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In frfiheren, gemeinsam mit I. FSLDES und T. HoLLb durchgeffihrten 
Untersuchungen hatten wit festgestellt, dal~ durch chronische Ver- 
abreichung yon Pilocarpin eine diffuse Glomerulonephritis (Gln.) erzeugt 
werden kann. Die hier besprochenen Versuche dienten zur Kli~rung 
fo]gender Fragen : 

1. Wie ls sich die Entwicklung der durch Pilocarpin hervorge- 
rufenen Gln. beschleunigen und dadurch eine einfache und leicht an- 
wendbare Methode finden, mit deren Hi]re Gin. zustande gebracht 
werden kann ? 

2. Wie lassen sich zur Herbeiffihrung der Gln. m6g]iehst Mittel ver- 
wenden, die auch in der mensehlichen Pathologic eine Ro]le spie]en; auf 
welehe Weise kann gleiehzeitig die benutzte Piloearpinmenge herab- 
gesetzt werden, damit seine toxisehe Wirkung m6gliehst gering sei ? 

3. Wie l~l~t sieh die Entwicklung der durch Pilocarpin herbeizu- 
fiihrenden Gln. verhindern ? 

Kaninehen wurden mit Pferdeserum sensibilisiert, und naeh Ablauf 
der Sensibilisierungszeit erhielten sie Piloearpin. Die Sensibilisierung 
mit Pferdeserum ersehien deshalb zweckmS, l~ig, weil nach Literatur- 
angaben die Empfindlichkeit gegenfiber Pilocarpin dureh die Sensibi]i- 
sierung gesteigert wird. Im I4inb]ick darauf, dab einzelne Autoren in 
der ~tio]ogie der Gin., andere insbesondere in der der Kriegsnephritiden 
der Kb:,ltewirkung Bedeutung beimessen, wurden die Tiere nach der Pilo- 
carpinverabreichung in kaltem Wasser gebadet. Gleichzeitig wurde die 
eingefiihrte Pilocarpinmenge im Verg]eich zu den friiheren Versuehen 
herabgesetzt. 

Zur Verhinderung der Entwieklung der dutch Pilocarpin zustande 
gebrachten Gln. wurden 2 Versuchsserien durehgeffihrt. Im 1. Versuch 
wurde das Baden der Kaninehen in Evipan- und Athernarkose vorge- 
nommen, und zwar mit Riieksicht darauf, dab Meersehweinchen naeh 
Literaturangaben w/~hrend der Narkose die Einffihrung einer anaphy- 
laxieauslSsenden Dosis vSllig symptomfrei fiberstehen. Im 2. Versuch 
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e r h i e l t e n  d ie  T i e r e  v o r  de r  P i l o c a r p i n g a b e  u n d  v o r  d e m  B a d e n  A t r o p i n .  

Die  Gln .  such t e  ieh  desha lb  d u t c h  A t r o p i n g a b e  a b z u w e h r e n ,  weft  e inerse i t s  

n a c h  L i t e r a t u r a n g a b e n  m i t  A t r o p i n  desens ib i l i s ie r t  u n d  de r  a n a p h y l a k -  

t i sehe  S c h o c k  a b g e w e h r t ,  ande r se i t s  die  P i l o c a r p i n w i r k u n g  d u r e h  

A t r o p i n  g e h e m m t  w e r d e n  kann .  

D ie  U n t e r s u e h u n g e n  w u r d e n  an  95 K a n i n c h e n ,  14 R a t t e n  u n d  18 Meer-  

s e h w e i n c h e n  v o r g e n o m m e n .  

E x p e r i m e n t e l l e r  Tel l  

I. In  der 1. Versuchsserie wurden 35 Kaninchen im Gewicht yon 2500--3500 g 
verwendet. 3 Woehen nach Sensibilisierung mit  normalem Pferdeserum (2real 2 ml 
intravenSs) erhielten die Tiere t~glich subeutan 0,01 g Pflocarpin und wurden in 
kaltem Wasser (etwa 10 ~ C) gebadet. Nach einer Behandlung von 1--60 Tagen 
wurden die Organe der verendeten bzw. dutch Luftembolie getSteten Tiere auf- 
gearbeitet. Wit  untersuehten den Ham,  Blutdruck, die Gewiehtsver~nderung und 
den Reststickstoffgehalt im Blur der Tiere. 

