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Versuehe,  mi t  spezif ischem ,,Nephrotoxischem" Serum Nieren-  
ver i inderungen  hervorzurufen ,  gehen schon ziem]ich weir  zurfick. 

1900 wandte LINDEMA~I~ das Nephrotoxin, welches er dureh Behandlung 
yon Meerschweinchen mit Kaninehennierenemu]sion gewann, am Kaninchen an. 
ASCOLI und FIGARO 0902) berichten fiber k]inische Erfahrungen der Nephrotoxin-, 
oder wie sie es bezeichnen ,,Nephrolysin"-Wirkung. Sie best~tigen die Erhebungen 
yon N~F~DIEFF und BIEn~Y (1901) fiber die Autonephrolysinbildung. SATA (1906) 
experimentierte mit Meerschweinchen+Kaninchen, Ziegen+Kaninchen und 
Kaninchen+Hunden (das erstgenannte Tier war Serumspender). Sehon er erzeugte 
sekund~re Schrumpfniere mit Hypertrophic an seinen Tieren. SAKV~AYASHI 
(1916), WILSO~ und OLIvn~ (1920), TAKEDA (1928) kamen init ~hnlicher Methodik 
und denselben Tieren zu Befunden, die offenbar schon als Vorl~ufer der Ergebnisse 
MASVGIS (1933) angesehen werden kSnnen. Seit den Arbeiten MASVGIS geht ~ueh 
die Diskussion vermehrt um die Frage, ob die Masugi-~Tephritis als eine hyper- 
ergisehe Entzfindung auf der Grundlage einer Antigen-AntikSrper-Reaktion an- 
zusehen sei, was MASUGI bekannt]ich bejaht, andere wie WEISS (1935) und TsvJI 
aber bestreiten. 

I n  den b isher  besehr]ebenen E x p e r i m e n t e n  wurden  als Versuchst iere  
i m m e r  nur  l~at ten,  Meerschweinehen,  Kaninche~l und  H u n d e  benutz t .  
U n s  in teress ier te  aus verschiedenen Gri inden,  ob sich bei  der  Maus 
d u t c h  N e p h r o t o x i n b e h a n d l u n g  ebenfal ls  eine Glomerulonephr i t i s  erzielen 
lassen wiirde,  oder  ob das  Ergebn i s  en t sprechend  der  a n d e r s a r t i g e n  
Reak t ionsbe re i t sch~f t  der  Maus im Vergleich zu anderen  Versuchs t ie ren  
ebenf~lls ein anderes  sein wfirde. So is t  doeh die Maus besonders  dis- 
pon ie r t  zur Amylo idose  (LETTERER) und  un te rsehe ide t  sich somit  n icht  
unwesent l ieh  yon  R a t t e ,  Meerschweinchen und  Kan inehen .  En t -  
sp rechend  der Versuehsanordnung  ~V[ASUGIs in j iz ie r ten  wir  also Se rum 
mi t  M~usen ie renex t rak t  vo rbehande l t e r  K a n i n c h e n  te l ls  in t ravenSs,  
te l l s  i n t r ape r i t onea l  bei  wei~en Mi~usen. Einige  Ab~nderungen  waren  
wegen der  ger ingen GrS~e des Versuchst ieres  erforderl ieh.  I m  einzelnen 
gingen wir  fo]gendermai~en vor :  

Nach Dekapitieren der Maus: l~reilegen der ~ieren, Einbinden einer Knopf- 
kanfi]e in die Vena eav~ inferior und Anlegen einer Ligatur oberhalb der Ein- 
mfindung der Vv. renales. Durchsehneiden der Aorta bzw. der Aa. iliaca. Es 
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wird soviel physiologische Kochsalzl5sung yon der Vena aus durchgespritz~, bis 
die Nieren ~ul3erlich blutfrei erscheinen. ]:)ann werden sie herausgenommen, 
mit  der Schere zerkleinert und im M5rser verrieben. Der Nierenbrei wird mit  
KochsalzlSsung aufgeffillt, so dab in 1 cm a Fliissigkeit jeweils 1 Paar Nieren ent- 
halten ist. Die mikroskopische Kontrolle zeigt, dab das Blur aus der Niere zwar 
maximal aber doch nicht total entfernt ist. 

Die intravenSse Injektion der Aufschwemmung wird yon den Kaninchen 
schlecht vertragen. Eines kommt unmittelbar nach der 1. Injektion yon 3,6 cm3 
urn, ein zweites nach der 3. Injektion. Histologisch fand sieh in den Lungen des 
ersten Kaninchens st~rkste Hyper~mie mit Aufffillung und Ausweitung samt- 
licher Capillaren. Keine Capillarembolien naehzuweisen. Also scheint es sieh 
um eine toxische Wirkung des Nierenbreies zu handein (vgl. ASCOLI und FIGAIU). 
Zwei weitere Kaninehen erhalten nun eine einmalige intravenSse Injektion yon 
1 cm 3 und weitere intraperitoneale Injektionen, die zunaehst gut vertragen werden. 
Nach 7 bzw. 8 Injektionen gehen aber beide Tiere an einer Peritonitis zugrunde. 
Deshalb wird nun so verfahren, da2 die Aufschwemmung scharf zentrifugiert wird 
und kleine Mengen des Zentrifugates intravenSs injiziert werden und zwar jeweils 
0,5--1 cm 3. Der Eiwefl~gehalt des Nierenbreizentrifugates betragt 1,5%. 

Der Prazipitintiter des zum erstenmal zur Injektion bei weii~en Mausen 
verwandten Kaninchenserums betragt 

100 gegen Mauseniere 
200 ,, Mauseserum 

4,5 ,, Mausehamoglobinl5sung. 

Im weiteren Verlauf der Injektionsbehandlung steigt der Titer auf 

500 gegen Mauseniere 
500 ,, M~useserum 

9 ,, M~usehiimoglobinlSsung. 

Es zeigt sich nun eigentfimlicherweise, dab die Injektion des durch Erw~rmen 
auf 56 o inaktivierten Kaninehenserums in die Sehwanzvene yon M~usen in Dosen 
yon 0,5 bis herunter zu 0,1 cm 3 je 13 g KSrpergewicht der Maus berechnet tSdlich 
wirkt, und zwar erfolgt der Tod bei den grol~en Dosen innerhalb weniger Minuten, 
bei den Mengen yon 0,1 cm 3 nach 15 rain, verdiinnt mit  der doppelten Menge 
Ringerl6sung naeh 60rain unter starken tonisch-klonisehen Kr~mpfen und 
st~rkstem LungenSdem. 0,05 cm a je 13 g Maus werden vertragen. 

