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Mit def. Versuchen yon Arth'us und B'reton ~ fiber das naeh dem 
ersteren genannge Ar thussehe  Phs wurden zahlreiehe Unter- 
suchungen fiber hyperergisehe Entzfindungen eingeleitet. Die beiden 
letzten ,Jahrzehnge besonders braehten eine Reihe yon Arbeiten, die die 
morphologisehen Ver/~nderungen der Haut  n~eh Sensibilisierung nlit un- 
spezifisehem Serum betrafen und bis ins einzelne festleg~en. Die aus- 
ftihrliehste D~rstellung nieht nur in bezug auf die Vorausse~zungen, die 
zur prompten Ausl6sung dieser geaktion nStig sind, sondern auch in 
bezug auf das histologisehe Bild, hat wohl Gerlach ~ gegeben. M~n kann 
naeh Gerlach eine Entziindung nut dann als hyperergisehe Entz/indung 
auffassen, wean sie dureh eine kleh~e, im normergisehen Organismus 
nieht wirksame Menge eines Antigens ausgel6st wird. Eine solehe ge-  
aktion kommt jedoeh nut in einem K6rper zustande, der vorher mit 
demselben Antigen vorbehandelt, ,,sensibilisiert'" worden ist Es ist 
nun in der Folgezeit die Sensibilit/~t fas~ aller Organe durehgepr/ift 
worden. M~n spNcht bei diesen Versuchen mit RS8sle 12, ta. 14 geradezu 
yon der ,lokalisierten hyperergisehen Reaktion", welehe dieser als einen 
Versuch des Organismus zur Abwehr, d. h. zur Fixierung des .amtigens 
an der Angriffsstelle auffaSt. Auger diesen quantitativen Untersehieden 
der Re~ktion - -  St~rkeunterschieden --- kennen wir aueh gewisse quai l  
fatigue Untersehiede. Beim Arth~tssehen Phgnomen, welches sieh ~n der 
Hau~ des sensibilisierten K~minchens zeig~, steht histologisch eine be- 
sonders starke und frfihzeitige leukoeyt/~re Reaktion in der Umgebung 
der GefS, Be im Vordergrund. Daneben finder nl~m regelm/~gig Ver- 
qnellung des Bindegewebes und 0dembildung. Die Gef'~Se sind im 
ZusCand der Sperre. Ferner ist hgufig KernzerfaU der Leltkocyten: 
eine Mobilisierung yon histiocyt~ren Elementen sowie fibrinoide Ver- 
quellung der GefS, gwgmde und des Bindegewebes zu beobaehten. Die- 
selben Befunde sind bei enCspreehend abgew~ndelten Versuehsbedin- 
gungen bei der lokMisier~en ~Tberempfindliehkeit bestimmter Org~ne zu 
erheben. Die Erfahrungen am Zentralnervensys'~em sind verh~ltnis- 
m/iBig gering. 
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1)avido]/ und SeNala gelang es, diese Reaktion an  der Grol]hirnsubstanz der  
Ra t te  ohne Schwierigkeiten zu erzeugen. Es wlu'den mehrere Gruppen yon Ver- 
.~uehstieren mit  ,~rtfremdem Eiweil] sensibilisiert. In  der ersten Gruppe erhielten 
17 ] l a t t en  intracerebral  eine ]njekt ion yon 0,1--0,2 ecru fremder Eiweil3e (Erythro-  
eyten, Serum. Eiweig). Eine weitere In jekt ion n~teh 1--5 Tagen. Die Trepanatioi t  
~alrde naeh An~ thes i e rnng  mit  Novoeain vorgenommen. Anschlieilend erhielten 
diese Tiere eine Serie yon intraven6sen Injekt ionen in Menge yon 1--3 ecru in 
Abst/~nden yon 5 Tagen. Naeh einem freien In terval l  yon 2 - -1  Woehen wurde 
wiederum 0,1--0,2 ecru des spezifisehen Antigens intracerebral dutch die gleiehe 
Trepanations6fflmng verahreieht.  Wie sieh dureh Kontrollen zeigte, gelang es 
t rotz  der wiederholten Injektionen.  bakterielle Infektionen zu vermeiden. 

Eine zweite Gruppe wm 10 Tieren erhiel~ an  l0 aufeinanderfolgenden Tagen zur 
Sensibilisierung .ie 1 subentane Injekt.ion in einer Menge yon 0,2 ecru Pferdeserum. 
Die meisten der Tiere zeigten verschiedene Grade der hyperergisehen Entz imdungen 
der Haut,  d. h. des Arth~aq.Phhnomens. Die letzte Injekt ioa erfotgte I 1 Tage sp/tter, 
und zwar bei den sensibilisierten und bei den dazugeh6rigen Kontroll t ieren in Menge 
yon 0,2 ecru Pferdeserum in die linke Groi3hirnhemisph~re. 

