierung nlittels 
rhyreotropen Itormons konnte kein Zweife[ sein. Ebenso kIar war es. 
~lal5 bei wa'heriger 8vhikldrfisenexstirt~ati-n die Sensibilisierung voll- 
krmmmn andet's verlief. _gs fand sich eine starke }[em.mtmg der sub- 
eutanen Entzfindung, tles Arthussehen. Ph/hmmens, und es fehlten trot z 
hoher intravenSser l{einjektionsdosen die sotlsl: leieht zu erzielenden 
Mlergiseh-hyt~erergisehen EntziindungszelJinfiltrate an den Organen. 
AuBerdem war keiu typiseher anaphylal{tiseher Shock, sondern nur  ein 
in allen Zeiehen ins Negative gekehrter S3qnptomenkom.plex, ein in- 
verser Shock, dutch hohe intravenSse Erfolgsdosen zu erzielen. 1)araus 
sowie arts den Angaben in der Literat.ur (Doerr, Ha~uy und Ka, rronber,j. 
Kfim.n~erer, Urb~:h) ging hervor, welch wichtige t{olle die Schilddrfise 
fiir den Ablauf mid das Zustandekommen allergiseh-hyperergiselmr Re- 
aktionen innehat. Da aber in unseren Versuehen damals die Antik6rper- 
bildung im Blur nieht gepr~ft worden war, wurden jetzt noehmals 
3 Kaninehen (27, 28, 29) in Urethannarkose thyreoidektomiert nnd dann 
wie iiblieh mit Sehweineserum sensibilisiert, um zu priifen, ob das naeh 
Th)a'eoidektomie fest, zustellende Ausbleiben der anapi~ylaktisehen Reak- 
tivit.gt auf mangelnde Reaktionsbereitsehaft zwisehen Antigen und 
Ant.ikSrper odor direkt auf fehtende AntikSrperbihhmg zu beziehen war. 
Nach beendeter 8ensibilisierung zeigten sieh bei aUen Kaninehen im 
Blur keine bzw. nur ganz geringe Antik6rperbildung und eine deutliehe 
Versehiebung des Komplementgehaltes. :Mle Versuehstiere wiesen nur 
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andeutungsweise ein Arth~lssches Ph~nomen auf. Bei der intraven6sen 
Erfolgsdosis zeigte sich kein typischer anaphylaktiseher, sondern ein 
inverser Shock, mit  Ausnahme eines Tieres, das im protrahier ten Shock 
starb, das aber am Tage vorher spontan abort ier t  hatte. AnsehlieBend 
wurden die Tiere dann dutch Nackensehlag gct6tet. Mikroskopisch fanden 
sich keinc Schildd~7isenreste an Seriensehnitten der Kehlk6pfe. Es ist 
also tats/k:hlich so, dab dutch Schilddriisenexstirpation eine Sensibili- 
sierung in hohem MaBe verhindert wird und eine Entzihldungshem- 
mung s ta t that ,  (lie auf mangelnder Antik6rperbildung beruht. Moyer, 
Fleisher und Wilhelmj glaulxm, dab dutch Th}n'eoidektomie mlr die 
dutch (subcutane oder intraven6se) Reinjektirm zu erzielenden anaphy- 
lakt.isehen t~,eaktionen sich 5ndern wiirden, dab aNw die l~,caktion auf 
die erstc Sprit.ze, d .h .  also mit an(leren Worten die Antik6rpevbiJdung 
unberiihvt bliebe. Da[3 denl nicht so war, gbtuhten wit sehon, und das 
bestti.t.igt sich dutch die jetzigen ilesultate. Die Antik6vperbihhmg wird 
direkt dureh Schi|ddrfisenexstivpation gehemmt. Damit  st immt aueh 
iibcrein, dai3, je spStcr w/thrend der Sensibilisierungsper'iode die Sehild- 
driise entfernt wit'd, desto gevingere Abweichungen yon den normi~len 
anaphylaktischen Reaktionen zu linden siml (Liittichau). Aueh Ke,pinou: 
und La.rtzenbery m'hmen al~f G'rund des p~sitiven anaphyl ' lktischen 
l','xi)erinlentes an, dal] dic Antik6rperbihhmg dureh Sehilddriisenexstir- 
palion gehemmt wird. l)iese Versuche wurden drshalb nochmal.s aus- 
gcfiihrt, weil es in dcr Litevatm" nicht an Widerspriiehen fehlt und weil 
sogar einige Aut.ven (Appelm(vnns) cinch EinfluB dot Schil(hh'iise auf 
~lie Anaphyhtxie iiberhaupt ablehn,~n. Die E~gcbnisse unserer Vrrsuehs- 
reihe sowie die fi'iiherer Vers,ehe stinmaen jedoch miC denen der meisten 
Untersueher, die sieh aueh yon einer st~rk gehenmtten Sensibilisierung 
schihldtqisenloser Tiere iiberzeugen konnten, iiberein (s. Tabelle 1), 

Nachdenl wir nun so die mangehMe Antik6rperbih:hmg sehilddriisen- 
lo.,_'er Kaninchen din'oh vevgleichende PrScipitinl)estinmmngen normal 
scnsibilisiertev Kontrolltiere festst.ellen konnten, stellten wit wcitere 
Versuehe an, um einen tieferen Einbliek in die Schikldrii,senwirkung tun 
zn k6nnen. Es wurde w;rsucht, schilddr~isenlosen Tieven gleiehzeitig 
nlit der Serumbehandhmg th,a'eotvopes Hormon zu verabreichen. 8 Tage 
nach der Thyreoidektomie wurde den Tieren (1, 2, 608) 4real in 4t/i.gigen 
Intervallen t.h3q'eotropes I-[ormon intraperit.oneal gegeN, n und gleieh- 
zeitig bzw. kurz darauf Schweineserum, }vie ~iblich, subeutan. Am Ende 
der Behandhmgszeit bekamen die Kaninchen eine intraven6se Erfolgs- 
dosis yon 5 cent Sehweincserum mit  den Zeiehen des inversen Shocks. 
Tags darauf wurden sie dutch Luftemb<)lie get6ter. ])as Arthussehe 
Ph/inomen w~r nut in ]?orm einer marksttiekgrol3en Verquellung vor- 
handen, teils kaum auffindbar, im Gegensatz zu dem sehmierig-eitrigen, 
auf (lie Muskulatur iibergehenden ProzeB eines normalen Versuchs- 
tieres. Die mikroskopische Kontrolle an Serienschnitten der Kehlk6pfe 
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wies keinerlei Schilddriisenreste auf. Es zeigte sich also, dag das thyreo- 
trope Hormon beziiglich der Ausbildung eines alleNisch-hyperergischen 
Zustandes vollkomnmn unwirksam gewesen war, dab es keinerlei Sehild- 
drtisensubstanz ersetzen konnte. Die Wirkung war dieselbe, wie sie 
bei den vorhergehenden sehilddriisenlosen Tieren ohne zusgtzl iehe m e d i k a -  
ment6se  Spritzen erreieht wurde; eine :-~nderung dieses VerhMtens 
konnte dm'eh Gaben thyrcotropen Hormons in keiner Weise erzielt 
werden. Dies ist ganz verst/indlich, wenn man bedenkt, (tab das ver- 
wendete Hormon nur iiber den "Weg der Sehilddriise wirkcn kann und 
daher bei fehlendem Sehilddlqisengewebe keine Wirkung auftreten kaml, 
well ibm der Angriffspunkt fehlt und ihm eine Wirkm~g auf andere Ge- 
webe, viellcieht solche zum endokrinen System geh6rende Driisen, die 

n i ja manehnlal in gewissem Grade .l s mfl(t oncn ausgefallencr ])riisen iiber- 
nehmen, offenbar nieht, zukommt. W/i.re das doch der Fall, so wgre 
eigent.lich von w)rnherein der Erfolg einer Sehihldriisenexstirpation 
illusoris(:h. Denn cs ist bekannt, (Loe.ser), dab nach Sehilddriisenexstir- 
pation der i-[ypophysenvorderlappen vermehrl: arbeitet, und rcichlieh 
thyreotropes H.ormon ausschiittet, um dcm K6rpcr das fehlende Schild- 
driisenhormon dureh eine Aktivicrung der Sehihhh'iise zu liefern. Wenn 
irgendwelehe, sei cs aueh n,~ch so klcine P~est.e vo,l Sehilddriisengewebc 
stehcn bleiben, so werden diese sehr stark durch (las physioh)giseh ver- 
mehrt ausgesc, hiittete thyreotr()pe Horm(m akbiviert. Ist  nat.iirlieh 
keinerlei Gewcl)e mehr vorhan(len, so nmB auch dieser k6rpereigene, 
physioh)gischc t[ormonstol} mangels Angriffspunktcs im Leerlauf enden. 
I']s war also vorauszuschen, dal3, wenn schon ein phy, siologiseh erhShtcr 
Spiegel k6rpereigenen t.hyrcotropen Hormons im Blute keinerlei Wirkung 
auf (lie Sensibilisierung zeigte, diese aueh nieht dutch kiinstliche Zu- 
fuhr zu erreichen war. 