]~ei sp~teren Versuchen wird das Kaninehenserum, um seine toxisehe Wirkung 
herabzusetzen, mit  Mi~useerythrocyten versetzt und erst das Zentrifugat injiziert. 
Eine Mischung yon Kaninchenserum mit  ~usee ry th rocy ten  im Verh~Itnis 10:1 
wirkt noch sehr hs erst eine Misehung yon 4 :1  wird in einer Mengo 
yon 0,2 cm 3 je 13 g Maus im allgemeinen vertragen, jedoch kommen auch hierbei 
noeh gelegentlich Todesf~lle an LungenSdem und H~molyse vor (M~usecitratblut 
wird zentrifugiert, das Plasma abgegossen und auf das entsprechende Blu tvohmen 
nach mehrmaligem Auswasehen mit physiologischer Kochsalzl6sung aufgefiillt, 
durchgeschtittelt, mit  Kaninchenserum gemischt und 1 Std  bei 370 aufbewahrt). 

Die Wirkung auch des stark abgesi~ttigten nephrotoxischen Serums auf die 
Tiere ist sehr stark. Unmittelbar nach der intraven6sen Injektion ist die Atmung 
entweder besehleunigt oder sehr mfihsam. Schw~nze, Pfoten und Schnauzen 
sind blau verfarbt, t in Tier entleert 10 min naeh der Injektion dtinnfliissigen Kot. 
Nach einigen Stunden machen die Tiere wieder einen normalen Eindruck. Im 
weiteren Verlauf werden die Injektionen besser vertragen. Vermut]ich steigt 
nnd fi~llt die Toxit~t mit  dem Titer, der bei diesem besser vertragenen Serum 
niedriger war als zu Anfang. ~aeh  Mengen yon intravenSs 0,3 em a zeigen die 
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Tiere nach der Injektion stark ger6tete Ohren und besehleunigte Atmung, haben 
sich jedoch nach 30 rain wieder v6Ilig beruhigt. Intraperitoneale Injektionen yon 
0,5 era a inaktiviertem und sktivem nephrotoxisehem Serum rufen keine unmittel- 
bare Reaktion hervor. 

Von den 55 Tieren des Versuches wurden 26 gei6tet, 17 starben 
unmittelbar  an den Folgen der Injektion wenige Minuten bis zu 1 Tage 
nachher an H~molyse und Lungentidem. Bei 2 weiteren Tieren kann 
der Tod mit  ziemlicher Wahrscheinlichkeit als Folge der Serum- 
behandlung angesehen werden, wghrend bei 5 Tieren, die im Abstand 
yon wenigen Tagen bis zu 3 Woehen nach der Injektion eingingen, 
Lebernekrosen und periportale Inf i l t rate  gefunden wurden, die eine 
latente Infektion nich~ ausschliel~en lassen. Der Tod yon weiteren 
5 Tieren erfolgte durch interkurrente Ereignisse. 

Ma/croskopisch sichtbare Ver~inderungen an den Nieren fanden sich 
aber nur in wenigen F~llen, waren dann aber sehr deutlich. Die Nieren 
waren grSl3er als gew6hnlieh, yon blaBblgulichr6tlicher Farbe, ge- 
legentlich mit  feinen roten Piinktchen an der Oberf]~tche bese~zt. 

Mikroskopisch fehlten bei den Tieren, die bald nach der Injektion 
an H~imolyse und Lungen6dem starben, Nierenver~nderungen v611ig. 
Tubul~ire Sch~den ohne sichtbare Ver~tnderungen an den Glomeruli 
fanden sich bei 3 Tieren, yon denen 2 nur eine injekt ion erhielten und 
bald nachher an L~ihmungserscheinungen eingingen. Bemerkenswer~ 
ist aber ein drittes Tier, das mit  nur leichten Schaden am tubularen 
Appara t  t rotzdem 2 Monate im Versuch gewesen war und in dieser Zeit 
6 Injektionen mit  insgesamt 1,35 cm 3 Antiserum erhalten hatte. Einige 
Beispiele ans den Versuchsprotokollen sollen die Art der Nieren- 
ver~nderungen veranschaulichen. Naeh dem Schweregrad der L~sion 
teilten wir das Material in 5 Gruppen mit  leichten, mittelschweren 
und sehweren Nierensch~tden. Aus diese~ 3 Gruppen folgen einige 
histologische Beschreibungen, sowie Angabe der Injektionsmengen, 
Lebensdauer nnd Todesar~. Makroskopische Befunde sind nur erwahnt, 
sofern sie vom Normalen abweichen. Die Organe wurden nach Formalin- 
fixierung in Paraffin eingebe~et und mit I-I~tmatoxylin-Eosin gef~trbt. 

I. Leichte Nierenveri~nderungen. 
Nr. 26. 
0,5 cm a inaktives Antiserum intraperitoneal (Titer 500). Tod naeh 2 Std. 
Die 1N~ieren sind verh~ltnism~Big groG, blab mit feinsten roten Pfinktehen. 
Mikro: Leiehte Au/quellung der Glomerulusschlingen, sowie 5fters Vergr6flerung 

der Kapselendothelien. tIi~ufig lcernlose Epithelien in den ttauptstficken, die Zellen 
sind oft vergrSGert und gehen ohne seharfe Grenze fiber in die im Lumen befind- 
lichen geronnenen EiweiBmengen. Die Nierengefi~Be enthalten wenig Blur- 
kSrperchen, fast nur geronnenes Plasma. Austritt yon Plasma ins interstitielle 
Gewebe. 

Zahlreiche Nekrosen in der Leber. Ubrige Organe o.B. 
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Nr. 52. 
18. 4. 44 0,23 cm 3 abges~ttigtes Antiserum intravenSs (Titer 500) 
18. 5. 44 0,20 . . . . . . . .  (Titer 300) 
3 .6 .44  0,30 . . . . . . . .  (Titer 300) 
9 .7 .44  0,30 . . . . . . . .  (Titer 200). 

GetStet 18 Tage nach der letzten Injektion. 

Leichte Aufquellung der Glomerulusschlingenw/inde. Ab und zu kernlose 
tIauptstfickepithelien 

Die Milz hat  sehr groBe Follikel. Ubrige Organe o .B .  

I I .  Mittelschwere iVierenver~inderungen. 

Nr. 37. 
14. 4. 44 0,15 cm a abges/ittigtes Antiserum intruvenSs (Titer 500) 
19.4. 44 0,30 cm a inaktives ,, intraperitoneal (Titer 500) 
28 .4 .44  0,25 cm 3 inaktives ,, intraperitoneal (Titer 500). 