Eine dri t te  Gruppe yon 10 Tieren, die in ~thniicher Weise wie (tie zweite Gruppe. 
abet  mit  Hiihnereiwei[~ sensibilisiert wurden, erhielt als Erfolgsinjektion nach 
12 Tagen eine Menge yon 0,2 ecru Hiihnereiweig in die linke Heraisphare. Bei 
allea 3 Gruppen, und zwar am meisten bei der Gruppe 1, s tarb eine Anzahl  yon 
Versuchstieren unMr deutlichen eerebra]en Symptomen. Die iibrigen Tiere wurden 
in verschiedenen wohlgew/i, hl ten In terval len  abget6tet  mid ebenfalls einer Unter-  
suchung untcrzogen. In einem hohen Prozentsatz  fanden sich typische Zeichen der  
hyperergisehen Entzi indung.  Die betreffende HemisphSxe war aufgetrieben und  
vergr613ert, die 3Iittellinie seitlich verdriingt. Auf Schnit t  war das ganze Zent rum 
der Hemisph/tre durchblutet ,  erweieht, und  die sehmale Zone des restliehen an- 
nghernd nomnalen Gewebes war 6demat6s. Wie die histologische Untersuchung 
zeigte, ist das histologisehe Bild des drthusschen Phfinomens im Gehfi'n dem yon 
Arthur, Breton, Gerlach, Doerr u. a. an der  Hau t  und am Unterhau~gewebe be- 
sehriebenen sehr/ihnlieh. Eingehendere histologisehe Befunde fehlen in dieser Arbeit.  

Lasowsky und Kogan lo untersuehten die morphologischen Ver/~nderungen der 
peripherisehen Xervenfasern bei norm- und  hyperergiseher Entzi indung der Skelet- 
nmskula tur  und fanden. (tag es bei hyperergiseher Entzf indung sehr raseh zur 
)[ i tbeteil igung der Nerven kommt. Die Entzi indung f/ihrt im Perineurium des 
Nervus tibialis zu hoehgradiger Leukocyteninfi l trat ion,  0dem ur~d fibrinoider 
Verquellung an den kleinen Gef~gen, weiterhin t r i t t  Proliferation yon Binde- 
gewebselementen (vorwiegend Histioeyten) mit  Granulombildung auf. Ebenso 
schnell kommt  es an den Nervenfasern und  an den gr613eren Nervenst/i, mmen  zur 
Quellung und zur sog. Wallerschen Enta r tung .  

Klinge und Koepp'en 7. ~ haben die Vergnderungen der Organnerven und des 
Isehiadikus in systematischen Untersuehungsreihen gelegentlieh ihrer bekannten ,  
ausgedehnten Rheumatismu.~trbeiten verfolgt. Sic fanden, daft dort,  we der  Nerv 
dureh i 'he~m~tische Kn6tehen enthal tendes  Bindegewebe zieht, fibrinoide Ver- 
qu~llung und Zellherde aueh direkt am Nerven liegen; in diesen geht  das Peri- 
neurium auf. Bei d i e ~ n  F~llen yon Gele~krheumatismus wurden sowohl in den 
Nerven der Brusteingeweide wie im Nervus ischiadicus Aufquellung der kleinen 
Sehlag- und Blutadergste innerhalb der  Nerven gefunden, und diehte Anhaufungen 
yon kleineren und etwas gr6geren einkernigen Rundzellen veto Lymphocytentyp.  

l ~ e r  hyperergi~che Meningitis beriehten Ssolow)w und Ariel 15, die in 2 Ver- 
.suchsreihen mit  wechselnden Interval len und Serummengen arbeiteten.  Sic sensi- 
l)ilisierten die erste Gruppe yon Versuchstieren - -  Kaninehen - -  mit  je 3 sub- 
arachnoidealen lnjekt ionen yon 0,], 0,1 und 0,2 ecru Pferdeserum in Abstiimden 
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yon 2 Tagen, wor:mf sie in einem lntervall wm etw~ 3 Woehen die Erfolgsinjekti(m 
fo]gen lieBen. 

]gs land sieh histologiseh in 15% der ]:'/ille diesel" Ver.~uehsreihe eine starke 
hyperergLsehe Entzg.ndung der Birnh~ute, die zahlreiehe eosinophite Ixmkoeyten, 
eigenartige hyMine Thromben lind stellenweise fibrinoide Umwandlung des Binde- 
gewebes aufwiesen. Noeh 5 Tage nach der Erfolgsinjektion waren hei anderen 
Tieren nekrotische Exsudatmassen im Subaraehnoidealraum vorhanden mit den 
entsprechenden Makrophagen. Die hyalinen Thromben zeigten sp/~ter Organi- 
sationserseheinungen. Die Vet4asaer weisen iibrigens darauf hin, dall der wesent- 
lithe Unferschied der durch die Erfo]gsinjektion ausgel6sten Meningitis gegentiber 
dent histologischeu Bild der nichtsensibilLsierten Tiere im wesentlichen gr,~duell sei. 
w~thrend der Entziindungscharakter etw~ derselbe b]cibe. 

In der zweiten Versuchsreihe, in dcr zahlreichere Versuchstiere benutzt wurden. 
erhielten diese 2--5m,M 0.5 ecru Pferdeserum in 5t/i, gigen Abst~nden ebcnfMls in 
don ,SubarachnoideMraum. Hier bekam ein Drittcl der Tiere eine ausgesprochene 
Meningit, is, die aus den kliltischen Symptomen di~gnoetizicrbar war (Genickstarrc, 
Extremit~tenlS~hmung, Krhmpfe), so da[] einzehm Tiere schon 24 Stundcn naeh der 
Erfolgsinjektion get6tct wcrden mugten. Auch diese Versuehstiere zeigten im 
histologischen Bild entziindliehe Infiltrate aller Sta, dien. In den Gef~Ben beob- 
achtete man h/i, ufig Thromben, in den Gef~tgwhnden fibrinoide Verquellung. Aueh 
fibrinoide Umwandlung des Bindegewebes der weiehen tlirnh/tute wurde beol)achtet. 
Dutch schwerste Cef/~Bver/m(tcrungen war es zu Blutungen gekommen. 