Bei 15 tier 35 Kaninchen ersehienen am 3.--6, Tage Eiweil~ und Slo~ter rote Blut- 
kSrperehen, sowie hyaline und kSrnige Cylinder im ttarn.  Zwei Tiere wiesen massive 
Albuminurie auf, femer enthielt das Sediment vereinzelte rote BlutkSrperehen. 
Albuminurie, t tamaturie und Cylindrurie erreiehten den HShepunkt am 10. bis 
14. Tage. Das Gewieht der Tiere zeigte wahrend der Behandlung keine wesentliehe 
_~mderung. Der Reststickstoffgehalt des Blutes stieg bei 2 Tieren in geringem Mage 
- -  auf 70 und 84 rag-% - - ,  bei 3 Kaninehen jedoeh betrachtlieh, auf 156, 101 
und 142 mg-% an; diese Tiere gingen im ur~misehen Koma zugrunde (Tabelle 1). 
Der Blutdruek der Tiere wies keine wesentliehen Veranderungen auf. 

Tabelle 1. Klinische Angaben aus der Versuchsserie: Sensibilisierung 
-~ Pilocarpin Jr Baden 

- - ~  - -  Gewieht des Tieres ttarnbelund vor dem Verenden in Gramm Rest- 
Nr. ~ -  stickstoff 

zu Beginn [ am Ende EiweiB Sediment 
des Versuches mg % 

1 3000 1--2 r. B1. 45 3100 ~+~ 
2 18 3200 3100 -+~ 10--12 r. Bl., Cylinder 156 
3 13 3500 3500 + +  6--8 r. BI., Cylinder 84 
4 56 3400 3600 + + 4- -6  r. B1. 70 
5 11 3000 3000 + + 6--7 r. B1. 38 
6 13 3500 3600 + +  4--5  r. B1. 56 
7 22 3300 3300 --+7 10--12 r. B1. 46 
8 11 2800 3000 -+- 8--10 r. Bl., Cylinder 101 
9 15 3000 3000 ++  4- -5  r. B1. 20 

10 15 3100 3100 + +  4--5  r. Bl., Cylinder 42 
11 15 3300 3500 -+~ 10--12 r. BI., Cylinder 142 
12 7 3000 3200 - + ~ ~ Sediment 45 
13 23 2600 2900 + 7  6--8  r. B1. 30,8 
14 19 3200 3300 + +  4- -5  r. B1. 38 
15 60 2800 2700 + + 3- -4  r. B1. 38 

r. B1. ~ rote BlutkSrperchen. 

Bei der Sektion war die Niere in 2 F/~llen bedeutend vergrSl3ert (Kaninchen Nr. 4 
li. Niere 14,70 g, re. 14,71 g; Kaninchen Nr. 11 li. l~iere 16 g, re. 16,2 g). In  den 
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iibrigen F~llen war nur eine geringe VergrSilerung festzustellen. Nierenoberfliche 
brinnlichrot mit punktartigen Blutungen, auf Schnitt Rinde verbreitert. 

Histologisch war bei 11 der 15 Tiere das charakteristisehe Gewebsbild der akuten 
diffusen Gln. wahrnehmbar: Proliferation der Endothel- und Epithelzellen in den 
Glomeruli, VergrSl3erung der Glomeruli, Verdickung der Basalmembran der 
Glomerulussehlingen (Abb. 1), EiweiB und rote BlutkSrperchen im Bowmanschen 
Kapselraum (Abb. 2), hyalintropfige Degeneration in den Epithelzellen der Tubuli, 
im Interstitium 0dem. Bei 2 Kaninchen wird das Gewebsbild yon der Verdickung 
der Basalmembran der Glomeruli beherrseht, und die proliferativen Ver~nderungen 
treten in den I-Iintergrund. Bei 2 Tieren entspricht der Befund einer subakuten Gin. : 
stark vergrOl~erte und bereits auch schrumpfende Glomerula (Abb. 3), Halbmond- 
bildungen (Abb. 4), Tubuli sind tells atrophisch, tells hypertrophiseh, Epithel- 
zellen bier und da verfettet, in den Lumen der Tubuli hyaline Cylinder, im Inter- 
stitium rundzellige Infiltrate und ]3indegewebsvermehrung. 