Tod 1 Monat nach der ersten, 17 Tage nach der letzten Injektion. 

Starke Blutffille der grSl3eren Nierenvenen. Die Glomeruli sind fast alle sehr 
gro• und haben stark verquollene Schlingenwandungen mit wechselndem Blutgehalt. 
Bei einigen Glomeruli sind noch versehiedene relativ weite, stark blutgeftillte 
Capillarschlingen zu sehen, manche haben weitgehend eingeengte Lichtungen, die 
gleichmi~Big durchstrSmt sind, andere Glomeruli zeigen nur wenig durchstrSmte 
Schlingen in den Randbezirken. Eine Kernverarmung ist sehr deutlich, Kern- 
trfimmer sind nirgends zu sehen. Gelegentlich Austritt yon Eiwei[3 in den Kapsel- 
raum und Verklebung yon Glomerulusschlingen mit  der Kapselwand. Die Tubuli 
sind schwer geschiidigt, Zellgrenzen nicht mehr erkennbar. Vielfach kernlose Epi- 

�9 thelien und solehe mit pyknotischen Kernen, h~ufig hyaline Cylinder. Im g~nzen 
ist das Tubulusepithel sehr niedrig. Eine Verquellung der Arteriolenwandungen 
ist deutlich festzusteHen. 

Zahlreiche Nekrosen, tIyper~mie und Stauung in der Leber. Blutffille der 
Milzpulpa, viele vergrSBerte Reticulumzellen. Starke Hyper~mie der Lungen, 
interstitielle Zellvermehrung. 

Nr. 53. 
18. 4.44 0,20 cm a abges~ttigtes Antiserum intraven6s (Titer 500) 
18.5.44 0,25 . . . . . . . .  (Titer 300) 
3 .6 .44  0,30 . . . . . . . .  (Titer 300) 

22 .6 .44  0,50 ,, aktives ,, intraperitoneal (Titer 300). 

Tod am 9 .7 .44  durch Schaden im Injektionskafig, 82 Tage nach der ersten 
Injektion, 17 Tage flach der letzten. 

Deutliche Verquellung der Glomerulusschlingenwandungen, Lumen meist nur 
noch fiir einen Erythrocyten durchgi~ngig. Auch hier neben normal geffillten 
Gef~Ben solche, die fast nur geronnenes Plasma enthalten. Plasmaseen im Inter- 
stitium. Das Gewebe sieht hier fSrmlich durehtr~nkt aus. Auch die Gef~l~wan- 
dungen sind aufgequollen. Gelegentlich linden sich Rundzellenansammlungen 
entlang den Gef/~l~en. Ab und zu wird ein GrSl]erwerden der Kapselendothelien 
beobaehtet. In  den unteren Abschnitten der HE~rnEschen Sehleifen 5fters hyaline 
Cylinder. Amyloid der Milz. Zellinfiltrate in der Leber. Blutreiche Lungen mit  
verbreiterten Interstitien. Herz o. ]~. 
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I I I .  Schwere Nierenveriinderungen. 
Nr. 24. 

24. 2.44 0,50 cm 3 inaktives Antiserum intraperitoneal (Titer 500) 
1 .3 .44  0,30 cm a inaktives Antiserum intraperitoneal (Titer 500). 

Tod 19 Tage naeh der ersten Injektion. 
Die Glomeruli sind fast alle stark vergrSl~ert. Manehe zeigen st~rkste Ver- 

queUung der Capillarschlingen mit Ver5dung des Lumens. In  den Randbezirken 
der Glomeruli finden sich 5frets noch gut durchstrSmte, teilweise sogar verh~tltnis- 
m~l]ig weite Schlingen. Wenige, tells pyknotisehe, teils sehr blasse, unseharf 
konturierte Kerne nnd Kerntrfimmer in den Glomeruli (Abb. 1). Daneben sieht 
man andere noch sehr gut durehblutete Glomeruli mit nur geringer Verquellung 

Abb. 1. 3Iaus Nr. 2~. Starke Karyolyse und ]~aryorhexis ]nit beginnender I:Iyalinisierung 
der SchlingenbfindeL 

der Sehlingenwandungen, in ihnen ebenfalls vereinzelte Kerntrfimmer. Einige 
dieser Glomeruli sind sogar als gul]erordentlieh hypergmiseh zu bezeichnen, hierbei 
ist auch das Vas afferens prall mit  Blut gefi~llt. In  einem dieser hyperamischen 
Glomeruli massenhaft Erythrocyten im Kapselraum sowie in den angrenzenden 
Tubuli. gauf ig  ist guch in den hyperamischen Glomeruli t in Sehlingenbiindel 
vSllig kernlos und homogen aussehend. Die Tubulusepithelien sind oft auffallend 
niedrig, h~ufig kernlos, ab und zu vaeuolig. Im Lumen geronnenes Eiwei] entweder 
als Cylinder, oder in einzelnen dieken und kleinen undurehsiehtigen, basophflen 
Tropfen. Gelegent]ich sieht man Wucherung de~ KapseIendothds. In  tier Leber 
zahlreiche Nekrosen und Rundzelleninfiltrate. In  den Nekrosen ganz vereinzelt 
Kokken, meist als Diplokokken. Ebenfalls fl~eherLhafte Nekrosen in der Milz, 
die aueh sehr viele Riesenzellen aufweist. Herz und Lunge o .B.  

Nr. 42a. 
0,35 cm 3 abgesgttigtes Antiserum intravenSs (Titer 500). 
l0 rain naeh der Injektion entleert das Tier diinnflfissigen Kot, a tmet  stark 

beschleu~igt, hat  bl~ulieh verfgrbte Pfoten, Schnauze und Sehwanz. Nach 3 Std 
wieder v611ig normal. 

GetStet 16 Tage naeh der Injektion. 
Die ~ieren sind vergrSBert, yon blasser, bl~uliehrStlicher Farbe, etwas gefleckt. 

Mit der Lupe sind an der Oberfl~tche kleinste rote PiJnktchen zu erkennen. 
Mikro. : S~mtliehe Glomeruli sind mehr oder weniger vollst~ndig hyalinisiert 

und fast vSllig blutleer. Sie sind sehr versehieden gro~ und entsprechend dem 
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Grade der Ityalinisierung kernarm. Die Kapselendothelien sind stark vergrSflert 
und ab und zu mehrsehiehtig. Glomerulus und Kapsel sind oft miteinander ver- 
backen, und nieht mehr voneinander abzugrenzen (Abb. 2). Die Tubuli haben 
sehr niedrige Epithelien und enthalten massenh~ft kompakte, ]eueh~end rot 
gef~rbte homogene Zylinder. In den Glomerulusschlingen sind oft dieselben roten 
hyalinen Massen zu sehen. Man h~t ge]egentlieh den Eindruck, als ob in den 
Cylindern noch seha~tenhaft die Umrisse yon Ery~hrocyten zu erkennen seien. 
In der Leber einze]ne Zellinfiltrate, Nekrose im tterzmuskel. 