Burn und Finlay 2 fiihrten/i.hnlichc Versuche bei ]latten durch und hatten al.~ 
Ergebnis eine Entziindung, die dutch die Anwesenheit yon polymorphkernigen 
Leukocyten, Fibroplasten, Plasmazellen, Eosinophilen und 3[onoeyt,,n charakteri- 
.~iert war. Auch bei diesen Versuchen zeigten die (-~efgl3e starke Entziindung mit 
hyaliner Umwandlung und Thrombenbildung. 

Abgesehen yon diesen Tierversuehen scheinen uns sys temat i sche  
t ie rexper imente l le  Unte rsuchungen  fiber hypercrgische Entzfindmag (let" 
Hi rnh~ute  und des Gehirns nicht  angeste l l t  worden zu scin. Es schien 
(leshalb wicht.ig, fiber exper imente i l  gesetzte  \ :e r~nderungen ghnlicher  
Ar t  zu ber ichten,  zumal  wit' bci den bisherigen Mi t te ihmgen  Ergebnisse  
nach subcu tane r  und anderer  Senzibi l is ienmg vermissen. 

Ssolou'~ew und Ariel  haben  sich nach eigenen Angaben  auf die 
Unte r suchung  der  basalen Meningen beschr/i.nkt. Es w~re jedoch yon 
In teresse ,  auch das Verhal ten  der  t ibrigen Abschni t t e  der  weiehen I t i rn -  
hgmtc und ,~uch des ganzen Zen t ra lne rvensys tems  zu studieren,  um 
data.us gegebenenfMls etwa.s iiber den Ausbre i tungs~yp der  Entz f indung  
zu erfahren.  Wir  emeugten  deshalb hyperergische Entzf indung un te r  
e twas  abgewandcl~en Bedingungen.  Denn in A nbe t r a c h t  der  weir ver- 
bre i tc ten  in t ra lumbMen Anwendung  beispielsweise des Te tanusse rums  
erlai)gen die Versuehe eine besondere  Bedeutung.  Die intr,~lumbale 
I n j e k t i o n  yon Te tanusserum ha t  naeh wie vor  ihre Ver t re te r  und ihre 
Gegner,  und in dem augenblickl ich w/ihrenden Kr ieg  g lauben wit, auf 
unsere Versuchsergebnisse besonders  hinweisen zu mtissen. I n  den 
le tz ten  3'[ona.ten rfiekt. (lie Te t anusp rophy laxe  und - therapie  ~deder in 
den Vordergrund.  I n  zahlreichen 3:[itteilungen liegen bereits  Kriegs-  
e r fahrungsber ieh te  einiger hera tender  Chirurgen fiber Auf t re ten  yon 
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Tetanu,s  im d e u t s c h - p o l n i s e h e n  F e l d z u g e  1939 vo r  2, 6. 11, 17 A n d e r e  

Ver fasse r  b e m f i h e n  sich m n  eine A u s s p r a e h e  fiber den  W e r t  t ier  vor-  
b e u g e n d e n  I m p f u n g  in K r i e g e n  s. E in  hier  vo r  d e m  Kr iege  b e o b a e h t e t e r  
Te t anus fa l l  in V e r b i n d u n g  m i t  dem Sek t i onsbe fund ,  den H e r r  P r o f e s s o r  
6'erlach e r h e b e n  konn t e ,  gab  nns  zu den u n t e n  e ingehend  g e s e h i l d e r t e n  
V e r s u c h e n  fiber hypere rg i sche  Mening i t i s  Anl~t{L Der  K r a n k h e i t s v e r l a u f  
sei desh~lb  b ier  ku rz  w i e d e r g e g e b e n :  

Ein 63j/ihriger Erdarbeiter hatte sieh am Mittelfinger der reehten Hand  eine 
Quetschung zugczogen, stellte seine Arbeit aber nicht ein, sondern arbeitete nach 
Anlegung eines Verbandes welter. 8 Tage sp/tter erfolgte eine Verletzung an der 
gleichen Stelle. Wit die .~mmne.se ergab, war bereits am I I. Tage naeh der Ver- 
letzung eine Kieferklennne vorhanden, und eine allgemeine Starre trat auf. t lei  der 
Krankenhau~ufnahme am 12. Tage wegen Tetanus entsehlog man sieh zur so- 
fortigenAmputation des verletzten Fingers. Der Verletzte erhielt 200(u) Einheiten 
Tetanusantitoxin. davon 5000E. intralumbal, den Rest intraven6s mid intra- 
muskular. Der Liquor war leicht blutig gefgtrbt (~ahrscheinlieh artefiziell) und 
zeigte einen Druck yon iiber 500 mm H,O. Am 13. Tage erfotgte in gleieher Weise 
wie ant Vort.age Behandhmg mit Tetanusanti$oxin, d. h. der Patlent bekt~m wieder 
5000 E. intralumbal und ]5 000 E. intra~-en6s und intramuskular, Beim Ablassen 
des Liquors zur intntlumbalen lnjektion war dieser klar und halle nur noeh l ~J0 mm 
H,O Druck und normale Zellzahl. Dureh diese Behandlung konnte keine wesent- 
liehe Besserung des Befundes erzielt werden. Am 14. Tage war der Liquor triib. 
Man zghlte 28000/3 Zellen. und zwar mas~nhaft  I.eukoeyten neben einzelnen 
Lymphoeyten. Der Liquorabstrich, der in einem b~kteriologisehen Untersuehtmgs- 
amt geprfift wurde, war ._,'teril. Ant folgenden Tage trat der Tod ein. Bei der naeh- 
folgenden Sektion (Sekt.-Nr. 8t0/'1937, Obduzent Professor Gertach) zeigrte sieh, 
dal] die weiehen Hirnhante ~.ul3erst fltissigkeitsreich und eine Spur gelblich gef/irbt 
waren. An der KleinhirnoberflSche waren sie riehrig eitrig. Auch der Liquor 
erwies sieh bier als triibe und eitrig durehsetzt. Mikrozkopisch land sieh dement- 
spreehend eine rein eitrige Meningitis der R(kckennmrksh/iute trod der weiehen 
Hirnh/tute des Kleinhirns, die nieht auf das Grol3hirn i~bergegriffen hatte. Bakterio- 
lo~seh kormte aueh jetzt kei*~ E,'re(.ler gefunden werden. Irgendein Ausgangspunkt 
fiir eine Meningitis wurde bei der Sektion nieilt gefunden, was um so mehr fiir eine 
hyperergisehe Meningit.is im vorliegendert Falle sprieht. Wir konnten /iber frithere 
prophylaktisehe und therapeutische 8erumgaben des Erdarbeiters niehts erfahren. 
so dab die jetzt  zugefiihrten Serummengen s~ch wie folgt darstellen: 