6. Verlauf der Sensibilisicrung bei Kaninehen naeh Ent[ermnlg 
dcr Sehihldriisc mid gleichzcitiger Gabe yon Elityran. 

Anders liegen die Dinge nun, wenn man anstatt  thyreotxoper Stoffe, 
,lie lediglich fiber (lie Aktivierung des Schilddriisengewebes, also in- 
direkt, wirken, einem thyreoidektomiert, en Kaninehen direkt den wirk- 
samen Schild(h'iisenstoff zuffihrt. Es wurde schon von Kepinow thvreoid- 
ektomierten Tieren Schilddriksensubstanz verfiittert und danach eine 
Wiederkchr allot anaphylaktischen Erseheinungen beobachtet.. Savini 
dagegcn sah im Widerspruch hierzu nach Gabe yon Sehilddriisenpulver 
bei sensibilisierten )[eersehweinchen eine Abschw/tchung des Shocks. 
Blom hinwiedernm konnte dutch Elit~'angaben eine erhebliche ~'er- 
stgrkung des anaphylaktischcn Shocks beim nornml sensibilisierten, 
nicht operierten 3[ecrschweinchen erzielen. Letztere Versuehsergebnisse 
sind eigentlich, wenn schon feststeht, dag hyperthyreotisehc Tiere ver- 
stgrkte anaphylaktische P~eaktionen zeigen, selbstverstgndlich, wic es 
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ja auch mehrfach durch (tie Versuche mit thsn'eotropem Hormon be- 
wiesen wurde. Die Frage ist nur die, ob der erh6hte dutch Elityran her- 
beigcfiihrte Sensibilisierungsgrad den VCeg fiber eine Aktivierung der 
Schilddrfise nimmt oder ob das E l i t e ' a n  allein auch nach Ausschaltung 
der Schilddriise yon sich aus Schilddrfiseneigenschaften zu entwickeln 
imstande ist. 

Zur Priifung dieser Frage wurden 5 unvorbehandelte,  normale, 
gleichaltrige Kaninchen in Urethannarkose untcr  Schonung der Epi- 
thelk6rperchen thyreoidektomicrt .  10 Tage nach der Operation bc- 
kamen 3 Tiere (3, 4, 5) abends je ] ecru El i tyran (Bayer) intrapcri toneal  
und am n~tchsten MoI'gen noehmals dasselbe mit  anschliel]ender sub- 
cutaner Gabc yon 2 ecru, Schweinesermn. Dicses wurde in 4t/~gigen Ab- 
stgnden 4real au.~gefiihrt. Es fiel im Laufc dieser Behandhmg auf, da.B 
nach dcr 4. Elityrang~tbe die Tiere auffallend lebhaft  und. schreekhaft  
wurden und glSnzende, vorstehende Bulbi bekamen, ganz im Cegensatz 
zu den sonstigen, thyreoidektomier ten ']?ieren, (lie ziemlich apathiseh 

a "  [ mit hiimgenden Ohven dasal3en und eim:n miiden und ruhigen ]:mlr ruek 
maehten.  ,'s Tage naeh der letzten S:wumbehandhmg waren die Tiere 
sehv muntel', leieht erschreekbar, mit vorstehenden Glanzaugen und 
hocllstehenden Ohren. 1 ]qanineheu starb schon naeh tier 3. sttl)eutanet~ 
8eruntsl)rilze an Enteritis.  l)ie fil)rigen, die die ] lehandhmg his zum 
Ende durehstanden,  gingen schon bei "2 cem int, raven6ser Erfolgsinjektion 
im sehweren typischen anaphylakt isehen Shock ein. ]3ei allen Tieren 
war das A,'/hu,,'sche Phii, nomen seh r grol:~, iiber den ganzen t[intersehenkel 
ausgedehnt,  zum Teil weit auf die Banchwand reiehend und fief auf 
die Muskulatur  iibergreifend; seine P, esehaffent,eit war sehmi(wig, teils 
war es hitmovrhagiseh und dureh die Haut: durchgebcoehen. Auffallend 
war bei der Obdukt, ion, dal3 sStntliehe Tiere einen stark vergr613crten 
Thymus  aufwiesen. '2 Kaninehen (10 908) wurden nun titglieh, laufend 
nlorgens und abends, mit  l ecru El i tyran intraperi tonea[ gesprit, zt, rind 
jeden 4. Tag subeutan 2 <,era Sehweineserunl <tazugegeben. l)iese Be- 
handhmg hielteu sic abet  nieht lange aus, sic wurden sehr mat t  und be- 
kamen  heftigen l)urehfall;  es mul3te zeitweilig mit der Behandhmg aus- 
gesetzt  werden. Trotzdem ging eins yon den beiden Tiereu an der Ente-  
ritis zugrunde. Beide Tiere aber, ob sic nun die ]3ehandhmg his zum 
8chlul3 durehstanden oder nieht, zeigten genau wie 3, 4, 5 ein sehr grol3es 
Arthu,s'sehes Phs Mikroskopiseh wurde aueh in dieser Versuehs- 
rekhe yon allen Tieren der Kehlkopf in Serien aufgesehnitten und attf 
Sehilddrfisenreste mikroskopiseh gefahndet,  abet immer mit, negat ivem 
Erfolg. 