Blu~reiehe Milzpulpa. Lunge o.B. 

Abb. 2. S~arke t tya l in i s le rung  tier Glomerulusschl ingen,  Ver lus t  vieler  ]~erne~ vergrSl3erte 
Endo the l -  und  Deckzellen,  u  tier Schlingenbfindel m i t  der  B o w ~ s c h e n  KapseL  
0,35 c m  8 abges~t t ig tes  A n t i n i e r e n s e r u m  in t ravenSs .  T i t e r  1 : 500. Ge tS te t  nach  16 Tagen  

(s. Nr.  42a). 

Wenn wir ganz absehen yon der Art der gefundenen Nierenver~nde- 
rungen, so f~llt auf, dab yon einer gesetzm~l~igen Abh~ngigkeit der 
Sehwere der erzeugten Organli~sion yon der GrSl~e der Injektionsdosis, 
wie sie yon MASUGI betont wird, keine l~ede sein kann. Kleine Mengen 
rufen unter Umst~nden st~trkere Ver~nderungen hervor ~ls mehrmals 
gegebene grol~e. Auch die St~rke des Serums spielt offenbar keine 
entscheidende Rolle. Ubereinstimmend mit M~suGI erhielten auch wir 
mit  nut  einmaliger Injektion selbst schwerste Nierensch~digung. Die 
intraperitone~le Applikation kann ebenso zum Erfolg ffihren wie die 
intravenSse, wobei erstere den Vorteil bietet, dal~ grSl3ere Mengen nich~ 
abgesiittigten und nicht inaktivierten Serums gegeben werden kSnnen. 

Die t~eaktionsform ist also individuell au~erordentlich versehieden. 
Aul~er den Nierenver~nderungen finden sich wesentlichere Befunde 

nut  an Leber und Milz. Aus den vorher schon erw~hnten Grfinden 
(la~enter Infekt) kSnnen die Leberver~nderungen nicht sicher als 
~%phrotoxinsch~den bewertet werden. Voa 55 Versuchstieren bat ten 
7 ein Milzamyloid. W~hrend man bei einem Tier, welches 9 Tage nach 
einer einmaligen Injektion gestorben ist, das Amyloid nicht mit  Be- 
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stimmtheit auf die Behandlung mit Nel0hrotoxin beziehen kann, muB 
bei den iibrigen 6 Amyloidfallen ein soleher Zusammenhang doch 
angenommen werden. Diese Tiere waren 18 Tage bis 3 Monate in 
Versueh und erhieltert 2--5 Injektionen. Wenn im Amyloidversueh der 
Prozentsatz der mit einem Amyloid reagierenden Tiere bei Fiitterung 
mit dem aueh in diesem Versueh von uns benutzten Misehfutter i7 % 
betr~gt, in unserem Versueh aber 13%, so muB man daraus schliegen, 

Abb. 3. ~Iaus Xr. 29. Starke Capfllarerweiterung. Lichtxlng nut mit Plasma gefiillt, 
beginnender Kern~erlust. 

daft mehrmalige Nephrotoxingabe zur Amyloidbildung fiihren kann. 
Eine Beziehung zwisehen Schwere der Amyloidbildung, Nierenver~nde- 
rungen und Amyloid lieg~ naeh unseren Beobaehtungen nicht vet, da 
es sioh bei versehiedenen Graden der Nierenl~sion finder. Vier dieser 
7 F~lle all Milzamyloid waren kombiniert mi~ Lebernekrosen bzw. 
periportalen Zellinfiltraten. 

Die Ver~nderungen an den Glomeruli unterseheiden sioh stark yon 
der experimentellen Glomerulonephri~is MASValS. W~Lhrend dort die 
cellul~tre Exsuda~ion und Proliferation das Bild beherrsehen, haben 
wit niemals entziindliehe Vorg~nge beobaehtet (abgesehen yon 1 Fall, 
der aber insofern sehleeh* zu bewerten ist, als das Tier eine hypo- 
plastische Niere hatte, in der aufterdem massive l~undzelleninfil~rate 
entlang der groften Gef~tBe und im gesam~en In~erstitium waren), 
sondern im Gegenteil eine friihzeitige Kernverarmung (Abb. 3) der 
Glomeruli, die zusammen mit der Aufquellung der Capillarsehlingen 
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und den Veranderungen am tubul/iren Apparat dem entspricht, was 
FAHR als Glomerulonephrose definierte, hervorgerufen durch eine 
,,Capillarseh~digung degenerativer Art am Glomerulus, die allms 
in Form yon Verbreiterung und Quellung der Sehlingen deutliehen 
Ausdruek f inder."  

Die Maus reagiert also auf die Behandlung mit nephrotoxisehem 
Serum nieht mit einer entzfindlichen Erkrankung des Glomerulus, 
sondern mit einer Glomerulonephrose bzw. Glomerulotubulonephrose. 

Unsere Versuehe zeigen an der Maus, dab das erste morphologisehe 
Substrat der Nephrotoxinwirkung am tubul~ren Apparat zu linden ist 
in Form yon Absehilferung und Kernverlust yon Epithelien, Aufquellen 
der Epithelzellen, sowie geronnenen EiweiBmassen und hyalinen 
Cylindern im Kan~lehenlumen. Naeh der heutigen Ansieht ist abet die 
Ursaehe einer Tubulonephrose immer im Glomerulus zu suehen, denn 
,,Nephrosen sind primate Durchtrittsver~nderungen dutch die Glome- 
ruluseapillaren, die ohne oder mit Seh/~digung der C~pillarwand einher- 
gehen k6nnen und die sekund~r zu morphologisehen Vers 
an den sog. I~ierenepithelien der ttarnkanglchen und an den Glomeru]i 
fii~ren kSnnen" (RA~DEgATH). Die glomerul~re FunktionsstSrung hat 
in diesen Fs noeh nicht zu histologisehen VerEnderungen gef/ihrt, 
was einmal zu erkl~ren w/~re aus der Kiirze der Lebensdauer nach der 
Injektion, zum anderen aus der infolge individueller F~ktoren geringen 
toxisehen Wirkung des l~ephrotoxins. 