Am 12. Krankheitstag Einweisung in da,  Krankenhaus. 
Am 1:2. I(rankheitstag 15(X~0 E. intramuskulgr und intraven6s, 5000 E. intra- 

]umbal. 
Am 13. Ig_rankheitstag 15000 E. intramuskulgr und intraven6s, 50~)E .  intra- 

tumbal. 
Am 15. Kramkheit~tag Exitus. 
Der Fall lieIl die Frage aufkommen, ob es sich nicht um eine hyIYerergisehe 

t{eaktion der weichen Hirnh/~ute handeln k6nne. Wenn man die Seruminjektionen 
vom 12. Krankheitstage als Vorberdtungsgaben und die yore 13. Krankheitstage 
als Erfolgsinjektionen betrachtet, so lgge hier ein Fall  yon intramu.sku]grer, intra- 
ven6ser und intralumbaler Vorbehandlung mit intralumbaler Erfolgsinjektion vor. 

Da in den bisher vorliegenden Grgebnissen nur die Versuchsanordnung mit  
intralumbaler Sensibi]isierung beschrieben worden war, haben wir unsere Versuche 
in 2 Gruppen eingeteilt, die erste mlt subcutaner, die zweite mit intralumbaler 
Sensibilisierung. Fikr alle Versuche benutzten wit normales Pferdeserum Behring 
Nr. 0. oder S~ehsisches Serumwerk in Ampullen zu 1,0, 5,0 und 10,0 cem InhaIt. 
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Als Versuchstiere wurden gesunde, ausgewachsene Kaninchen verwendct.  Sie 
wurden in groBen Auslaufst~.llen bei bester Pflege gehalten. Bei einem einzigen Tier 
wurde bei der Sektion auger dem pathologischen Befund am Zentralnervensystem 
ein leiehter Ascites unbekam~ter -~tiologie gefunden. Bei alien iibrigert Sektionen 
konnte ein kranktmftcr  Befund irgendweleher Art  auBerhalb der Meningen nicht  
erhoben werden. 

Versuch.~r~ihe I. Wi r  a r b e i t e t e n  m i t  2 G r u p p e n  v o n  V e r s u c h s t i e r e n .  

Die G r u p p e  I ,  au s  l 0  K a n i n c h e n  b e s t e h e n d ,  b e k a m  je  T ie r  i n s g e s a m t  
25 cem n o r m a l e s  P f e r d e s e r u m  in  j e w e i l i g e n  A b s t S n d e n  y o n  6 T a g e n  

mate r  (lie R i i c k e n h a u t  e t w a  in  H 6 h e  de r  Schu l t e rb l /~ t t e r ,  bei e i n z e l n e n  
T i e r e n  r e c h t s  u n d  l inks  w e c h s e l n d ,  bei  a n d e r e n  a n  de r  g l e i chen  Ste l le .  

G e s a m t s e n s i b i l i s i e r u n g s m e n g e  also 25 ecru s u b e n t a n .  E r fo lgsdos i s  0 ,25 

int, r a l u m b a l .  
E i n  r e g e h ' e c h t e s  Arthussehes P h ' h n o m e n  a n  de r  H a u t ,  h e r v o r g e r u f e n  

d u r o h  die w i e d e r h o l t e  s u b e u t a n e  Sens ib i l i s i e rung ,  b e o b a e h t e t e n  w i t  in  