_Diese Versuehe zeigen, dal~ das Elitsq'an in dieser Versuehsanord- 
hung tatss die Eigmtsehaften (let' wirksamen Sehilddriisensubstanz 
besitzt. Es gelingt, ohne Sehwierigkeiten, dutch diesen Ersatzstoff  nieht 
nu t  die Sehilddr/isenwirkung yell und ganz zu ersetzen, sondern bei 
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geeigneter Dosierung eine Wirkung zu erzielen, wie sie sonst nur bei  hoher 
Akt.ivierung der Sehitddriise zu erreiehen war. Bei dieser Saehlage wgre 
es nattirlieh yon Interesse, zu wissen, wie wohl (lie Wirkungsweise dieses 
kiinslflieh dem Organismus zugefiihrten Sehilddri isenextraktes ist;  
steigert das E l i t ynm (lie Reizbarkeit  des Nervensystems, oder spielt  es 
direkt eine Rolle am Oft de( Entzfindung, d. h. ist es in stofflieher Form 
lokal, wenn aueh nu t  als Katalysator ,  an der allergiseh-hyperergisehen 
Entzi indung beteiligt~! Diese Frage stellen, heigl~ selbstverst/s 
aueh, gleiehzeitig die Frage nach de( Wirkungsweise des physiologisehen 
Schilddriiseninkretes anfwerfen. Experimentell  ist yon ~lla.~,sfeld am 
Nerv-Muskelpriiparat  ties Frosc:hes bewiesen, dab (las Thyroxin  dutch 
dm~ intakten Nel'ven zuI' Zelle gelangen karm. . I )e r  Weg iiber d ~  Nerven- 
system ist. also gnmdsS, tzlieh m6glich. Veil glaubt  z. 1~. bein~ menseh-  
lichen ]3a.sedow an eine toxisehe Sch/idigung des Zentralnervensystems,  
an eine thyreotoxisehe Encephalitis. Wenn es aueh im Tierexperiraent  
nieht gelingt, einen e('hten Bas.edow zu erzeugen, so litgt sieh aI)ev immer- 
hin zeigen (Veil) ,  dab duveh Thyreoidinvergif tung sc-hwere Veriinde- 
rungen an den sympathischen Ganglienzellen sowie in t[ivn und l/Aieken- 
mark  entstehen. Mr, ythaler und M{tn.lz. lassen keinen Zweifel (lal'an, dab 
das Sehi[ddrtiseninkret zentral ant Hirns tamm angreift,  da z. 1~. dutch 
entsprecllend angl'eifendc Nal'kl,tica die Inkvetwirkung v611ig a.ufg(.hoben 
wird. Auch E. P. Pick ist der -\nsicht, &~B enge Beziehungen de( Nchild- 
drtise zum w~getativen Nevvensystem bestehen; de( ]Sasedow babe  dutch 
krankhaft  gesteigerte Inkre tzufuhr  aus de( Sehilddrtise eine grund- 
le,,ende Umst immung  de( vegetat iven Zent,'en zur F'~l~,e mit  e iner  Be- 
sehleunigung alh,r t{eaktionen, w/thvend bei de( Kaehexia s t rumipr iva  
die ]~,eaktionen --- z. B. das Fieber bei ]nfektionen, Pneumonie - -  ge- 
dgmpft  seien. Zweifelh)s gibt es aueh periphere toxisehe Wi,'IcTvJzflen. 
a,u.[ h'umur~tle'n,. Wege an (len Org~mzellen sell)st, wenn man sich nu," ein- 
real (tie bekannl.en Veriinderungen an de( Leber beim Basedow, bei ex- 
pevimentellev Hyper thyreose  (Hagact.n) ver~egenwiirtigt ode( die Herz- 
veriinderungen (_~'a.hr) uml die degenerativen Verfindevungen ~n dee 
quel'gestreiften Muskulatm'  (Aaka.tulz,j) sieh vm' Augen hii, lt. H . H .  
Meyer trifft sieherlieh das I~iehtige, wenn er beide Theorien, (tie eines 
peripheren Angriffspunktes des Thy, 'oxins (Rohrer, ])re~'el) wie aueh 
die eines zentralen (A,sher, Pick, Glauba.ch, um nur einige zu nennen),  ftiv 
m6glieh hS.lt, indem er ,~lc, t~, dab das Sehilddrtisenhormon in 2faeher 
}Veise wirksam sein k6nne:  ,,1. unmit te lbar  in den Organzellen als  Bau- 
ode( chemiseh-katalyt iseher J3etriebsstoff, 2. dutch eine im Zentral-  
nervensystem ansetzende und mirtels der s2unpathisehen Bahnen  auf 
die Organzellen iibevtragbare g r regung ."  Was f/i( einen einzelnen Sehild- 
r gilt, gilt selbstverst~tndlieh auch fib' den 8ehilddrfisenextrakt ,  
tier alle wirksamen 8ehilddrtisenstoffe enthglt .  Es wird dahm' in unseren 
Versuehen mit Elitsq'an beides, eine humoral-peripher-6rtt iehe und  eine 
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ferngesteuerte, zentralnerv6se Wirkungsweise anzunehmen sein, die das 
Zustandekommen gesteigert.er anaphylaktiseher Reaktionen f6rdert und 
erleiehtert. Ferner is( dutch vorliegende Versuehe erwiesen, dab es bei 
dem Zustandekommen erh6hter anaphylaktiseher Reakt, ivitgt letzten 
Endes nieht auf das Sehilddxqisengewelx~, sondm'n auf die yon ihm ge- 
liefert.e zelleistungssteigernde Substanz ankommt.  Das Schilddriisen- 
/ewebe ist, danaeh an und fiir sich fiir die Ausbildung anaphylaktischer 
l{eaktionen iit)erhaupt pvaktiseh bedeutungslos, sein 8ekret aber isr 
der Motor ftir die mit der Abwehr betrauten Zellen; es ist das eigent- 
liehe leistungssteigernde Prinzip, d~ts, gleich ob physiologiseh vermehrt 
oder kiinstlieh schilddriisenlosen Tieren zugef/.ihrt, immer die gleiehe 
Wirkung entfaitet und in bezug auf die Sensibilisierung eine erh6hte 
Reaktivitii.t bewirkt. 

7. Wirkung  der Sensibilisierun~ mit  massiven ltosen 

au[ die Sehilddriis~, wm l{aninehen. 

Die weitt'r(" \ 'e r folgung d[eser ( ;edauken  fiihrt wiederum zu einer 
lit,Hell, sehl' wi( 'htigen l", 'a~,stelhmg. \Venn man Tie,'e mit hohe, n l)osen 
a r t f remden  St 'rums behan~lelt, so gel ingt  es t~eka,mtlich, en tweder  gar  
nieht oder nut s ,h r  man~elhaf t ,  einen anaphy tak t i s ehen  Shock aus- 
zul6sen, l)as Nii, chstlie.~ende write imtiirlicdl, an eine H e m m u n /  der 
Antiki ir l )el 'bihhmg im l l lu le ,  viel leiehi  din'oh Lii.hmung des an t ik6rper -  
produzierenden Zel lappara tes ,  zu denkcn.  Das ist aber  nieht  der  Fal l ,  
denn (lit' An/ ik6vperb ihhmg ist im l-flute wie sonst,  vivlleicht nur ge- 
l ' inggradig verminder t ,  nachweisbav (I)o~rr). Wie s~)ll mart sich nun 
die auffal lende Erseheinung (let" man/eln~len anaphy lak t i s ehen  Re- 
aktivitii ,  t, gemessen an der  inta'aven6sen Pr  d_~e bei ~ler reichli~.h vor- 
handenen  An 'dk6rpermenge erkli iren ? 3[oldora,n mad Zolog nehnlen eine 
besondm'e SItbsta.nz (Reticulin) an,  die, yon den l{et ieuloendotheliel l  
produzier t ,  die Eigensehaf t  haben soll, an~l ,hy lak t i sehe  l l .eaktionen zu 
verhindern.  Das sehliel3en sio al.lS Speicherm~gsversuehen des tlet.ieulo- 
endothe ls  mit T rypanb lau ,  Tusehe usw., wie sie ja un te r  anderem aueh 
yon Klinge ausgef/ ihrt  wurden.  Duveh diese Speieherungslfloek'~de ge- 
reizt,  s,~llen diese Zellen den Stoff mi t  den erw~ihnten Eigensehaf ten  
abgelxm. Diese Erk l / inmg m'scheint nieht  plausibel .  Wi t  ve rmute ten  
vie lmehr  bei diesem Vorga.ng einen Einflu/3 (let' Schilddriise,  und, zwar 
dahingehend,  dab  vielleicht, duvch (lie B e h a n d h m g  mit  mass iven  Dosen 
eine Akt iv ie r tmg der Sehilddv{ise verhindevt  wi_irde und daher  aueh die 
ge, s teigerte ,  also alle, rgiseh-hyiwrergisehe I'~eaktion, oder,  wenn m a n  so 
will, der  Shock un te r lmnden  wiirde. 