Bei l~ngerer und st~rkerer Nephrotoxinwirkung - -  wobei immer 
wieder betont werden muB, wie verschieden die einzelnen Tiere rea- 
gieren - -  kommt es zur Ausbildung glomerul/irer Vergnderungen, 
beginnend mit Verquellung einzelner Capillarschlingen. W i e  die ver- 
sehiedenen Elemente der Capillarw~nd an dieser Verquellung beteiligt 
sind, kSnnen wir nicht sagen, dazu w~tren besondere Fgrbemethoden 
erforderlieh (ZoLLI~G~I~), die wir zu dieser Zeit (1944) noeh nieht aus- 
fiihren konnten .  Wir stellten lediglich start der  normalerweise zarten, 
strichfSrmigen Xontur  des Sehlingengrundh~utchens e in e  homogene 
Verdiekung der W~nd lest, die allm~hlieh das ganze Kn/iuel bef~llt 
und infolge Einengung der Capil]arlumir~a zu einer herabgesetzten 
Durchblutung fiihrt. Exsudation yon EiweiB in den Kapselraum, 
Aufquellung der Kapselendothelien - -  in den meisten F/illen mit Ver- 
grSBerung und Vaeuolisierung ihrer Kerne - -  Verkleben yon Capillar- 
sehlingen mit der Kapselwand und eine immer deutlicher werdende 
Kernverarmung der Glomeruli beherrschen das Bild im weiteren Verlauf. 
Am SchluB steht die ttyalinisierung mehr oder weniger grSBer Schlingen- 
anteile s~mtlicher Glomeruli. Die in einem Fall beobachtete glomeru- 
l~tre Blutung mit Erythrocyten in den Harnkanglchen sehen wir eben- 
fulls a]s Ausdruck einer toxisehen Capillarsch~digung an, wie sie als 
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glomerulonephrotische Blutung z .B.  bei Diphtherie (~ANDEI~ATIt) 
beschrieben ist. 

Nach diesen Beobachtungen ist ffir die Maus weder ein Zusammen- 
hang zu erblicken zwischen Quantit~t und Qualitgt des injizierten 
Antiserums einerseits und dem AusmaB der Organsch/~digung anderer- 
seits, noch lgBt sich etwas fiber die Bedeutung des zeitlichen Faktors 
aussagen. Wenn beginnende Verque]lung dcr Glomeruluscapillaren 
schon wenige Stunden nach der Injektion nachweisbar ist, wie lange 
dauert es dann, bis sich schwere Schgden entwickelt haben ? Als Folge 
exl0erimenteller Serumh/~molyse bei der Maus erhielt MASStIOFF ebenfalls 
eine Glomerulonephrose. E r  stellte lest, dab diese bis zum dritten Tag 
nach der Injektion des artfremden Blutes ihren H5hepunkt erreichte, 
und yore 4. Tagc an die Glomeruli morphologisch wieder intakt waren. 
Wenn in unserem Falle die Glomerulonephrose ebenfalls in wenigen 
Tagen ihren st~rksten Grad erreichen konnte, so ist es doch sehr ver- 
wunderlich, dab im weiteren Bestehen niemals die Zeichen einer an- 
schliegenden cellul/tren Reaktion zu linden sind. Andererseits ist nicht 
einznsehen, warum man bei diesen Tieren eine ,,Inkubationszeit" der 
Nephrotoxinwirkung annehmen sollte, wghrend doch klar erwiesen ist, 
dab diese schon unmittelbar nach der Injektion beginnen kann. Gerade 
im Vergleich zu Nr. 42 a wird dies besonders dentlich bei einem anderen 
Tier, ann/~hernd gleichen Gewichtes, welches die gleiche Menge des 
gleichen Serums erh~lt und 3 Std nach der Injektion an Hgmolyse 
zugrunde geht. Wit haben demnach keine Veranlassung, eine langsame 
Giftbildung im Organismus durch nephrotoxisches Serum anzunehmen 
(TsvJI), sondern stellen fest, dab schon im Augenblick der Applikation 
das nephrotoxische Serum eine augerordentlich allgemeintoxische 
Wirkung entfaltet, die nur abgeschwgcht werden kann durch eine Ab- 
s~tttigung mit M/~useerythrocyten. 

Die Frage, ir~wieweit ttgmolysine bzw. ein h/~molytischer Zustand 
als Teilursache der Nierenver~tnderung eine Rolle spielen, dr~ngt sich 
naturgem~g bier auf. Trotz hinreichender Durehspfilung war es nieht 
vollkommen gelungen, die Erythrocyten restlos aus der Niere zu ent- 
fernen, woraus der zusgtz]iehe h~molytische Effekt des nephrotoxisehen 
Serums sieh erldgrt. Bemerkenswert ist aueh die H6he des Serum- 
pr~zipitintiters, der in unserem Versuch gleich hoch ist wie derjenige 
der Niere, ja im Anfang sogar hSher liegt. MASUGI hatte in seinem 
ersten Versueh bis auf ein Serum nnr solche, bei denen der Prgzipitintiter 
gegen Serum meist wesentlich hSher lag als gegen Niere selbst. Diese 
Tatsache im Zusammenhang mit der Feststellung TsuJls, dab myo- 
toxisehes Serum ebenfalls Nierenver/~nderungen hervorruft, ffihrt ent- 
weder zu dem SehluB, dab trotz Spfilung noeh reichlich Serum-Plasma- 
Bestandteile in der Niere bzw. im Muskel zurfiekgeblieben sind, oder 
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dab ihr Zelleiweil~ Verw~ndtschaftsreaktionen zum SerumeiweiB gibt 
(vgl. hierzu v. GoDI~, der Kaninchen mit t~indermuein sensibilisierte, 
die gegen Rindermucin 1:3000 gegen Rinderserum 1:20000 pr~zipi- 
tierten). KASHrWA~A~A land einen Verhs t  der nephrotoxischen Wirkung 
des Antiserums nach Abs~ittigung mlt Erythroey~en, w~hrend naeh 
TsuJI von einer spezifischen Wirkung der tt~molysine auf die Nieren- 
glomeruli nichts bekannt ist. 