3 F / t l l en .  

Se~:tio~stecl~nik. Bei der Sektion wnrde nun so rorgegangen, dab zuniiehst naeh 
Fo r tnahme  der Haut  yore ganzen Tierk6rper mix sterilen [nstrumen~en die Riieken- 
muskula tur  entfernt  und die S~ule der Dornforts/ttze reehts und links abgesggt 
wurde. Dadureh konnte man das Rfickenmark in seiner ganzen L/inge freilegen und 
die notwendigen Abstriehe fiir die bakterioh)gisehe Untex~uehung vornehmen. 
~Es wurde nicht  nut  im Bereieh der Medulla, also an der lnjektionsstelle,  Material 
zur bakteriologischen Untersuehnng entnommen,  sondern aueh vom Dorsal- und 
Lumbalmark  und, wo erforderlieh, aueh vom G'rnl]hirn. Letzteres wurde zug/tnglieh 
gemaeht  dutch  sehalenfSrmige Abtragung des Sehitdeldaehes. Nachdem die Sek- 
t ion so welt vorgenommen war. stiel] die Herausnahme des unfixierten Zentral- 
nervensvstems aus seinem Lager auf die gr613ten Sehwierigkeiten. Die Wirbels/iule 
wurde ([eshalb isoliert und mit dem Schhdel in Zusammenhang gelassen, im lebens- 
warmen Zustand in 5%iges, einmal gewechseltes Formalin gebraeht. Zur histo- 
logisehen Untersuehung konnte das fixierte Oehirn und Riiekemnark miihelos aus 
dem erBffneten Wirl~elkanal herausgenommen werden und war nun einsehlieglich 
der Dura in allen seinen "['ellen zugtingtieh. Wit untepsuehten alle m6gliehen Ge- 
genden yon t]ehirn und Riiekenmark, mindestens aber in jedem Falle Groghlrn, 
Medulla oblongata, Dorsalmark und  Lumbalmark in versehiedenen H6hen. 

Ein Protokoll der ar~ppe I sei als besonders typiseh hier angeftihrt:  Aus- 
gewaehsenes mlinnliehes Tier. Haarfarbe silber, Angoramiseh~ing, hat am Riieken 
zwisehen beiden Sehulterb[Sgtern eine kleinhandtellergroge, feste, oberflhcMieh 
etwas krustige Nekrose der Haut  (Arthus.Phanomen). Das Tier wird etwa 10 Stun- 
den naeh der Erfolgsinjektion krank, zeigt naeh 16 Stuaden deuttiche Symptome. 
Es {/i[lt zun/i, ehst dadureh auf, dab es ruhig in der Ecke sitzt, die Ohren h/ingen 
l/tgt und sieh nieht  bewegt. Nut  beim Auftreiben hoppelt  es lahm herum. Sp/iter, 
18 Stunden naeh der Erfolgsinjektion. ist es siehtlieh auf der Hinterhand gel~hmt. 
Es ist aher dutch  Antreiben noeh zu bewegen; 20 Btunden naeh der Erfolgsinjektion 
seheint es sehwer krank. Die Hin te rhand  wird nieht  mehr gebraucht,, sondern das 
Tier liegt mix dem VorderkSrper und den Vorderli~ufen noeh gerade da. Mit dem 
HiaterkSrper  liegt es auf der linken Seite. Naeh kfirzester Zeit wird aueh der linke 
Vorderlauf gel~hmt und gebrauehsunf/ihig. Aktiv beweglieh ist allein noeh der 
reehte Vorderlauf. J e t z t  kann d ~  Tier den Kopf nieht  mehr heben. 20 Stunden 
nach der Erfolgsinjektion wird das Tier getSt.et. 

Ma]~'ro,~kopischer SelctionsbeJ~nd. Sehon naeh Freilegung des Riiekenmarkes, wo- 
bei ja die Dura mitentfern~ wird, war einc mehr oder weniger starke GefaBinjektion 
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zu beot)achten, l)er Gradunterschied der Entz i indung entspricht,  wie wir spitter 
gesehen haben, in groben Zfigen dem histologischen Befund. Aueh Dun~ wurde 
mituntersueht .  Sic lal]t sich jedoch mlr in kleincn Fetzen abziehen. Wciche und 
harte  Ri ickenmarkshaut  sind mit  kleinen, exanthrmart igen,  r6tlichea Flecken 
iibersh~. 

Sd:fionsbc]u~de der r Tiere yon Versuchsgr~ppe i. Die Sektion ergibt  
auger der  schon erw/ihnten grogen Nekrose der Hau t  und des Unterhautzel lgewebes 
zwischen den Sehulterbl~ttern makroskopisch eine deutlich siehtbare Gef/~Binjek- 
tion der Meningen. Auch (lie eigenm'tige, exanthenntr t ige Fleckung der Hirnh~ute  

Abb. 1 1,7.~,. Subeutanc Sensil)ili.Mcrmlg. "2 Tage nach der Erf(dlzsinjcktion. 3[cnil~gen des 
Lllmb2,hnarks. a Artcric lnit l)eginnendcr ~Van(lnekrose, b Blu/ung in einer kleinen 

GoUt Llseheide. 

war bei einzelnea Tieren deutlich zu sehen. Am auff~tlligsten sind diese Befunde in 
H6he des Lumbalnmrkcs,  aber aueh in HOhe der Mcdulla sind sic deutlich. ~ b e r  
drm Grol3hirn fehhm sic meist. 

Mikroskopischer Bejund. Dic Inf i l t ra te  in den weichen Hh'nhiiuten bestehen 
vorwiegend aus polymorphkernigen Leukocyten, aber  auch aus einkernigen, rund-  
kernigen Zcllen. Dazwischen finder man reichlich :Fibrin und  eine Vermehrung 
histiocytS.rer Elemente. Die Gef/iBe sind ebenfalls s tark entziindlich ver;mdert .  
Am st/irksten sind die kleinen Venen befMlen, in vielen kleinen Venen liegcn PD.tt- 
chenthromben.  Die Gef~.i3wEmdc der grSl~eren Gef~tfle sind yon zelligen Inf i l t ra tcn  
durchsetzt  und vielfach herdf6rmig nekrotisch. Durch die beschriebenen Zcll- 
wucherungen sind die Grcnzen der Gef.M3w~tnde nach au/3en, durch (tie Thromben  
nach innen unscharf abgegrenzt.  