Bei 8 der 35 Kaninchen waren weder klinisch noch bei der Sektion und histo- 
logischen Untersuchnng wesentliche VerKnderungen in der Niere feststellbar. 

12 der 35 Kaninchen gingen am 1.--4. Tage unter schock/~hnlichen Symptomen 
zugrunde. Bei 6 dieser Tiere enthielt der Ham EiweiB. Anlil~lich der Sektion 
konnten in den inneren Organen der Tiere die fiir einen anaphylaktischen Schock 
eharakteristische Ver~nderungen nachgewiesen werden: Lungenemphysem, Stau- 
ung und Blutung in der Leber und im Diinndarm sowie in 2 Fillen Nekrose der 
Diinndarmschleimhaut. Bei den erw/~hnten 6 Kaninchen mit Albuminurie wurde 
eine Verdiekung der Basalmembran der Glomeruli ohne proliferative Ver/~nderun- 
gen beobachtet. 

lI .  Bei der 2. Versuchsserie gelangten 14 Albinoratten zur Verwendung. Die 
Ratten wurden mit normalem Pferdeserum sensibflisiert, naeh 3 Woehen 16real 
subcutan mit Bfloearpin behandelt und in kaltem Wasser gebadet. Schockghnliche 
Symptome traten bei den l~atten hie auf. An den ~ieren waren keinerlei wesent- 
liehe Ver~nderungen testzustelien. 

III.  Die Tiere wurden in 3 Gruppen eingeteilt. Die 1. Gruppe umfaBte 10 Meer- 
schweinchen, die naeh Sensibflisierung mit normalem Pferdeserum subcutan 2 mg 
Pilocarpin erhielten und dann in kaltem Wasser gebadet wurden. Die Meerschwein- 
chen vertrugen die Behandlung sehr schleeht, nach der 2.--3. Behandlung zitterten 
sie am ganzen KSrper, ihr Fell str/~ubte sich, und naeh einigen Stunden gingen alle 
10 Tiere ein. Bei der Sektion sahen wir eine Erweiterung der rechten Herzkammer, 
Lungenemphysem und punktartige subepitheliale Blutungen in der Magen- und 
Diinndarmschlehnhaut. Histologisch waren neben diesen Ver/~nderungen in der 
Lunge peribronchiale mononucle/~re Infiltration, ferner in der Umgebung sowie in 
der Wand der Arterien 0dem und in der Leber Vacuolendegeneration vorhanden. 

Die 2. Gruppe bestand aus 4 Meerschweinehen, die naeh Sensibilisierung mit 
normalem Pferdeserum nut mit Pilocarpin behandelt und nicht gebadet wurden. 
Die Tiere vertrugen die Behandlung gut, wurden nach 16 Behandlungen getOtet. 
Ein pathologiseher Befund war nicht zu erheben. 

Die 3. Gruppe bestand gleiehfaUs aus 4 )/Ieersehweinchen, die nach Sensibili- 
sierung mit normMem Pferdeserum gebadet, jedoch nieht mit Pflocarpin behandelt 
wurden. Ergebnisse wie Gruppe 2. 

Kontrolluntersuchungen 
Kontrolluntersuchungen an Gruppen yon je 10 Kaninchen: Sensibilisierung 

mit Pferdeserum - -  Sensibilisierung mit Pferdeserum, Injektion yon Pilocarpin, 
aber keine K/~ltebehandlung - -  Sensibflisierung mit Fferdeserum, K/~ltebehandlung, 
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Abb. 1. Neben prolifer~tiven Ver~nderungen ist die Basalmembr&n der Glomerulusschlingen 
erheblich verdiekt .  Die Basa lmembr~n  der Bowmansehen  Kapsel  ist verbre i te r t .  

Keidenhainsehe Azanf~rbung  

Abb. 2. I n  der HShlung der Bowmanschen  Kapsel  sind Eiweil~ und  rote  BlutkSrperchen 
nachweisb~r.  Aueh das L u m e n  der Tubuli  enth~lt  rote Blutk6rperehen.  