Es wurden daher  S gleiehgrol3e, normale ,  nnvorbehande l t e  Kanin-  
ehen in 2 Abte ihmgen mi t  hohen Dosen 8ehweineserum behandel t .  
4 Tim'e, (46, 48, 49) twkamen je 10 eem snbcu tan  in lx_dde I-tintersehenkel 
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i.v. E . l ) .  ~ intrav,,n6se t,:rfolgsdosis. 
Er/ol,l." -'- -- typ. ,Sh(wk; (!) -- keirt Shock. 
Ma/cro = -  Artlms; ~- =: :mgedmlt.et; (+) = zweifclhaft: -r . . . . .  m~igiger: 

+ --i 
-i . . . . .  a, n g t . d c u t e t  : 4 - ~  =-  , I t . u t l i c ) l ;  -'~--r- " =- s t . ] l r  g r o B .  

in AbstibMen yon 2 Tagvn, im ganzen 9real, zusammen also 180 ecru- 
die iibrigen 4 Kardncheu die.>'elben 31engen (je 20 ecru) S e h w e i n e s e r m n ,  

n, ,r  in Absti inden yon 4 Tagen, und zwar im ganzen 5real, so dal t  (tit, 
gesamte gespritzte Serummenge pro Tier in dieser Reihe lo0 eera be- 
trug. 4 Tage nach der letzten Behand lung  wur(len aus der Ohrvene  
10ecru Blut zur Fests telIung des Ant ik6rpergehal tes  e n t n o m m e n  und 
den Tieren dann  int raven6s Sehweineserum reinjiziert,  l Tier (46) be- 
kanL allerdings erst bei hoher Injekt ionsdosis  (8 ecru), e inen letal enden-  
den, akuten,  typisehen, anaphylakt. isehen 8hoek. Alle ande ren  Ver- 
suehstiere bekamen trotz zum Tel[ wesentlieh hSherer Injekt ionsm.engen 
keinen Shock. 1)as A , ' t h u . s s e h e  Ph/tnomen war bei den in  4tggigen Ab- 

s tRi tden gespri tzten Tieren klein, bei den in 2tggigen I n t e r v a l l e n  be- 
handel ten groB. Letzteres ist nieht  w e i ~ r  verwunderl ich und  erk lgr t  
sich einfach aus den gewMtigen, km'z hinte , 'e inander  gegebenen Serum-  
mengen, die 6rtlieh, infolge ver langsamter  Resorpt ion und  d a m i t  ver- 
btmdener Anhgufmlg im subeu tanen  Gewebe eine toxisehe W i r k u n g  
~tuf das Gewebe ausge~bt  haben  m6gen und  daher  unseres Er~ch tens  
mit  Mlergiseh-hyperergiseher Entz t indung  nieht  viel mehr  zu t un  haben .  
Die Sehilddriisen wm 3 Versuehstieren lassen nun  eine Akt iv ie rung  
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K a n i n c h e n .  

Behand lung 

5m,d 20 ecru S,S 

5real 20 ecru SS 

5real 20 corn SS 

5ram 20 cem SS 

9nml 20 ~Pt:tll ~S 

9mat 21) ecru SS 

9real 20 <:cm S,S 

9real 20 corn bN 

i . v . E . D .  
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"l'.c[ 

nach 1 Std.  
Naekenschlag  
naeh 1 Std. 

Xaekenschl~tg 
n'tch 3 Min. 

prot r~d~. Sympt. 
ttaeh l Std. 

Nltckenschla,.z 

_,t. 

~-9' ll:U,,:h [ ~L~I..  
Na,:kensehlag 

~.3 mu:h [ Std. 
Na(.kens~ddag 

,3" rot.oh I Std. 
N;,.kenschla~ 

I 

I M;ikro ),Iikro 

+ :~ 
+ +  

+ 

(+ )  

(+ )  

+ +  -/-~ -~ 

+ + +  (+ )  

+ +  (+ )  

+ +  c: 

Ali/,,ro -= ,Schihhh'iisenbihl; O = keine ,Schihhh'fl.sen~dctivierung - ,  = ;~eringt,: 

~- r - - '  ' - -deutJ ich;  .x_--, , ~' --sehr gn'of3. 
lb./icil~ilation.. -~- @ @ + =: volle P. ; - -  :: ~lmehmende P. ; :k : -  [t':~gliehe P. ; 

r -):= keine P. 

gimzlictl  v e r m i s s e n ;  sic sinai als rege l rech te  J / ,uhesehihhh ' i i sen anzu-  
spreehen .  N u t  1 K a n i n c h e n ,  un,[ z w a r  ebtm dasse lbe ,  das  im ana l )hy-  
l ak t i sehen  Shoek  zug runde  ging,  zeigt  eine s t a rk  a k t i v i e r t e  Sehi lddr i i se .  
Die t ibvigen Bih te r  n e h m e n  eine 31i t te l s te lhmg zwisehen  be iden  ein. 
i ndem (tie A k t i v i e r u n g  mtr  miil l ig war.  Man  tdi t te  e igen t l i eh  e r w a r t e n  
~olhm, dab  nach  B c b a n d h m g  mi t  soteh h o h e n  l )osen  aueh  (tie Sehi ld-  
dviisen demen t sp t ' e chend  a k t i v i e r t  wiiren oder  doeh  m i n d e s t e n s  so s t a rk  
wie bei (let) in i ib l ieher  Weise  ncit "~ ecru S:~rum b e h a n d e l t e n  K a n i n c h e n .  
l)as ( ' egen t e i l  war,  mi t  einev A u s n a h m e  a l le rd ings ,  de r  ICall: z u m  r-Veil 
t o t a l e  l / uh ig s t e l l ung ,  z u m  Tell  rmr ger inge ,  j eden fa l l s  abev ke ine  den 
hohen  S e r n m m e n g e n  p r o p o r t i o n a l e  A k t i v i e r u n g .  Die  P r / t e ip i t i nbes t im-  
m t m g  im B lu t e  ze ig te  dabei  e inen  tmveritnderten A n t i k S r p e r g e h a l t .  
Tabe l l e  3 g ib t  eine i ibers ieh t l i che  Z u s a m m e n f a s s u n g  dec Ergebn i s se  
d ieser  Versnehs re ihe .  Abb.  16 s t a m m t  yon  e i n e m  K a n i n e h e n  (49). 
das  im g a n z e n  180 ecru 8ehweine.serum,  Abb.  17, das  100 e e m  Sehweine-  

s e r u m  e rh i e l t  (50) .  

Auch  naeh  diesen E rgebn i s sen  is t  es Mar ,  dab  die Sehik ldr i i se  e inen  
Einf lu l l  auf  die a n a p h y l a k t i s e h e  Reaktivi tS~t h a b e n  muB.  W i r  sehen,  
das  dab  Ausb le iben  e iner  A k t i v i e r u n g  aueh  e ine  H e m m u n g  a n a p h y l a k -  
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tiseher Reaktionen zur FoIge hat. Dt~s ist wiederum ein Anhal t spunkt  
dafiir, dab das Schilddl~isenprodukt mal]geblich an diesen Reakt ionen 
beteiligt ist. Vorl/iufig ist allerdings noch unklar, warum es in  den 
meisten :Fallen nieht zur Aktivierung oder wenigster~s doeh n icht  zur 
vollausgepragten Aktivierung der Sehilddriisen bei der Behandlung mit 
groBen Dosen artfremden Serums kommt.  Eingangs glaubten wir sehon, 
auf Grund der Versuchc annehmen zu ditrfen, dab bei der Sensibili- 
sierung mit ar t frcmdem EiweiB prim~[r das Nervensystem gereizt wiirde 

.tiff). 16. (45) l{uheschilddriise einos mit, hohcl~ l)osen (20 ecru) Seh~r  in 2t/'~gigcn 
~'~l).nti~,n(lea 9,n:~I sensibi l is ier tea  K_aninchcns (X). 