Z't~.sammenge/aflte mikroskopische Bejunde der iibrigen Tiere. B e i  
a n d e r e n  T i e r e n  d e r s e l b e n  R e i h c  w u r d e n  l e u k o c y t ~ r e  I n f i l t r a t e  u m  k l e i n e  

V e n e n  h e r u m  b e o b a c h t e t .  D i e  R e a k t i o n e n  w a r e n  z m n  Tel l  g e r i n g e r  als  

in  d e m  o b e n  b e s c h r i e b e n e n  Fa l l ,  d r a n g e n  a b e r  ent la .ng  d e n  Gef~iBen 
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in die Substanz des Riiekennlarkes ein, bi,~ in die Gegend des Zentral- 
kanals und der granen Subst~mz des Riiekenmarke.~. In einem anderen 
Falle st~h man kleine Infiltrate yon P~undzelien in den weichen Hirn- 
h/hlten, daneben gleichm/iBige Verquelhmg (its Bindegewebes. Hier 
dringt aueh (lie Entziindung l/ings den Gefiigscheiden in das Riiekenmark 

A b b .  2 ~I'[,=. N u b c l l t a n c  8cns ib i l i s ie l 'ung.  2 T a g e  l inch (lee Er fo lgMnjek t io IL  
Grnghirnmeuingen Init frischcm zellig~nl Vcncnthron~bus. 

ein. Blutungen linden sich nieht. Aueh keine Vergnderungen in der 
Gegend des Zentralkanals. Die verqnollenen Bindegewebsfasern er- 
seheinen in van  G i e s o n . S e h n i t t e n  r6tlieh-braun his braun-gelb. I m  Bereieh 
der Gehirn- und giiekelmmrkssubstanz ist (lie Ent.z~indung immer an 
die Gef/i, ge gebunden. Bei einem Tier mig besonders heftigen klfifisehen 
Ent, ziindungserseheinungen sa.h m~m giefes Eindringen der entziindtiehen 
Infiltrate in da~ Gehirn, besonders in der Tangentialfasersehieht entlang 
den Gef/i, gen. Aueh in tier Gehirnsubsta.nz zwisehen benaehbargen Ge- 
f'/igen fanden sieh loekere Infiltrate. 

Wiehtig erseheinen uns die J~efunde bei Tieren dieser Gruppe, welche 
(tie Erfolgsinjekt, ion iiberstanden und 4 bzw. 5 Tage naeh der Erfolgs- 
injektion get,6tet win'den. Hier linden sieh vorwiegend lymphoeyt~/h'e 
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lnfiltrationen. Verquelhmg des Bindegewebes mM Verttuelhmg der Wand 
mittlerer Arterien. in einem Fall waren die Erseheinungen als sehr 
sptirlieh zu bezeiehnen. 

In 2 Ftillen, und zwar in einem mit sehr deutlieher und in einem mit 
sehwaeher Reaktion, fanden wit umsehriebene eneephalitisart.ige Herde 

_tbb.  3 1,2~a. ]l~Jtcn u i e  hei :~_bh. 2. E i n d r i n g e n  t ier  1.:ntziin,l.ung liing~ , le t  ( ;e[/ i l3seheide:l  
in d ie  ( ; r~13hirm,inde,  

mit Gliarasen in der Umgebung. Es handelt sieh um die bereits von 
N.solow]ew und Ariel erw/thnte spontane Kanineheneneephalitis. 

Bakteriototlische B@t~ute. Die bakteriologisehen Untersuehungen 
~ihntlieher Abstriehe, von jedem Tier ein Abstrieh je aus der Occipital- 
gegend, sowie yon tier Leptomeninx des Dorsal  und Lumbalmarkes, 
ergaben in keinem Falle einen Erreger. Alle Abstriche wurden im Bak- 
teriologisehen Institut ,lena * in aeroben trod anaeroben Kulturen steril 
befunden. Bei einem Tier wurden in eine_m Abstrieh Heubaeillen ge- 
funden. Dieser Befimd ist wohl als Verunreinigung zu werten. 

Soweit ein Arthussehes Phgnomen der Haut auftrat, win'de aueh die 

�9 Herrn Prof. IVe?/ra.u('h und Herrn Dr. ll'enqeler danke ieh aueh an dieser 
Stelle ftir die s~,r~f/iltige Durehfiihrung der b~tkterologisehen Untersuetmngen. 
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entspreehende Hautstelle bakteriologisch gepriift und stets als steril 
befunden. 

Ko~troll~n der Versuchsreihe I. Die Kontrollen der Gruppe I el'- 
hielten (lie gleichen subcutanen Serumgaben wie (lie Versuehstiere, nur 
wurde bei ihnen (lie Erfolgsinjektion fortgelassen. Kliniseh waren den 
Kont.rollen der Gruppe I iiberh~mpt keine Symptome einer Entzfindung 
der Meningen anzumerken. Sie verhielten sieh wie gesunde Tiere. In 
den mikroskopisehen Priiparaten waren keine pathologisehen Ver/tnde- 
rungen an den H irnh/iut, en fest, zustellen. Aueh an Grol3hirn, Kleinhirn 
und am Riickenmark fandeu sieh keine Ver/inderungen. 