Eine solche spezifische Glomeruluswirkung miiBte aber zum Zustande- 
kommen der G]omerulonephrose g~r nicht angenommen werden, wenn 
man das Krankheitsgesehehen prim~ir nicht in der Niere, sondern in 
einer extrarenalen Eiwefl~stoffweehselstSrung sucht, es sei, dM~ diese 

hervorgerufen ist durch eine h~molytische Krise, die zu dem fiihrt, 
was MASS~OF~ als ,,humorale Dekomposition" bezeichnet oder durch 
einen ]ang dauernden Ikterus, eine Gicht, einen Morbus Kahler usw. 
Ausffihrliche Untersuchungen hieriiber an einem grol~en autoptischen 
Material stellte ZOLfiI~GE~ an. Er  verfolgte weiter die Entwicklung 
der Glomerulonephrose, die er experimentell beim Kaninehen dureh 
parenterale Fremdserumgaben erzeugen konnte. Durch Anwendung 
besonderer F~rbemethoden konnte er die Beteiligung s~imtlicher 
Elemente des Glomerulus an der nephrotischen Sch~digung gesondert 
erf~ssen, and er fand bei Injektionen in 1--2t~gigen Intervallen be- 
ginnende Ver~inderungen am 6. Tag, die bis zum 20. Tag immer st~rkere 
Grade annehmen und sch]ie~lich naeh 85 Tagen zu einer schweren 
StSrung des Aufbaues der Nierenrinde ffihren. ZOLLI~GE~ deutet die 
Schwe]lung der Glomerulusbestandtefle als Folge der Infiltration mit 
pathologischen EiweiBstoffen, welche die Glomeruli teilweise passieren 
und zur Albuminurie fiihren. ,,Dutch Sch~idigung der Basalmembran 
kommt sekund~tr eine Permeabilit~tss~Srung zustande, welche den 
Durchtri~t yon primer nicht im Urin erscheinenden Stoffen erleichtert." 

Ob bei der experimentellen Kaninchenglomerulusnephrose eine 
Sensibilisierung eine l~olle spielL w~re zu erw~gen. Unsere Versuche 
geben fiir die Annahme einer Sensibilisierung keine Stiitze. Handelt  
es sich nun lediglich um einen Fremdeiwei~schaden der mSglicherweise 
dutch die capillarsch~digende Wirkung der ,,nephrotoxisehen" Kompo- 
nen~e verst~trkt wird ? 

Schliel~lich erhebt sich noeh die Frage, wie sieh sehwerere Grade der 
Glomerulonephrose bei der Maus auf den Gesamtorganismus auswirken. 
Ob der Tod yon Nr. 24 (Gruppe III)  Folge einer l~iereninsuffizienz war, 
w~re nach  dem histologischen Bild m5glich, ist abet keineswegs be- 
wiesen. Auffallend ist jedenfalls, da~ Nr. 42a mit einer derartig schwer 
gesch~idigten Niere, in der s~imtliche Glomeruli bis zum Funktions- 
ausfall oft des iiberwiegenden Anteils des Schlingenbfindels veriindert 
sind, in Aussehen und Verhalten keinen kranken Eindruck machte 
and am 13. Tag nach der Injektion getStet wurde. Allerdings wurde 
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ein Gewiehtsverlust yon 3 g = 20% des Anfangsgewiehtes festgestellt. 
Zur Beantwortung dieser Frage miigte eine fortlaufende ,,klinisehe" 
Kontrolle des Urins durehgeffihrt werden. 

Wenn wit uns nun zusammenfassend zu der Frage der nephro- 
toxisehen Glomerulonephrose, der Nephrose fiberhaupt und der Be- 
ziehung der yon uns erzielten Glomerulonephrose zu der Glomerulo- 
nephritis MAsv~Is gul3ern sollten, so mSehten wir voranstelle~, was 
RA~DE~ATH auf Grund seiner Untersuehungen mensehlicher nephro- 
tiseher Nieren und der experimentellen Kaninchennephrose dutch 
Injektion mit BE~c~-Jo~Esschem EiweigkSrper und Salyrganinjektionen 
fiber die Glomerulonephrose ausffihrt: 

,,Es gibt funktionell tats~chlieh keine tubuliire Nephrose ohne vorgeschaltete 
glomerul~tre FunkgionsstOrung im Sinne einer Permeabiliti~tsstSrung und einer 
glomerul~ren Ausscheidung pathologischer Bestandteile des Blutplasmas". 

Bei den unmittelbar naeh der Injektion zugrundegegangenen Tieren 
linden sieh keine Nierenvergnderungen. Tiere, welche die Injektion 
aber kurze Zeit fiberleben, zeigen schon leiehte tubulare Sehi~den. 
Vergnderungen an den Glomeruli k6nnen also sehon l 'S td  naeh der 
Injektion sichtbar werden, es kSnnen abet bis zu ihrem Auftreten 
mehrere Tage vergehen. Sie beginnen mit einer Verbreiterung der 
Capiliarwand dureh Aufquellung und Untergang der Endothelzellen 
und ffihren sehliel31ieh zur ttyalinisierung. Wie verl~uft aber nun die 
Nephrotoxinwirkung ? Das Nephrotoxin ist offenbar ein aul3erordentlieh 
starkes Blur- und Capillargift. Ist  seine Dosierung so gewi~hlt, dab 
nieht der sofortige Tod erfolgt, so kann seine nierenschadigende Wirkung 
in den Vordergrund treten, die abet nieht so zu verstehen wi~re, dab 
eine besondere Affinitgt des Nephrotoxins znm Glomerulus in ihr mani- 
fest wird, sondern der Sehaden ist begrfindet in besonderen I(reislauf- 
verhgltnissen und der Ausseheidungsfunktion der Niere selbst. Die 
Ausseheidung des Nephrotoxins dutch den Glomerulus aggraviert seine 
eytotoxische, oder wie SeHffaMA~ sagte ,,endotheliotoxisehe" Wirkung 
am Oft der Ausseheidung, fiihrt zur Permeabilit~tsst6rung der Glome- 
ruluscapillaren und damit zum Dnrehtri t t  pathologiseher Bestandteile 
des Blutes, wobei gleiehzeitig eine Imbibition der Capillarwand mit 
denselben stattfindet.  Diese pathologisehen Blutbestandteile wgren 
zungchst - -  d~ ja das Nephrotoxin zugleieh ein artfremdes Serum ist - -  
exogener Herkunft.  Gleiehzeitig kommt es abet aueh infolge der 
Nephrotoxinwirkung auf das Blur des Empf~ngertieres zu einer hnmo- 
ralen Dekomposition und damit zum Auftreten pathologiseher Blut- 
bestandteile endogener Herkunft.  Wie sehnell und in welehem Mate 
die Nephrotoxinwirkung eintritt, h~ngt weitgehend yon der individuellen 
nnd artgemggen Reaktionsform der einzelnen Tiere ab, welehe s~arke 
Untersehiede zeigen kann. Bailer treten die nephrotisehen Ver~nde. 
rungen bald frfiher, bald sparer auf. 