,,nd diescs jctzt Impulse z,,r Schilddrfi:~e sehickt, (lie ihrerseits wiedelaml 
durch ihr dadurch vcrmehrt  abgegebenes Inkret  das Nervensystern er- 
regt, so (tal] schliei]lich jener Zustand einer gesteigerten, cben de r  all- 
ergisch-hyperergischen Reaktionsbereitschaft  entsteht. Dieser ~Verde- 
gang einer Reaktionssteigerung wird offenbar durch massive Serum- 
mengen unterbunden. Der Vorgang ist auf zweierlei Art mid ~u 
dcnkbar;  entweder sperren sich auf allerdings nicht nAhcr zu definierende 
Weise funktionell die Nervenb,~hnen bei _~lwendung gr61]erer Gift- 
mengen gegen diese hohen Reize, ghnlich der bekannten Blutresorp- 
tionssperre b c i d e r  Entziindung, oder aber die hohen Reizdosen sind 
so sch~dlieh, dab ,sic Ver~mderungen setzen, die (lie Leitfs ner- 
vis Bahnen direkt unterbinden. Inwieweit das eine oder andere,  
vielleicht auch beides der Fall ist, wird selbstverst/indlich yon der indi- 
viduellen Widerstandsf/ihigkeit, d .h .  yon der Konstitution eines Tieres 
abh~ngig sein, womit die Unterschiede im Verhalten der Kanizlchen 



Schilddriise und Allergie. 515 

verst/~ndlieh erseheinen. Wie erinnerlieh, fand sieh eine /thnliehe Er- 
seheinung in der ersten Versuehsreihe bei den Meersehweinchen, die nach 
mehr als 3madiger subcutaner Zufuhr yon Sehweineserum keine zus~tz- 
liehe Aktivits ihrer Sehilddriisen erkennen liel3en. Auch 
dies kSnn~e vielleieht darauf zmqiekzuftthren sein, dab die Nerven- 
b~hnen eine Summation der Reihe nieht bis ins Uferlose zulassen, sondern 
dem an einem bestimmten Punkte eine Grenze setzen. Wie dem auch 
sei, als Tatsaehe verdient jedenfalls registriert zu werden, dale, wenn 

Abb.  i7,  (50) l '~uimschi l (hh ' i isc  e i lms  m i t  hohc~t Doscn  (2(} ecru S ( :hwe inese rum)  in  ~ tggigen  
A b s t i m d c n  5real  scns ib i [ i s ic r t . cn  K a u i n c h e n u  ( IX) .  

t)t4 l /chandhmg mit grol~en Dosen artfrenlden Serums dutch intra- 
ven6se Erfolgsdosi,s kein typischer anaphylaktischer Shock ausgel6st 
werden kann, obsehon Antik6rper im ]glut naehweisbar sind, dann aueh 
die Schilddviise dem allgenminen Verhalten parallel geht, refraktiix bleibt 
bzw. nur miiBige Aktivierung zeigt. 

8. Bespreehung der Versuehsergebnisse. 

Die Ergebni~se s/tmt[icher Versnchsreihen zeigen klar, welch groBc 
Bcdeutnng der Schilddriise beim Zustandekommen und Ablauf ana- 
phylakti,~cher Reaktionen zukommt. Am iibel'rasehendsten sind woht 
(lie gesul ta te  der ersten Versuehsreihe; es besteht nieht der geringste 
Zweifel dariiber, dab tats/tehlieh dutch parenterale Zufuhr yon art-  
fremdem Eiweig (lie Schilddritse aktiviert  wird, an und fiir sieh ein 
naheliegendes und nut deshalb auffallendes :Ergebnis, well bisher in 
tier wenigstens uns zngitngliehen Literatur  diesem Tatbestand keine 
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Erw/ihmmg gctan wurde. Dieser Befnnd i,st nichtsdestoweniger seht. 
wichtig, well er im Verein mit  den iib,'lgen Ergebnissen und allgemein 
bekannten Tatsachen in die Funktion und Rolle der Schilddriise ganz 
allgemein, und im Zusammenhang mit der Allergie im hesonderen, 
ehfige interessante Einblieke er6ffnet. 

Die Rolle der Schil(ldriise fiir die Sensibi]isierung war ja mannig-  
fach Ix~leuehtet, jedoeh fehlt ein wichtiges Moment, wenn man nicht  den 
EinfluB tier 8arumbehandhmg auf (lie Schilddriise, der in den vorliegen- 
den Untersuehungen klarzulegen versucht wurde, kennt. Es war  sehou 
]5nger' bekannt und kfirzlich aueh yon tms noch bestgtigt, dal] Sebihl- 
dt'fisenaktivierm~g eine Verst'arkung allergise]l-hyperergiseher Vor'giinge 
zur Folge hat, und umgekehrt Sehilddrfisenhypofunktion, im Tierexperi-  
merit nieht anders als dm'eh Sehildd,'iLsenex.stirpation zu erreiehen, eine 
Sensibilisiet'ung, genlessen an den einsehlSgigen Proben, in hohem Mal3e 
vet'hindect, l)iese Befunde werden abet" erst ins t'eehte Lieht geriivkt, 
~.VCtln lllll.II well?,, (lal3 der Organismus, mit  dem artft 'emden Sermn in 
[~er/iht.m/g gebracht, sieh sell)st eben.~o hilft, niinflieh dutch Schihldt'iisen- 
aktiviet.ung und dieeen Weg {ibm' den ]-lypet.thyt.eoidismus benutzt ,  
um sich --  biologiseh gesehen .... die M ittet zur Fithigkeit erhShter  Ab- 
wehr zu versehaffen, d. h. also mit &llde, Fon Wet'ten, a~ders un(t verst(irkt 
eh~,n alh'vgiseh-hypere,'giseh zu reagiet.en. Da[3 dieset, a, uf den gesetzten 
I{(-iz ]fin (par,.nt.erah~ Eiweil3gabe) evfolgende physiologisehe I-[5"pet.- 
t.hyreoJ(lismus gill nerv6sem a, Vege ausgel6st wit'd, ist unseres Ecaehten.- 
seht. watu'scheinlieh, l)et' Vet.gang ist vet.mutlieh, wie sehon oben mehr- 
[aeh dargelegt, so, da I~ das Xervensystem den dutch subeutane (.;~abe aus- 
gel6sten l'~eiz tier Sehilddriise vermi~telt, (lie Svhilddt.iise akt ivier t  
wit.,1 und din'oh ihr vermehrt produziertes mad abgegebenes Znk,'et einet.- 
seit.s (len Zellen bei det. zu leistenden erh6hten Tgtigkeit zu l[ilfe kommt .  
wie aueh andet.et.seits das Net'vensystem in gesteigertem 3.[aBe reiz- 
empfSnglich maeht. So ergibt sieh ein geschlossener Kreislauf gegen- 
seitig sieh beeinflussender geize, und zwar in stetig sieh steigerndem 
Sinne, deren Endresultat  eben die anaphylaktisehe [geaktivitgt nfit der 
bekannten Symptomatologie ist. Ein wesentliches Clied in diesem 
Kreis ist zweifellos (lie 8vhilddt'iise, det.en Inkret  sozusagen der Motor 
der eellul'gren Tgtigkeit. ist, und ohne deren Mitwirkung der s 
daher nur in besehrgnktem 3Ial~e a llergiseh-hyperergisch werden kann. 

Es w/ire natfirlieh jetzt fibet.trieben, wollte man aus dem Gesagten 
vielleieht (tie Regel ableiten: ohne Sehilddrtise keine Anaphylaxie[  Seit 
R6~.sles Versuehen wissen wit', daft es auch gelingt, Flagellaten Zll sensi- 
bilisieren, und (lag daher ,,jede Zelle grundsiitzlieh zu einem Erfolgs- 
organ fiir wiederholte l~eizung werden kann",  eine andersgeartete,  
allergisehe Reaktion also ,,eine FS.higkeit des Protoplasmas sehleeht- 
hin" sein mug. De," Einzeller ist abet" funktionell gesehen omnipotent ,  
da er Leistungen vollbringen mul l  in deren Bewgltigung sieh (lie Mehr- 
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zeller teilen. Die Arbeitsteihmg is( mit fortschreitender En~wicklungs- 
stufe feiner. Die hSchstentwickelten 0rganismen mit zum Tell sehr 
hochdifferenzierten, zum Abwehrkampf nicht mehr ausreichend f~ihigen 
Zellen biklen sich eigens zu diesem Zwecke Xampftruppen, denen speziell 
diese Aufgabe obliegt, i)ie ~_~berwachung und Befehlsiibermitthmg zu 
gleichsinniger Arlyeitsrichtung und MobiIisierung geschieht durch dan 
vegetative Nerve nsy.stem, den Betriebsstoff zur eellul/iren Leistung liefert 
die Nchilddriise. Fehlt die Schilddrfise, so kommt es zwar nicht zur 
vSl|igen Stillegung, abet immerhin zu einer beachtliehen He~nmung der 
Zdltdtigkeit. Wit sahen ja aueh bei unseren thyreoidektomierten Ver- 
suehstieren keine vollst'Xndige I-[emmung der AntikSrperbildung und der 
subeul;anen Entziindung, abet sie war doch sehr stark herabgesetzt. 