H~matoxyl in-Eos inf~rbung 
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Abb .  3. B indegeweb ig  u m w a n d e l t e r  Glomerulus ,  in d e m  das  L u m e n  der  Glomeru lussch l inge  
stel lenweise n o a h  zu  e r k e n n e n  ist.  I n  der  U m g e b u n g  des Glomeru lus  lymphocyt~i re  

In f i l t r a t ion .  1=i f imat  oxy l in -E  osinf~irbun g 

Abb .  4. H a l b m o n d f 6 r i n i g e  P ro l i f e ra t ion  der  Epi the lze l len  der  B o w m a n s c h e n  Kapse l .  
H~matoxylin-E osinf~rbung 
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aber keine Pilocarpininjektionen ergeben naeh 16tagiger Versuehsdauer makro- 
skopiseh und histologisch keine pathologisehen Veranderungen an den inneren 
Organen. 

Untersuchungen fiber die Hemmung der filomerulonephritisentwieklung 
I. 10 Kaninchen warden 3 Woehen nach der Sensibilisierung mit intraven6s 

gegebenem Evipan narkotisiert, erhielten sodann subcutan Piloearpin und wurden 
in kaltem Wasser gebadet. Wahrend des Badens wurde der Sehlaf mit ~ther ver- 
tieft. Wit behandelten die Kaninchen 1--14mal in dieser Weise. 4 der 10 Tiere 
verendeten naeh 1--3 Behandlungen unter anaphylaxieahnlichen Symptomen; das 
Sektionsergebnis war dementsprechend. 3 Kaninehen zeigten auf Grund der klini- 
schen, Sektions- und histologischen Beobachtungen akute diffuse Gln., 3 andere 
Nephrosesyndrom. Die Entwicklung der Gln. war also nicht verhindert wordem 

II. 20 Kaninchen behandelten wir 3 Wochen naeh der Sensibilisierung subcutan 
mit 2 mg Atropinum sulfuricum. ~kn den folgenden Tagen erhielten dann die 
Tiere 1 Std vor der iiblichen Behandlung (Pilocarpia -{- Baden) stets 2 mg Atropin. 
Sie vertrugen die Behandlung gut, ein anaphylaxieahnlieher Sehock trat niemals 
auf. Naeh 15--20 Behandlungen wurden die Tiere getStet. Bei 5 Kaninehen war 
klinisch, pathologisch-anatomisch and pathohistologisch akute diffuse Gln. fest- 
zustellen. :Nach der statistisehen Analyse des Leiters der medizinisch-mathemati- 
schen Gruppe des Instituts f'dr Angewandte Mathematik der Ungarischen Akademie 
der Wissenscha~ten, Dr. I~ENEUS JUVANCZ, ist die Abweichung zwischen der Kon- 
troll- und atropinbehandelten Gruppe, wenn man die Entwieklung der Nierenver- 
anderungen an den den Schock iiberlebenden Tieren untersueht, stark signiiikant 
(bei Anwendung des ~2-Verfahrens P < 1%). Dr. JWANCZ, dem auch an dieser Stelle 
fiir seine freundliehe Hilfe gedankt sei, ist der Ansieht, aus dem Resultat geheher- 
vor, dal] sich bei der atropinbehandelten Gruppe weniger Nierenveri~nderungen 
entwickelt haben. 

Bespreehung 
Die im Laufe der Versuche erzielten Resultate ]assen sich in 3 Grup- 

pen einteilen: 
1. Erzeugung der Gln. nach einer neuen Methode. 
2. Hemmung der Gln.-Entwicklung. 
3. I-Iervorru~en eines anaphylaxieiihnlichen Schocks. 
ad 1. Es ergab sich bei den Versuchen, da6 an den mit normalem 