514 LISELOTTE GOBEL- SCHMITT : 

Die Nephrose ist also Folge der Eliminierung pathologischer Eiweifi- 
kSrper durch den Glomerulus, wobei die offensichtliche Capillarsch~di- 
gung, welche den Durchtri t t  der Eiweil~kSrper erst ermSglicht, allein 
durch die Xnderung der Blutbeschaffenheit hervorgerufen odor ver- 
sNirkt wird dureh ein Capillargift. Dieses letztere aber beschleunigt 
die Erkrankung der Niere  dutch die Eiwefl3stoffwechselstSrung. Wie 
ZOLLtNG~ und MASS~OFS gezeigt haben, gelingt es dutch Fremdserum- 
bzw. Fremdblutgaben allein, eine i~ephrose hervorzurufen. Allerdings 
handelt es sich in beiden Fgllen um Eingriffe, die zu einer erheblichen 
StSrung des humoralen Gleichgewichtes ftihrten. DaB die nephro- 
toxischen Sch~iden bei MASSttOFF SO friih auftreten, liegt daran, da~ 
er mit einer einmaligen gro•en Fremdblutinjektion eine h~imolytische 
Xrise und damit die humorale Dekomposition erzeugt. Es w~re auch 
mSglich, dal~ Eiwei~abbauprodukte aus dem Zerfall der roten Blut- 
kSrperchen als Capillargifte wirken. Bei ZOLLI~G]SR dauert es immerhin 
13--20 Tage bis zur Ausbildung deutlicher nephrotischer Ver~nderungen. 
In dieser Zeit hat er mindestens 5--7mal sehr groBe Mengen Fremd- 
serum gegeben. Ihre Anwesenheit im Blur aber kann nicht ohne F01gen 
ffir dasselbe und sein Verh~ltnis zum Gef~l~system bleiben. Ganz ab- 
gesehen davon, da~ im weiteren Verlauf seines Versuches - -  e r  fiihrt 
ihn 85 Tage lang durch mit mindestens 28 Injektionen - -  auch eine 
extreme Sensibilisierung stattfindet und die MSglichkeit einer Wirkung 
toxischer Eiweil~abbauprodukte ebenfalls gegeben ist. 

Damit mSehten wit die Entstehung der l%phrose ganz allgemein 
dahin formulieren, da~ pathologische Blutzusammensetzungen aus 
mannigfaltigen Ursachen zur Permeabilit~itsstSrung der Capillarw~nde 
ftihren, die besonders an d e n  Glomeruluscapi]taren aus strukturellen 
und funktionellen Griinden besonders znr Geltung kommt. 

Wie erkNirt es sich aber nun, dab MASUGI, W]sIss, Ts~5I, SARl~]S 
u .a .  mit dem Nephrotoxinversuch an der Rat te  nnd am Kaninehen 
keine Nephrose sondern eine I%phritis erhalten ? 

l~ach einmaliger oder mehreren kurz aufeinander folgenden Nephro- 
toxininjektionen beschreibt MASUGI schon nach wenigen Tagen auf- 
tretende Ver~nderungen wie @dematSse Schwellung der Glomeru]us- 
schlingen und hyaline Verklumpung derselben. TsvJI land in diesem 
Friihstadium Glomeruli, die in eine vS1]ig homogene strukturlose Masse 
umgewandelt waren. Seine Beschreibung yon der Verdickung der 
Schlingenwiinde mit Anschwellung der Glomerulusendothelzellen, mit 
Xernaufbliihung und Lumeneinengung, Uberg~ngen in KernauflSsung, 
daneben andere Schlingen mit gut erhaltener zarter Xontur mit hoch- 
gradig erweitertem Schlingenraum hat gro~e Xhnlichkeit mit unseren 
Befunden. In diesem Zusammenhang ist noch eine Arbei t  yon KLINC~ 
wichtig. KLI~G~ ,,zerlegte den Versueh MAsu~Is gewissermal~en in 
2 Teile", indem er Kaninchen intraperitoneal Kaninchennierenbrei 
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injizierte und sie daneben mit  intravenSsen Schweineseruminjektionen 
sensibilisierte. Bei Tieren, die bald naeh der intraven6sen Erfolgs- 
injektion mit Sehweineserum starben, fanden sieh nur geringe Glome- 
rulusseh~den, sonst t ra t  Stase mit  fliegenden Ubergi~ngen in hyaline 
Nekrose einzelner Sehlingen oder des ganzen Glomerulus auf. Tiere, 
welehe die Erfolgsinjektion am lgmgsten iiberlebten, zeigten zugleieh 
Wueherung der Kapsel- and  Capillarendothelien. Er  sehliel3t daraus, 
dab die dureh alas Sehweineserum entstandene Serumhyperergie dureh 
das Nephrotoxin - -  in diesem Falle Autonephrotoxin - -  an die Niere 
fixiert  wird. Eine seiner Abbildungen, die einen fast v611ig nekrotisehen 
Glomerulus zeigt, erinnert sehr an glomerulonephrotische Sehiden. 
Dazu wiirde passen, dag es sieh um einen Friihfatl handelt, wg, hrend 
proliferative Vorgi~nge nur bei l inger iiberlebenden Tieren auftreten. 
FAH~ sieht in den yon KLISGE gezeigten Nierenver~nderungen eine 
der toxiseh bedingten herdf6rmigen Glomerulonephritiden (wie z .B.  
dureh Uran). In  einzelnen FS~llen land KLINGE abet nur Endothel- 
proliferationen and  Halbmondbildung ohne Nekrose der Glomerulus- 
sehlingen. Wenn F A ~  hervorhebt, dag bei der toxiseh bedingten 
herdfSrmigen Glomerulonephritis das alterative Moment viel mehr das 
Bild beherrseht als bei der diffusen Glomerulonephritis, so scheint es 
doeh, als h~tte KLI~G~ in seinen Experimenten beide Formen erzielt. 

Wenn wir yon diesem Standpnnkt  aus noeh einmal die histolo- 
gischen Befunde MAsuGIs betraehten, so stellen wit lest, dab er die der 
mensehliehen diffusen Glomerulonephritis i~hnlichsten Bilder in seinen 
Versnehen mit  mehrfaehen Injektionen yon Bakterienaufsehwemmungen 
erhielt, wihrend in seinen friiheren Experimenten bei Anwendung oft 
nut  einmaliger oder weniger an aufeinanderfolgenden Tagen vorge- 
nommener Injektionen sehon bald Alterationen auftreten, die denen 
bei der ,,toxiseh" bedingten Glomerulonephritis gleiehen. Beriiek- 
siehtigt man hierzu noeh die sowohl yon MAsgGI als aueh von TsuJI  
erhobenen klinisehen Befunde der im Anfang 10--20faeh stg~rkeren 
Albuminurie, so lil3t sieh der Gedanke nieht abweisen, dab bei diesen 
Fi~llen am An/ant des ]cranlcha/ten Geschehens eine Nephrose bzw. 
Glomerulonephrose steht. 