Ver.suchsreihe []. Die Ver.suehsreihe I[  bildet.en 7 Kaninehen, welehe 
wit mit subarachnoideahm Serumgaben sensibilisierten. Von. diesen 
Tieren clef Gruppe lI, die ursprfinglieh aus 9 Tieren best.and, verloren 
wit ein Tier dm'eh Narkoset.od, ein zweites dureh An.stich der Medulla 
bei der lnjekgion. Die Tiere der Gruppe I [  erhielten in Abst[inden yon 
je 6 Tagen 0,5 eem normales Pferdeserum intraaraehnoide~fl gespritzt, 
so dab sic also insgesamt 2,5 ecm in den Duralsaek erhielten. Gesamt.- 
sensibilisierungsnenge dieser Gruppe 2,5ecru intra.arachnoideal, Er- 
folgsdosis t).5 cem intraarachnoideal. 

W/~hrend {tie subcuta.ne Sensibilisierung nach griindlieher Desinfek- 
tion der Oberhaut vor sich gehen kann, wurde bei der subaraehnoidealen 
Sensibilisierung eine "~thernarkose und darfiber hinaus eine straffe 
Fixierung des Tieres bei Hyperflexionsstelhmg des Atlant, o-Oecipital- 
gelenkes dm'('h ein Tuch in Anwendmag gebraeht. Wit wendet, en zum 
'l_'eil atteh ein operatives Vorgehen ail, indem wit (lie Nackenhaut und die 
darunter liegenden Wei('hteile [)is auf (lie Membrana atlant.o-occipitalis 
in (let' Medianlinie sp~lteten und clann erst (tie sterile tnjekt.ion vor- 
nahmcn. Es liegt auf der Hand, dag bei 5real wiederhoiter ln.iektion 
eine komplikationslose lteilung dieser Wtmde nicht erwartet werden kann. 
Diese Met.hode wurde deshalb aueh nur bei 2 Tieren und a ueh bei diesen 
mlr im Anfang a.ngewendet. Die fibrigen Tiet'e bekamen ihre injekt.ionen 
dutch die unverletzte ra~iert, e und desinfizierte ~.aut in den Subarach- 
noidealraum. Bei einigem teehnisehem Gesehick ftihlt dee Operateur 
den l)ureht.ritt der Kaniile dureh die harte Hirnhaut an dieser Stelle 
ganz gut. 

Z~lsammen/asswn(] der Protokolle Gruppe II .  Fast attsnahmslos wurden 
(lie Injektionen yon den Ticren gut iiberstanden. Man beobachtete leichte 
Drucksympt.ome, wohl aueh ein Kopfschfit~eln, voriibergehende Kurz- 
at.mi,~kei~r ~ sowie einseiti~,es,. r oder doppelseitiges Strecken ()(let' Zittern 
in den Extremit./~ten, jedoeh nie einen TodesfaU aut3er den oben er- 
wiihnten. Naeh dem Erwaehen au~ der Narkose, das attsnahmslos in 
weniger als einer Minute elffolgte, besehleunigten sieh Puls und Atmung 
zusehend.s, nm" bei ganz vereinzelten FMlen ging das Erwaehen hmg- 
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samer und es war eine gewisse Ataxie zu beobaehten. ~(tudiehe Beob- 
achtungen maohten wir bei de," Erfolgsinjektion die ja in gleicher Weise 
die Tiere der Gruppe I u n d  i I  betraf. 

3[aboskal)ische Bejunde. Bei den Sek~ionen beobaehteten wir bei 
einigen Tieren ebenfaUs triiben Liquor im Duralsaek, (tie weiehen }Iirn- 
h/Lute und Riiekenmarkshiiute waren mir einer ghnliehen exanthema- 
(6sen R6tung iibersgt wie bei der Versuehsreihe I. 

Mikroakopische Untersuch~ozgen. Wir fanden bei diesen Tieren st~rke 
akute Entziindung der weiehen Hirnh/iute. :Die Infiltrate segzten sieh 
a, us Leukoeyten und Lymphoeyten zusamnlen. Hiemmter fielen za.hl- 
reiehe pseudoeosinophile Leukoeyten auf, daneben auch Plasmazellen. 
Iu  einzelnen FMlen fanden wir anl Gro[3hirn Durehdringen dureh die 
ganze Hirnsubstanz des Grol3hirns mit einem Pyoeephalus internus sowie 
mit Infiltraten des Plexus in einem Faile und st~rker Entzfindung der 
Gef'Xl3scheide zunl Plexus ffihrender Gefgge in einem anderen Falle. 
Im ganzen erhielten wit mehr das Bild eines zelligen gleichmgi3igen 
Exsudates ohne Beteiligung der Gef/il]e im Sinne einer Thrombose der 
Liehtung. In den fibrigen Fgllen zeigt.e sieh an Plexus und Ependym 
kein absonderlieher Befund. Bei einem Tier sahen wir Vergnderungen 
im Sinne einer ~M'teriitis mit Verquelhmg und [nfiltraten der Arterien- 

Die Dura konn~e bei einigen Tieren ebenfalls mituntersucht werden. 
Sie zeigte in wenigen F/illen mit starker akuter Leptomeningitis Zer- 
br6ekehmg und Verqnelhmg der F~tsern. Bei den intralunlbal sensibili- 
.~ierten Tieren land man sogar kleine Nekrosen der Dura in der N'/ihe der 
Einstiehstelle im Naeken. 

Znsammenfa.ssend erhielten wir bei der Versttehsanordnung, (tie 
derjenigen yon Ssolowjew und Ariel ~hnelt, in 5 yon 6 Fiillen eine siehere 
Menhlgitis. Die Un~ersuchung yon Gehirn und Rfiekenmark sag( uns. 
,lab sehon naeh Ablauf yon 24 Stunden die Entzfindung ~dle Teile der 
weiehen Hirnh/tute ergriffen h~t. 