Das Zellplasma ist also yon sieh aus ohne Mitwirkung des Sehilddriisen- 
produktes in der Lage, Abwehrkr/ifte ztt entwiekeln, nut, wenn das 
Schilddriiseninkret fehlt, in vermin(lertem Mal3e. Ob sieh nun in einem 
hoehentwicl;eltx:n Ovganismus jede Zelle diese Abwehrfghigkeit erbalten 
hat, oder oh, wenn wit' speziell bei dem Fall (let Sensibilisierung bleiben. 
(lie l!'iihigkeit zur Antil~6vperbihhmg auf die dam( bestimmten Zellen 
1)zw. Zellsysteme, z. B. ieticuloendotheliales System besehriinkt ist. 
ntul.~ often l)h~il)en, je(lenfalls so lange, wic der O('t, (let" Antik6rperbildung 
nieht unbestritten mM einwandf,ei t)ewiesen ist. Es ist wieht.ig, in diesem 
Zusamm(',lhan~ yon ~-~,lt.ikSrperbildunc,. . ~. und Sehihkh'iise,~t/itigkeit an 
diese I,'/ihigkeit des Zellplasmas :lAtch ohne Schilddriisenmitwirkung zu 
crinnern, da sons( lei(;ht, die \ ' e~ ' l l t l l t ,  t l l l g  aufkommen k/brute, (t:~B tie,' 
Ort dev Antik6rperbihhmg vielleieht, in der SehiMdr/ise nelbst zu suehen 
sei. Das ist selbstverstgndlieh keineswegs der Fall. J)afiir geben (lie 
vorliegen(len Elitvranversuehe aueh noeh einen }tinweis: sie zeigen, 
dag es lediglieh auf (las Scl,ihldriiseninkret ankommt, dafl cla~ Sehi]d- 
driisengewebe an und fiir sieh fiir (tie AntikSrperbildung pra.ktisch be- 
langh)s is(. Wie wenig sieh iiberhaupt day Schilddriisengewebe an der 
gewebliehen, lokalent.ziindliehen Hyperergie beteiligt, ]veweisen (tie noeh 
naehzutragenden Beobaehtungen aus unseren Versuehen. 

Dureh Kneppers Arbeit.en wissen wir yon der Steuerbarkeit all- 
ergiseh-hyperergiseher Entzfindungen. Es gelang ihm, dutch ganz un- 
spezifisehe, exogene Reize die allergiseh-hyperergisehe Entziindung den 
geeigneten Reizen entspreehend in beliebige Organe zu lokalisieren. 
Die Vorbedingung und Grundlage aller dieser lokalisierten, allergiseh- 
hyperergischen Entziindungen bildete aber immer die dutch die an- 
gewandten geize bedingten Kreislaufst6rungen, wodureh es zur An- 
h/iufung und l/i, ngx~rem Verweilen der kreisenden Antigene in den zirku- 
lationsgest6rten Bezirken kommt und dabei naeh 1L?berwindung der 
Endothelsehranke die MSgliehkeit innigeren Kontaktes mit den 6rt- 
lieh zellstgndigen, fixen AntikSrpern gesehaffen wird. Auf demselben 
Prinzip (let' ZirkulationsstSrung ruben aueh (tie Ergebnisse Klinges naeh 

Virchows Arcbiv.  Bd. 30:.I, 34 
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Entnervung eines Kaninchenohres, und Kaiserlings naeh Eingriffen an 
den vegetativen Nervenst/~mmen des :Bauches. Durch Sensibilisierung 
eines Kaninehens oder ~Ieersehweinchens wird nun, wie gezeigt werden 
konnte, die Schilddriise aktiviert.  Mit dieser Aktivierung geh t  eine 
im mikroskopischen Bilde deutlich sichtbare, hochgradige Hyperiimie 
einher. Die grbgeren Gefs und auch die Capillaren sind s/i, mtlich 
strotzend mit Blut geballt. Es linden sich aber in a.llen untersuehten 
hyper/~misehen Sehilddr~L-_'en keine Entzfindungszellen und aueh lceinerlei 
entziindliche Veriindemmden, gesehweige denn allergisch-hyperergisehe 
Ver~inderungen, ~u, eh nicht an den GefSgen. In frfiheren, gemeinsam 
mit Sund~r-Pla, fimann un, l Stecher aus~ef'ahrten Versuchen das gleiehe 
t{esu]tat: tr,)tz m~ximalster Bhttffille infolge hoehgradiger Aktivierung 
der Sehilddriise durch thyve,,trope.s Hormon bei gleiehzeitigen intra- 
ven6sen Serumgaben aueh nieht einmal eine Andeutung entzfindlieher 
Veritnderungen in der Schihldrfise, obwohl sieh an anderen Organen 
infolge (ter allg(mmimm Intensivierung der a.llergiseh-hyperergisehen 
l~eal<timl. (lu,'eh das thyreotrope tIormon ausgesi)roehen sehwere Ver- 
iinderm~gm fan(len. An der Tatsaehe einer entziindungsregulierenden 
bzw. l~kalisieren(len t[ypet'iimie gibt. es keinen Zweife], doch maeht 
das Schil(ldriiscr~gewel~e davon, wie es seheint,, eine Ausnahme. Es  liegt 
llicr wolff eine mangeln(le anaphylaktisehe geaktivitS~t auf der Gmm(l- 
lage einer beson(Ioren, vielleieht organdispositionellen Eigentiim.liehkeit 
des Schil(tdriisengewebes vo,-, ftir die vorl/iufig noeh keine Erklii~rungen 
gegeben werden k6nnen. 

Wttnll bisher immer die Sensil>ilisierung eine.s Organismus unter 
den Gesichtswinkel der Sehilddt'iise und umgokehrt  betraehtet lind die 
Bedeutung un<l ]~'mfi~tion der Thyreoidea, was ja die Ver~uehe/x'zweckten: 
in don \:ovdergrmld gestellt, wur(len, so sell das na~iirlieh nicht, zu ehl- 
seitiger Betraehtungsweise verleiten. Es sind sieher auch noeh andere 
Faktoren dabei im Spiel, deren Relic gewifi nieht unb~,deutend ist, ja 
die zum Teil el~mfalls mit eine Voraussetzung und Grundbedingung 
anaphylakfiseher Reaktivit/i,t i iberhaupt sind. Gemeint ist in erster  
Linie das Nervensystem. Der Anteil des Nervens~.-steras, und zwar  vor 
allen Dingen des ~utonomen Nervensystems an dem Zustandekommen 
uml Ablauf allergiseh-hyperergiseher geakt ionen sell nieht verkannt  
oder auch nut gesehmSlert werden. Daffir spreehen zu sehr (tie Ver- 
suehe yon Klinge, Vaubel, KT~ep?)cr u. a. eine eindeutige Spraehe. So- 
wohl das autonome Nervensysl:em als Regulator der Zirkulation als 
aueh (lie Sehilddt~ise sind ffir eine hoehgradige Sensibilisierung unerl/il3- 
lieh. Nut  sind beide ]?unktionen geteil~ und doeh wieder gegeltseitig 
sieh ergS, nzend und ineinandergreifend, indem das Nervensys tem hoeh- 
gradig reizempfindlieh wird und die Sehihldt%se den Betriebsstoff hierzu 
fiir die nerv6sen, wie aueh alle fibrigen Zellen des Organismus liefert. 
Das autonome Nervensystem ist in Wirkliehkeit nieht so ~utonom, es 
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wird weitgehend veto endokrinen System und hier vorztiglieh v o n d e r  
Sehilddriise re~lliert.  Wenn die Sehilddriise erh6hte Tgtigkeit entfMtet, 
direk~ dureh thyreotropes Hormon aktiviert  wird, bedeutet (tas fiir 
das vegetative Nervensystem erh6hte Reizbarkeit und damit Ix~istungs- 
steigertmg ftir sieh selbst, die sieh auf die Zellen tibertrggt. Die Zellen 
empfangen aul3erdem zusgtzlieh noeh direkt peripher-Srtlich den Schild- 
drfisenbetriebsstoff, so d't[3 sic den nerv6sen Befehlen einer heistungs- 
stcigerung auch naehkommen kSnnen. Die Schilddrtise wirkt also mittel- 
bar und unmittelbar, sie ist fiir siimtliche, einschlieBlieh nerv6se K6rper- 
zellen ,ter energetisehe Faktor,  ihr Hormon hat, wie Asher sagt, einen 
a.llgemeinen leistungssteigernden Einflul3. Sie is~ der Aktivator, der 
Energiespender, miter deren Einflul3 sieh alle K6rperzellen zu el'hShter 
Tgtigkeit  aufsehwingen. 