Pierdeserum sensibilisierten Kaninchen durch subcutane Pflocarpin- 
verabreichung sowie Baden in kaltem Wasser akute und subakute Gln. 
herbeigeffihrt werden kann. Naeh den Feststellungen yon A. BOHL~ 
und Mitarbeitern enthiilt die Literatur keine Angaben darfiber, dab bein 
kleinen Laboratoriumstieren eine spontane diffuse Gln. vork~me. Die 
auf oben beschriebene Weise hervorgerufene Gln. stimmt klinisch und 
anatomisch mit der menschlichen Gin. fiberein. Unter den klinischen 
Symptomen finden wir auch hier Albuminurie, Hi~maturie, Cy]indrurie, 
sowie in manchen F~llen die ErhShung des Reststickstoffspiegels. Es 
~ehlen dagegen {Jdem und Hypertonie. Dies kann meiner Meinung nach 
folgende Ursache haben: Das Gewicht der Tiere verandert sich ws 
der Behandlung deshalb nicht wesentlich, weft die Flfissigkeitssekretion 
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dureh Piloearpin hochgradig gesteigert wird, weshalb dieses Mittel friiher 
auch zur ()dementleerung empfohien wurde. /)as Ausbleiben der Blut- 
druckerhShung kann darauf zuriiekzufiihren sein, dab die blutdruek- 
senkende Wirkung des Pilocarpins zur Geitung kam. 

Verfolgen wir die Entwicklung der Gln. histologisch, so f~llt auf, dal~ 
bei der tt/~lfte der im akuten Schock verendeten Tiere die Verdickung 
der Basalmembran der Nierenglomeruli schon zu einem Zeitpunkt zu 
erkennen ist, wo noeh keine proliferativen Ver~nderungen vorhanden 
sind. I m  Zus~mmenhang mit  dieser Beobachtung ergab sieh die Frage, 
ob nicht die MSglichkeit besteht, dab der ProzeB als Nephrose beginnt 
und dann in einem Tell der F/ille in Nephritis iibergeht, in anderen jedoch 
die Nephrose bestehenbleibt, w~hrend es aber auch F//lle gibt, die be- 
reits als Nephritis beginnen. Bei meinen Versuchen fand ich n/~mlich 
unter den 1/ingere Zeit behandelten Tieren solche, bei denen neben der 
Verdickung der Basa]membr~n auch proliferative Ver/~nderungen vor- 
handen waren. Es gibt auch Kaninchen, bei denen die Verdickung der 
Basalmembran ohne proliferative Ver/~nderungen beobachtet  werden 
kann, und schlieBlich linden sich Tiere, bei denen nur die Proliferation 
der Endothel- und Epithelzellen wahrzunehmen ist. Diese Ver//nderungen 
sind auch yon entsprechenden tIarnver/~nderungen begleitet. Um aus 
diesen Befunden auf die zeitliche l~eihenfolge sch]iel3en zu kSnnen, mill]re 
man naturgem/~B aus der Niere der 1/~nger behandelten Tiere in gewissen 
Zeitabst/~nden Probeexcisionen vornehmen, um so zu beweisen, dab die 
Nephrose schlieBlich in Nephritis tibergeht. 

Naeh P. EXDES und L. TAX~OsY-NAGY stellen Nephrose und Ne- 
phritis auf die gleiche Sch/~digung folgende geakt ionen verschiedenen 
Typs dar, und es hgnge ledig]ich yore Alter und der l%aktionsfghigkeit 
des Organismus ab, ob eine zur Heilung neigende Nephrose oder eine 
schwer progredierende Nephritis zustande kommt.  Dies geht auch aus 
Tierversuchen hervor, da mit  Nephrotoxin in einzelnen F/illen Gln., in 
anderen Nephrose hervorgerufen werden konnte. 

Auf welchen Pathomechanismus mag die yon mir herbeigeffihrte Gln. 
beruhen ? Es ergeben sieh meiner Ansicht nach zwei MSglichkeiten : 

a) In der Pathogenese der Gin. schreiben wir auch der Sensibilisierung des 
Organismus, den allergischen und parallergischen Prozessen eine Bedeutung zu. Bei 
den Versuchen warden die Kaninchen mit normalem Pferdesernm sensibilisiert und 
in kaltem Wasser gebadet. A.D. ADO und Mitarbeiter wiesen an Meerschweinchen, 
Kaninchen und tIunden nach, dab bei der Sensibilisierung die Empfindliehkeit des 
Gesamtorganismus, aber auch der ehlzelnen Organe Acetylcholin gegentiber stark 
zunimmt, ebenso aber auch Eserin, Pflocarpin und anderen Pharmaka gegentiber. 
I. WE~ und K. LIssXK beobaehteten, dal~ der Herzmuskel, werm das tterz eines 
sensibilisierten Tieres mit einem entsprechenden Antigen durehstrSmt wird, eine 
cholin/~hnliehe Substanz sezerniert. Ferner stellten sie lest, dal] das Herz des sensi- 
bflisierten Meerschweinehens Cholin gegeniiber empfindlieher ist als das der nor- 
malen, nieht sensibilisierten Tiere. In der J~tiologie der Gin. wird seit langem aueh 