Die yon den Untersuehern im Nephrotoxinversueh besehriebenen 
friihen GlomerulusverSmderungen wiirden demnaeh einem toxischen 
Fremdeiweigsehaden entspreehen, weleher je naeh Stiirke und Dauer 
der Toxinwirkung herdfSrmig oder diffus sein kann. Wie ja aueh 
3s sagt, dab er in Fil]en, in denen er mit  einem weniger stark 
wirksamen Nephrotoxin nur Veri~nderungen einzelner Glomeruli erzielte, 
dureh wiederholte Nephrotoxininjektionen aber sehlieBlich alle Glomeruli 
sehS~digen zu kSnnen glaubt. 

Es ist also mindestens zu fragen, ob dieser sog. Glomerulonephritis 
die Bedeutung einer reaktiven Entziindung oder die einer prim~ren 

Virchows Archly. Bd. 318. 34 
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hyperergisch-entziindlichen l%eaktion oder beides zukommt. Versuchs- 
ergebnisse, welche der menschlichen Glomerulonephritis nieht nur 
ihnlich sind, sondern formal mit  ihr iibereinstimmen und bei welchen 
nicht alterative Sch~den ~n den Glomeruli, sondern Proli/erationenim 
Vordergrunde stehen, entsprechen immer den Tieren, bei denen eine 
Sensibilisierung stattgefunden hat. t t ierher geh5ren die Versuche 
MASUGIS mit Strepto-S~aphylokokkensensibilisierung sowie die Glome- 
rulonephritis AHLSTROEMs beim Kaninchen, die er durch Behandlung 
mit kleinsten Staphylotoxingaben und wiederholten Pferdeserum- 
injektionen erzeugte. Ebenso wie KLI~G~ h~lt er diese Erscheinungen 
fiir eine Serumhyperergie, die dureh das besonclers auf  die Niere wirkende 
Staphylotoxin an dieselbe , ,gebannt" wird, wobei unseres Erachtens 
die besondere ]~ierenwirksamkeit des Staphylotoxins wie diejenige des 
Nephrotoxins, als allein bedingt dutch die funktionell-strukturelle 
Eigen~rt des Glomerulus zu verstehen ist. Diese diffuse Glomerulo- 
nephritis w~re demnach ,das  Produkt  einer (schwachen) Toxinwirkung 
bei entsprechender ]%eaktionslage" (FAHR). Diese Definition FAuns 
mSchten wir d~hin erweitern, dab die l~eaktionsl~ge durch das Toxin 
bedingt sein kann ~ spezi/ische Allergie (MAscoI Versuch I I I ) ,  oder 
zu einer geinderten t~eaktionslage eine Toxinwirkung hinzutritt  = 
Parallergie (KLI~G~, AHLSTROE~). 

Zum Schlul~ m5chten Wir die MSglichkeiten der Nephrotoxinwirkung 
noch einm~l schematisch skizzieren und damit  unsere Versuchsergebnisse, 
sowie die eingangs erw~hnten Nephrotoxinexperimente mit  denen 
MASUGIs verkniipfen : 

1. Vorgang : 
Einmalige Nephrotoxingabe 

Degenerativer Capillarschaden ~- humorale Dekomposition 
f 

Permeabilit~t s~nderung 
mit Ausscheidung zun~chst blutfremder, 

Sl0~ter auch bluteigener EiweiBkSrper. 
Klinisch: Starke Albuminurie. 
l%thologisch-anatomiseh: 

Glomerulo- und Tubulo-Nephrose 

l%estitutio ad integrum l%e~ktive Entziindung For~bes~ehen der Nephrose. 
sog. toxische herdf6rmige 

oder diffuse Glomerulonephritis 
2. Vorgang: 

Wiederholte Nelohrotoxingaben 
Allgemeine Umstimmung und Sensibilisierung 

G1omerulonephrose _~ Proliferative entziindliche 
und ihre Folgen ~- Erscheinungen. 
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DaB wir in unseren  eigenen Versuchen niemMs eine Glomerulo- 
nephr i t i s  sahen, m6ehten  wit  darauf  zuriiekfiihren, dal~ die Maus ftir 
hyperergische tl.eak~ionen n u t  sehr sehleeht geeignet ist. 

I n  der oben erwiihnten Defini t ion der Glomerulonephri t is  spricht  
F A ~  ganz allgemein yon  einer Toxinwirkung bei entsprechender  
P~eaktionslage, spg~ter sagt er, dal3 die Glomerulonephri t is  zus tande  
k o m m t  dutch  das Zusammentref fen  einer geiinder~en l~eaktionslage mi t  
dem Antigen besonderer Eigenart. Ob diese besondere Eigenar t  aber  
nicht  n u t  dar in  besteht,  dal.3 das , ,Ant igen"  dureh den Glomerulus aus- 
geschieden wird ? 

Zu.sammen/assung. 
1. Die gesehilderten Versuche befassen sich erstmals mi t  der An- 

v e n d u n g  des Masugi-Nephri t is-Experimentes  an der Maus. 
2. Dabei  ergibt sich, dag an der Maus eine G]omerulonephrit is  wie 

sie an  den sonst i iblichen Versuchstieren erzeugbar ist, n icht  hervor- 
gerufen werden kann .  

3. Die Maus erweis~ sich aber a]s auBerordentlieh empfindl ich 
gegeniiber dem Ant i -Mausenieren-Kaninchenserum,  doch sind 

4. die dami~ zu erzeugenden Ver~nderungen an  der Miiuseniere n ich t  
allein individuel]  augerordentl ich wechselnd,  sondern aueh quan t i t a t i v  
u n d  zeitlich fast vSllig unabhgngig  von den verabreichten Mengen 
nephrotoxischen Serums. 

5. Die Ver~nderungen an der M~useniere kSnnen  als Olomerulo- 
nephrose mit  ihren Folgeerscheinungen gedeutet  werden. 

6. Das Nephrotoxin  ist auf  Grund  seiner Wi rkungen  als ein sehr 
starkes Capillargift anzusehen, wobei sieh Capill.arsch~den am Glome- 
rulus u n d  Blutplasmaverg~nderungen in dem morphologisehen Bilde 
addierten.  Die prim~ire allergiseh-hyperergisehe Na tu r  erscheint daher  
diskutabel .  
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