Wit sehen, dab d'ts sowohl im Tie,'experiment als aueh in der ver- 
,zleiehenden mensehlichen Pathologic der Fall ist. Beim Morlms Basedow 
werdcn wm Mien KiirI~erzellen m~geheure Energiemengen unter dem 
]ginfluB din" Sehil(hh'iise nutzlos ve, rfeuert. Die Schil(hh'ii~e ist aber nieht 
(lee ~llein seh,,hlige Teil. Ihren Impuls  erh/ilt, sic naeh Sa,~tcrbruch yon 
,lem primitv geschitdigten Nervensystem, wodureh dann jener Kreis- 
hmf ausgel6st wird, yon dem sehon oben die Rude war. Eine umfang- 
reit~he nerv6se Sehit, l ig,ng des Nervensystems ]Sl~t. sieh im Tierwwsueh 
nut schw( ' erzielen, weit es sieh anseheinend iil)er ein gewisses Mal3 der 
l{eizm~g hinaus ge.gen weitere Steigemmg irgendwie spe,'rt. Diese un- 
geniigende, mangeIrlde Angreifbarl~eit mag dann anch erkliiren, weshalb 
sieh bet den gesumten Vevsuchstieren, eben wegen ihres intakten Nerven- 
apparates,  kein in allen Symptomen eehtes mensehliehes ]~asedowbih{ 
erzeugen l/il3g. Es erhellt aueh daraus wieder die grol3e Wiehtigkeit des 
Nerw~nsystems, das fin" die experimentelle Serumhyperetgie, aUerclin~s 
nnter Einsehlt,13 und Mitwi,'l~ung der Sehil(ld,'iise, vonn6ten ist. Sahen 
wit doeh bet unserett Vagusversuehen, gleich, ob die ])urehsehneidung 
w)r oder naeh der Sensibi[isierung statt.fan(1, eine Hemmung der ana- 
phylaktisehen Reaktivitgt,  fiir die letzten Endes die i~uhigstellung der 
SehiMdrtise aussehlaggebend war. Verantwortlieh ftie die Hemmung 
anaphylaktiseher Reaktionen bet tier Behandlung der Kaninehen mit  
massiven Serumdosen war ebenfalls (lie histologiseh fagbare I~uhig- 
stelhmg der Schilddriise, hier offenbar auf tier Grundlage einer funk- 
gio.nellen Sperrung bzw. D'amphmg dee nerv6sen Impulse. In  beiden 
Fgllen, also mit  versehiedenen BIR.teln, als Veesentliehes eine Absehal- 
tung dee Sehihldrtise yon nervSsen Impulsen mit gleichsinnigem Effekt 
einer l~uhigstellung dee Sehilddrtise und den bekannten Folgen fiir die 
anaphylaktisehen Reaktionen. 

.'/4" 
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9. Sehlul~betrachtung. 

Nit  dent Aufzeigen tier Rolle der Schilddriise untor gleiehzeitiger 
J~etonung der Wichtigkeit des Nervensystems ist natiirlich keincs- 
wcgs das Problem der Sensibilisicrung ersch6pft. Die fichilddmlise ist 
nut eb~ Organ in dem grogen System der endokrinen Drfisen, deren 
Relic bei der Sensibilisierung noch ziemlich ill Dunkel gehiillt ist. Wenn 
wir die Ergebnisse un~erer Versuchsreihen iiberblicken, so fitllt eine ge- 
wisse Inkonstanz auf, mit  Ausnahme der ersten Vevsuchsreihe. Hier 
fanden sich nicmals It, uheschi]d(h'fiscn bei serumvorbehandelten Tieren. 
Die Aktivierung war, wenn aueh (lena Grade nach verschieden, so  doeh 
regelm/igig vorharlden, so (laf~ kein sensibilisiertes Tier olme eine den> 
entsprechend aktivierte SchiM(Iriise war. In den iibrigen Versuehs- 
,'eihen fin([en sieh nun immer einige Versuchstiere, die ein abweiehendes 
\e rha l ten  zeigen, l)ies ist ein Zustand, (let" allen, sell)st den einfaehsten 
anaphylaktisehen Expevinmnten anhaftet  (Do(.rr), (let aber keines- 

g wegs entnlut.igen, sondevn zuv weiteren Klii.vtmg mid .l,<)rse}mn., an- 
)egerl sollte. 

Die - -  vevsuehsteehnisch gesehct~ ..... Imdauerlichen Unt'ege]JnglSig- 
keiten, (lie gelt, gentlichen Fehlschl/ig(, ,m(l wi(h.,vspreehenden AngzLl)en in 
der Lit(~val;ur liegen znrn Teil sicher in (let" Eigenart (los endoir 
Systems begvii,ldet. Die enge Zusammenffeh,'h'i~kei~ und Zt,sa.nmmn- 
arbeit aller diesem System angehiironden l),'iisen wissen wit wohl. (loeb 
vermiigen wit noeh nieht him'eiehend ihre gegenseitige Kompensat ions-  
fiihigkeit im Falle (ler E,'krankung oder des Ausfatls einer Drs zu 
iiberschauen, um so mehr, (la ein Ausfall dam1 erst a.ugenseheinlieh wird, 
wenn meh<e*'e 1)rgtsen insuffizicnt gewor(len sin({. In dieser l_rnkenntni,~ 
seinev diesbeziigliehen vikariierenden Funktionen ntag aueh (ter (~rund 
fiir die zum Teil widerspreehenden Angaben versehiedener Untet'st, eher 
bei der Priifung anaphylaktiseher l~eaktionen gelegen sein. Wenn hie)' 
also aueh noeh cine empfindliehe Liieke in der Kenntnis gegenscitiger 
Kompensationsf/ihigkeit bzw. ihres Antagonismus besteht, so int, doeh 
immerhin heute sehon einiges iiber (lie wechselseitigen Beziehungen 
endokriner Organe bekannt, deren Wiehtigkeit, in Beziehung zur Sehild- 
(Irtise und Allergie gebraeht, nieht yon der Hand gewiesen werden kann. 
Haban sail bei experimenteller I-Iyperthyreose eine VergrSl)erung de) 
Xebennieren. Ha, baT~ und Angyol beriehten iiber VerS, n(terungen de)- 
Zahl und GrSBe der Insehl sowie (let Epithelien des Pattkreas bei ex- 
perimengellem Hyperthyreoidisnms. Rosenkranz kommt auf Ch'und 
seiner Untersuchungen zu dem Sehlug, (tag Gesehleehtsreife, Kas t ra t ion  
keinen EinfluB auf die Sehilddriise yon St, alltieren (Kaninehen, i"r 
haben, wohingegen er dem ultr~violetten Lieht grebe aussehlaggebende 
Bedeutung einrgumt. Sauerbruch glaubt u .a .  aueh an eiim ovarogene 
Form des ~orbus  Base(tow und h~lt die StSrung der Ovarialfunktionen 
fiir eine wiehtige-Voraussetzung seiner Genese. DaB aueh (let" Thymus  
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in sehr enger Beziehung zur Sehi|ddriise steht,  sehlieBt Brei~ner aus der 
Tatsaehe, dab w'ahrend der Periode seiner funkt ionel len Tgtigkeit  n u t  
sehr selten ein Morbus Basedow auft.ritt. ]~_;s lgl3t sieh in der Ta t  nioht  
leugnen, dab Beziehungen zwisehen Thymus  und Sehilddrfise vorliegen; 
in den vorliegenden Lrntersuehungen konnte ,  /ihnlieh wie yon Apitz  
angegeben, hgufig eine auffallendc Thymusvergr61~erung festgestellt 
werden, besonders in die Augen steehend bet unseren El i tyr~nt ieren,  die 
~ber leider nieht  wetter un te rsueht  worden ist. DaB aueh die Epi thel -  
k6rperchen, ein Hyper-  oder gUpoparathxweoidismus, clue Rolle spielen 
kSnnen, soll nur  nebenbei  erwghnt  sein. 