Virchows Arch. Bd. 330 27 
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der K~lte- und Feuchtigkeitswirkung Bedeutung beigemessen. Naeh A. I. ~RANK- 
FURTS Erfahrungen spielen in der ~tiologie der Gin. Grippe und ErkMtung eine 
bedeutende Rolle. Laut D. A. TSC~ERNOGVROW fallt in der _~tio]ogie und Patho- 
genese der akuten Gin. der Abkiihlung die fiihrende Rolle zu. Auf Wirkung der 
Abkiihlung trit t  in den Nierengefal~en ein Spasmus auf, so dab die Erkrankung 
selbst mit einer hochgradigen StSrung im Blutkreislauf der Niere beginnt. I~ach 
diesem Autor kommt den infektiSsen und allergisehen Faktoren die geringste Rolle 
zu. Laut I~. H. MORE und D. WA~G]~ nimmt die Progression der dureh y-Globulin 
herbeigefiihrten Gin. auf K~ltewirkung zu. Ihrer Ansieht naeh wird die Anti- 
kSrperbfldung dutch die Kaltewirkung gesteigert. Naeh SELYE kommt der K:alte- 
wirkung bei zahlreichen Erkrankungen eine Bedeutung zu. 

Es e rheb t  sich die F rage ,  ob es sich bei  der  yon mi r  hervorgerufenen  
Gln. n ich t  ~hnlicherweise u m  einen immunbio log ischen  ProzeI~ hande l t .  
I m  exper imente l len  Teil  wurde  bere i ts  erw/~hnt, dal~ bei  sensibi l is ier ten 
Tieren durch  Baden  a]lein Gln. n ich t  herbeigeff ihr t  werden konn te  ; es war  
unbed ing t  nStig,  aueh Pi ]oearpin  zu verabre ichen.  Welche  W i r k u n g  i ib t  
hier  des  Pf loearpin  aus ? Nach  den Fes t s te l lungen  yon  R. DOF~R~ sowie 
A. D. A])o is t  es heute  n ieh t  mehr  als Spekula t ion  zu be t rach ten ,  dal~ 
Acetylchol in  bei  den  al lergisehen Ersche inungen  eine Rolle  spielt .  

Diese Tatsache wurde dutch experimentelle Beobaehtungenbest~tigt. DA~IELO- 
POLV hatte in die Trachea yon Kaninchen Aeetylcho]in gespritzt und dadureh 
einen Asthmaanfall zustande gebracht. Nach den Feststellungen yon BELL/~K, 
S~G]~u und CSERESZNu (1926) sowie ILL~.NYI und :BORS~K ]~]t sieh auf Wirkung 
yon Piloearpin eine ErhShung der AntikSrperproduktion nachweisen. BELL~K und 
Mitarbeiter (1931) beobaehteten fernerhin, dab es sich bei den im 0rganismus an- 
l~l~lich der Immunisierung entstehenden AntikSrpern um parasympathikoergische 
Substanzen handelt. Auch SALO~O~SEV und MADSEN sahen auf Wirkung yon Pilo- 
carpin eine ErhShung der AntikSrperbfldung. K. FARKAS hatte nachgewiesen, dal~ 
sieh der Verlauf des histaminbedingten Asthmas auf Wirkung yon Piloearpin oder 
K~lte versehlimmert. Naeh GO~ECZKu und LcD$-~Y wird der Opsonin-, Agglutinin- 
und Pr~eipitintiter durch die auf des vegetative Nervensystem wirkenden Sub- 
stanzen ver~ndert. 