Koutrollen der Vers~w]Tsreihe II. Die Kontrollen der Versuchsreihe I [  
erhielten 2real in AbstSnden yon je 6 Tagen 0,5 eem normales Pferde- 
serum intrahmlbal. Von diesen Kontrolltieren erhielten wit ebenfalls 
keine Zeiehen einer klinisehen Meningitis, jedoeh zeigte ein Tier mikro- 
skopiseh in den Meningen des tIalsmarkes feine Infilt.rate yon einzelnen 
polymorphkernigen Leukoeyten und Lymphoey~.en. Ver/tnderungen 
sehwererer Art, wie Gef'M3vergnderungen, Thrombosen usw., erhielten 
wir bei diesen Kontrolhmtersuehungen niehg. 

Besprechu,ng der hislologischen Be/uncle. Fassen wit unsere Ergebnisse 
zusammen, so haben ~qr dutch die Versuehsanordnung der Versuehs- 
reihe i festgesgellt, da{3 eine hyperergisehe Meningit, is dutch subeutane 
Sensibilisierung tats/~ehlich erzeugbar is~. ])as 20 Stunden naeh der 
Erfolgsinjektion get6te~e Tier zeigt, dal~ die hyperergisehe Reaktion 
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schon naeh kiirzestcr Zeit naeh dev Erfolgsinjektion zu~tande kommt.  
Aber auch bei spaterer TStung f~i1t der Versueh noch positiv aus. Auch 
dann finder sich noch eine heftige Entzfindung. Die Versuehsreihe I I  
best/itigt im wesentliehen die oben angefiihrten Ergebnisse yon Ssolowjew 

und Arie l .  Die zeitlichen Verh/iltnisse im Eintreten der hyperergisehen 
Entzfindm~g en~sprechen also ganz denen bei anderen Hyperergiever- 
suehen. Die von R6ssle 12, la, 1~ ~mfgestellten spezifischen MerkmMe 
der hyperergischen Entzfiudung sind aufgetreten; es sind digs das schnelle 
Auftre~en, (:lie Heftigkeit der Reaktion und das langsame verschleppte 
Abklingen. Auch einige wenige, v6tlig neg,~tive Versuehe h~ben wir zu 
vcrzeiehnen. Zw~,i yon diesen Versuchs~ieren waren kleine albinotisehe 
Tiere. Es muB tmgenommen werden, dab diese Tiere entweder aus 
konstitutionellen Griinden keine hyperergische Entzfindung bekommen 
--- wie dt~s bei vielen Hyperergieversuehen festgestellt worden ist - -  
oder dab es sich um Tiere htuMelt, bei denen, wie sehon Gerlaeh 4 fest- 
stellt, die Reaktion aus gnderen, bisher unbekarmten Grfinden ausf/illt. 

Das m~eu~e  histologische Bild ist vielgcstaltig. Neben auffMlend 
z~hlreichen Leukoeyten finden wir pseudoeoshmphile Leukoeyten, Ge- 
webswanderzellen, Lymphocyten.  Diese Zellen durehsetzen Mle Masehen 
der weichen HirnhSute und dringen mit diesen in alle Nischen und 
Gefi~Bspalten in die Tiefe ein. Die st/irkste zellige geaktion liegt d~bei 
mn die GefhBe herum. Fast regebn/iBig zeigen letztere Ver/inderungen 
ihrer Wand, besonders die kleinen. Zahh'eiche kleine GefgBe, Arteriolen 
und Capilh~ren haben verquollene und hyalinisim~e Wandungen. Die 
Leukoeyten zeigen &ran Randstelhmg und Auswanderungsfiguren, 
m~mehmat is*a die Wand atteh nfit Leukoeyten infiltriert. An gr61~eren 
Gef/iBen beobachteten wit Wandnekrosen mit zerfallenden Leukoeyten 
und Karyorrhexis. Aueh die angrenzende Substanz von Oehirn und 
Rfiekenmark ist vergndert. Hier liegen die Infiltrate um die GefgBe 
herum, erstreeken sieh enthmg den GefgBen und bilden Zellmgntel um 
diese, so diek oft, dab die Gefggwand v611ig verdeekt wird. In vielen 
F/illen hat es Blutungen im Gehirn und R(ickenmark gegeben. 

Ober den Tetanusfall, wm dem wir bei unseren Versuehsanordnungen 
~msgingen, kalm kein endgfiltiges Urteil abgegeben werden. Vc'ir k6nnen 
nut mit  groger Wahrseheinliehkeit sagen, dab es sieh hier um eine hyper- 
ergische 5[eningitis gehandelt hat. In Anbetraeht der bier und da noeh 
in Anwendung stehenden intralumbMen Applikation des Serums geben 
unsere Versuehsergebnisse, sowohl die mit subarachnoidealer Sensibili- 
sierung pins subaraehnoidealer Erfolgsinjektion, als aueh die mit sub- 
cut,met Sensibilisierung plus sub~m~ehnoidealer Erfolgsinjektion, in 
gleieher Weise zu denken. 

Wir glauben abet, au[ Grund der angestellten Versuehe darauf hin- 
weisen zu m/issen, dal] bei wiederholter intrMumba.ler Anwendung yon 
Serum an den Meningen eine /iugerst heftige Reaktion erfolgen kann, 

Yirehows Archly. :Bd. a07. 11 
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