Aus diesen kurzen Angaben ist scJmn ersichtlich, wie verwickelt und dureh~us 
novh unkb~r in bezug attf die Allergic die Zusammerfll/mge im endokrinen System 
heute noeh sind. Zus/itzlieh kompliziert und nicht dm'chschaub~r wird die Sad> 
lage dadm'eh, dM] neben den tlorm<men innersekretorischer ])riisen ~mch die Vit~- 
mine dadureh, daft sic den Hormoncn teilweise ant~gonistisch gegeniibcrstehen, 
t.cilweise unterstfitzend eingreifett k6nnen, einen besonderen I']influg ztt ll~e~'~ 
sctu,inen. So herichtet Tha&l,,a, dM] Vitamin A das 8ehilddriisenhormon unwfi'k- 
sam m~a:ht. Abelin will unter a.ndm'em Vitamin A und F, zur wirksamen .g+~kiimp- 
fung des tlypm'thyreoidismus zuf/ihren. Fi.scher und Oehm.e glauben insofern einen 
.-Xntagonisnlus zwischelx Thyroxin und Vit.amin C annehmen zu diirfcn. ~ds Vita- 
min (7 den sonst duruh Thyr,)xitt bcdingten Glykoge,~s<,hwund der Lebt.r auf- 
zuheben imshmde islx Gentzen und Mob," fimdm* in.-:ofern einen Antagonismus 
v,m thyret~tropem Hormou lind \;it,unin B,. gtls. 1,'tzteres. die Stoffwechselstei~,e-r 
rung wie(h.r aufho]); sic hg~[t.en dabei eine l'~tralysi('rung der Stoffweehselwirkunv 
des Sehildd,'iisenh,wmons iilmr d;'n Weg der Stabilisierung (h,r w.getatt.iw.n nerv6sen 
Zeqtr, m de.~hMb ftir wahrseheinlieh, well sic histul(~giseh direkt keirm Einwirkung 
yon Vitamin IIt ~m{ (las Sehildllriisengewebe fimten kottlltt, n lind i,~sofm'n (tie Nit- 
teihmg yon Sch?+eider nieht, bestiitigten. Nach S&ulzc und Li*umrna,o* kommt der 
.kslcorhinsSure {Vitamin (2) elm'. ht, nmle~tde Wirkt, ng auf die Schihtdriise zu, die 
aber nieht direkt ~m tier S('hilddr/ise angq'eifen ,soil, ,sondern dutch Neutralisation 
des yore Hypophysenvordorlapwn produzierten thyreotrol~.n Hormons statthat. 

Es ist hier nieht der Ort und  en tspr ieh t  aueh nieht  (lent Zweek v o f  
l_:bersleht, antagonist iseh oder gegen- liegender Arbeit,  eine vollstgadige "; " 

seitig sieh fSrdernder Beziehungen yon Vi taminen und  Hormonen  des 
endokrinen Systems zu geben. Es war vielmehr die Absieht, dutch Aus- 
fiihmmg einiger ]3eispiele zu zeigen, wie unendl ieh vielseitig und kompli-  
zierg die Dinge hinsiehtl ieh der experimentel len Allergie liegen, und 
wieviel J~'aktoren beim Zus t andekonmwn und Ablauf alleNiseher ].{eak- 
t ionen beriieksiehtigt, werden mfissen, um zu einem klaren VerstSndnis 
und  {)berbliek zu kommen.  Die Unte r suehungen  fiber die B, olle der 
Sehihldriise geben hiervon nur  e inen kleinen Aussehnigt wieder, ge- 
sgatten uns aber, den :BIiek zu wei~:en auf Probleme mannJgfaeher Art,  
(lie noeh zu kliiren eine dankbare  Aufgabe der Zukunf t  ist. 

Zasammenfassung.  
Es win'den &ill experimentel ler  Grundlage die Beziehungen der 

SclLilddriise zm' Allergic nach mehreren Seiten hin un te rsucht  und  dabei  
fotgende Ergebnisse gefunden:  
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1. Die Sensibi l is ierung yon Kan inchcn  und Meersehweinchen ha t  
eine Akt iv ie rung  ihrer Schilddrfisen zur Folge. 

2. Die Akt iv ie rung  der 8childdriise bleibt aus, wcnn vor B e g i n n  der 
Se rumbehandhmg beidseitig der Grenzs tmng reseziert wird. 

3. ]:lei einseitigcr Vagotomie, gleich ob sie vor oder nach der Serum- 
behand lung  r  win'de, finder sich einc guheschilddiffise. 

4. Nach vorausgegangencr  Thyreoidcktomic ist bei nachfolgender  
Sensibil isicrung die Ant ikSrperbi ldung im Btut, gemcssen an  den Pritci- 
pi t im'eaktionen,  s tark  gehemmt,  der Komplcmentgcha l t  ist schwankend.  
ZusS~tzliche Gabe yon thyreot ropem Hormon  ha~ keinen s te igernden  
Einflul3 auf die Ant ik6rperbi ldung und  dami t  auf (lie Sensibi l is ierung.  

5. Zufuhr  yon Elityr~m steigert bei sehih.hhqisenlosen T ie ren  den 
Senslbdis lenmgs~rad his zur Norm und clalqiber hinaus.  

6. Bei Sensit)ilisierung mit  massiven Dosen lassen sich im Blur ,  wie 
gew6hnlich, AntikSrper  naehwei.~en. Die mangelnde anai )hylakt isehe  
Reakt ivi t i i t  wird (lurch die fehl('ndc bzw. nieht  geniigende Akt.iv-ierung 
der Schilddriis(~ crkl/trt. 

l"iir ZustatMekomlnen und  Ablauf allergisch-hyperergischer t{eak- 
tioncn ist nu t  (las Schilddriiseninkrct,  ni(-ht (las Schil(htriisengewcbe 
vonn6ten.  I)ieses wirkt auf alle Zellen lcistmlgssteigernd, u n d  zwar 
(lirekt und indirckt.  Das vegetative Nervensys tem wird als der pr imgre  
Angri f fspunkt  des parentera l  e ingebrachten Serums angesehen,  welches 
den geiz  zentral  und  auch zur Sehil(hh'iise weiterleitet,  wodureh ein 
Kreis gcgenscitig sich st.ei~ern(ler gcize ausgel6st wit(l, dessert Unte r -  
1)rechung an  i rgendeinem Punk t  eine m~mgeln(te anaphy lak t i sehe  Ile- 
aktivit.iit zur Folge hat. In  diesem Kreis stellt an  Bedeutung und Wicht ig-  
keit (lie Nch i l& l r i i s e  n e b e n  de m 'c~egetativen N e r v e n s y . s t e m .  
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