Akzep t ie ren  wit  diese Ergebnisse,  so gelangen wir  zu tier Fes t s te l lung ,  
d~l~ die auf W i r k u n g  des vorher  ve rabre ich ten  Ant igens  zur  En twiek]ung  
gekommene  immunbiologische  R e a k t i o n  sowohl durch  des  Baden  in 
ka l t em Wasse r  als auch durch  die Einf i ihrung des Pi]ocarpins  t ie fgehend 
beeinf]ul~t worden sein di i r f te  und  diese ~Faktoren im Z u s t a n d e k o m m e n  
der  Gln. eine Rolle  spielten.  Diese A n n a h m e  bedar f  jedoch naturgem~l~ 
noch der  Bes t~t igung durch  weitere  Untersuchungen .  

b) Die andere  bei  der  Erk l~rung  des Pa thomechan i smus  der  zus t ande  
k o m m e n d e n  Gln. zu ber i icks icht igende  MSglichkeit  ws folgende:  

Sowoh] die K~lte wie des Pilocarpin wirkten auf die l~ierengef~l]e. Wie wit 
seit langem wissen, besteht zwisehen der Innervation der Haut und der Niere ein 
Zusammenhang. Die Einengung der Hautgef~l~e ist yon der Kontraktion der 
Nierengef~l]e begleitet, l ~eh  M. FSLD~, Gr. G~BO~ und I. Ko~X~o~Y wird diese 
Auffassung auch dureh neuere Untersuchungen best~tigt. Auch diese Verfasser 
konnten naehweisen, dal~ sowohl die Konstriktion wie die Dilatation der Haut- 
gef~e zur Konstriktion der I~ierengef~e fiihrt. Dieser Tatsache kommt in der 
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Entstehung der Nephritis mSglicherweise eine Bedeutung zu, da die Niere bei einer 
Erkgltung dureh die Abkiihlung der Haut isehgmiseh wird und den Locus minoris 
resistentiae bildet. Laut KZe~PPER und WAALE• lgSt sich die allergiseheReaktion 
naeh Belieben auf jedes Organ lokalisieren, wenn wir im Organ dureh Erwgrmung, 
Abkiihlung, funktionelle Belastung usw. oder medikamentSs KreislaufstSrungen 
hervorrufen. Naeh den Feststellungen yon G. FIL~P und A. SZmCTIVXNu fiihrt 
die StSrung der GefgBinnervation bei vorhandener Allergic und Anwesenheit der im 
Blut zirkulierenden Antigene auf den lgdierten oder yon gereizten Nerven inner- 
vierten Gebiet zu hyperergischer Entziindung. Laut G. CZONICZER und T. ZS6T~R 
besteht die Ursache der akuten Gln. im generalisierten GefgSspasmus. Ihrer An- 
sicht nach tritt die Gln. nach Strept0kokkeninfektion als zweite Krankheit, d.h. 
Teilerscheinung der allgemeinen Angiopathie, auf. 

Bei meinen Untersuehungen babe ich zwar keine generalisierten Ge- 
fgftvergnderungen beobachtet. Es ist jedoch anzunehmen, daft das ver- 
wendete kalte Wasser auf die Nierengefgge wahrseheinlieh eine Wirkung 
ausiibte. Wghrend sich jedoch die Nierengefgge auf Kgltewirkung kontra- 
hierten, d/irfte Pilocarpin die entgegengesetzte Wirkung gehabt haben. 
Auf diese Weise ist - -  naturgemgB nur auf Grund theoretischer Voraus- 
setzung - -  in der Niere mSg]icherweise eine vasomotorische StSrung auf- 
getreten. 

Verbinden wir jedoeh die beiden obigen Voraussetzungen miteinander, 
so besteht die M5gliehkei~, daft in dem infolge der vasomotorischen StS- 
rung geschgdigten Nierengewebe dureh die Erh6hung des AntikSrloer- 
titer eine Antigen-Antik6rperre~ktion zustande kommt, die zur Entwick- 
lung der Gln. ffihrt. Es sei betont, dab es sieh hier nur um eine theore- 
tische, praktisch noeh nieht bewiesene Annahme handelt. 

~d 2. Die t temmung der Gln.-Entwieklung wurde - -  wie ~us dem 
experimentellen Tell h e r v o r g e h t -  durch Verabreiehung yon Atropin 
erzielt. Auf Atropinzufuhr traten signifikant geringere Nierenvergnde- 
rungen suf als in der Kontrol]gruppe. 

Nach D. DANI~LOPOLU kann Atropin auf zweierlei Art wirken: einerseits 
hemmt es die Wirkung der ~eetylcholinspaltenden Cholinesterase (~eetylcholino- 
lytische Wirkung), anderseits hemmt es die purasympathomimetische Funktion 
des Aeetylcholins, indem es die Zellen Acetyleholin gegeniiber unempfindlieh macht. 
Bei zunehmender Atropindosierung wird die erste, ~ber auch die zweite Funktion 
gesteigert. Wird jedoeh eine zu geringe Atropinmenge ver~bfolgt, nimmt die 
Aeetylcho]inwirkung zu, und es kann zum Sehock kommen. Bei der Analyse der 
Atropinwirkung mtissen diese Tutsachen unbedingt beriicksichtigt werden. 

Bei den in Narkose vorgenommenen Untersuehungen waren im Ver- 
gleieh zur Kontrollgruppe keine wesentliehen Untersehiede naehweisbar. 

ad. 3. Im Verlaufe der Versuche machten wit die interessante Beob- 
achtung, dab bei einem Tell der Tiere, sofern den mit norm~lem Pferde- 
serum sensibilisierten K~ninchen 1--4ma] Pi]ocarpin verabreicht und sie 
in kaltem W~sser gebadet wurden, n~eh klinischen und pathologiseh- 
anatomischen Feststellungen ein anaphylaxieghnlicher Sehoek zur Ent- 
wieklung kam. Erhielten die sensibilisierten Tiere nur Pilocarpin oder 
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wurden sie nur gebadet oder wurden die Versuche nach Vorbehandlung 
mit Atropin durchgeffihrt, t rat  der anaphylaxie~hnliche Schock niemals 
auf. Ganz ~hnlich waren die Ergebnisse bei den Meerschweinehen. Aus 
der Literatur ist bekannt, dal] bei Tieren verschiedener Art die Ana- 
t0hylaxie nieht in gleicher Weise zustande kommt. M~use, Rat tan und 
Ziesel sind verh~ltnism~Big refrakt~r. Es besteht die Wahrscheinlich- 
keit, dab es aus diesem Grunde nicht gelungen ist, mit der bier beschrie- 
benen Methode den Sehoek aueh bei Ratten hervorzurufen. Auch das 
Zustandekommen des anaphylaxie~hnlichen Schocks scheint fiir die An- 
nahme zu sprechen, dal3 in der Pathogenese der yon mir hervorgerufenen 
Gln. immunbiologische Prozesse eine entscheidende Rolle spielen. 

Zusammenfassung 
An Kaninchen 1/~Bt sich eine diffuse akute und subakute Glomerulo- 

nephritis hervorrufen, wenn die Tiere mit normalem Pferdeserum sensi- 
bilisiert, hiernach subcutan mit Pilocarpin behandel~ und anschliel3end 
in kaltem Wasser gebadet werden. Bei Anwendung dieser Methode 
treten bei einem Tail der Tiere dem anaphylaktischen Schock/ihnliche 
Symptome und pathologisch-anatomische Veri~nderungen auf. ttingegen 
kommt as weder zu Glomerulonephritis, noch zu anaphylaxieiihnlichen 
Ver~nderungen, wenn die Tiere nur nach Sensibilisierung untersucht 
werden oder nach der Sensibilisierung nur eine geringe Pilocarpindosis 
erhalten bzw. wenn sie nach der Sensibilisierung nur in kaltem Wasser 
gebadet werden. 

Die im Zusammenhang mit der t temmung der Glomeru]onephritis 
vorgenommenen Untersuchungen ergaben, dab die Entwicklung der mit 
der beschriebenen Methode erzeugten G]omeru]0nephritis sowie des ana- 
phylaxie~hnlichen Schocks durch l~arkotisierung der Tiere nicht ver- 
hindert warden kann. Erhielten die Kaninchen neben der iibliehen Be- 
handlung aber Atropin, so trat  der anaphy]axies Schock hie- 
reals auf, und es entwickelten sich, wie die mathematiseh-statistische 
Analyse zeigt, signifikant geringere Nierenveri~nderungen. 
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