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Vorwort zur ersten Auflage.

DaB Uberempfindlichkeit gegen bestimmte Substanzen Krankheits-
symptome vom Typus des Asthmas, des Heufiebers, der Urticaria usw.
hervorrufen kann, war schon lange bekannt. Es ist aber das un-
bestreitbare Verdienst einiger amerikanischer Forscher, von denen be-
sonders die Namen von WALKER, CookE und Coca genannt werden
miissen, darauf hingewiesen zu haben, dafl diese Fille von durch Uber-
empfindlichkeit verursachtem Asthma nicht Ausnahmefille sind, sondern
daB diese Krankheit mit einigen anderen zusammen in eine groBe
Gruppe von Krankheiten mit einer eigenen ganz speziellen Atio-
logie zu reihen sind. Es sind als Gruppe betrachtet, Uberempfindlich-
keits- oder allergische Krankheiten. Spiter hat die Schule von WIDpaL
in Paris und besonders die von FrRUGONI in Florenz betrichtlich an
der Ausarbeitung der neuen Idee mitgeholfen.

Verfassers Aufmerksamkeit wurde auf diese Frage zuerst wahrend
eines Besuches in Amerika gerichtet, wo WALKER die Freundlichkeit
hatte, ihm seine Untersuchungsmethode zu zeigen. Bei Nachpriifung
an eigenem Material in Leiden konnte er WALKERS Angaben im
Prinzip bestdtigen. Beim weiteren Ausarbeiten aber wurde Verfasser
immer mehr von der urspriinglichen Auffassung iiber die Atiologie
des Asthmas weggedringt, so daB er schlieBlich einen Standpunkt
einzunehmen hatte, der von dem der amerikanischen Forscher er-
heblich abwich.

Der wesentliche Unterschied zwischen der urspriinglichen Auf-
fassung der Amerikaner und derjenigen des Verfassers liegt darin,
daB Verfasser zwar annimmt, daB Asthma, Urticaria, viele Fille von
Ekzem, Migrine usw. als allergische Krankheiten aufzufassen sind, daf3
aber die atiologischen Faktoren in der groBen Mehrzahl der Félle nicht
die von den Amerikanern angenommenen, sondern die Klima-Allergene
sind, welche neben Nahrungsfaktoren (und auch von diesen besonders
den weniger spezifischen) die Hauptrolle spielen. Die allergischen Krank-
heiten sind in erster Linie Klimakrankheiten und bei der Therapie muf}
dieser Faktor vor allen andern beriicksichtigt werden.

Der Verfasser legt Wert darauf, deutlich hervorzuheben, daf} er
nicht der Ansicht ist, daB mit der Indentifizierung des Asthmas als
Klimakrankheit — selbst wenn es gelingen wiirde, alle Klima-Allergene
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kennenzulernen — die Asthmafrage gelost sei. Die Therapie aber wird
durch die Anerkennung der Klimaeinfliisse ganz erheblich gefordert
werden; die Frage nach dem Mechanismus, die Frage, warum ist A
allergisch und B nicht, bleibt dabei noch ungeldst.

Es ist ein allgemeiner Faktor gefunden, der fiir die ganze Gruppe
von Krankheiten von der groten Bedeutung ist. Damit sind andere
bekannte Faktoren, wie psychische Beeinflussung, reflektorische und
infektiose Einfliisse u. a. nicht verdringt und noch weniger wird damit
der EinfluB des sympathischen Nervensystems auf diese Krankheiten
geleugnet. Der Klimafaktor erklart nicht alles und es wird so bleiben,
daB bei jedem einzelnen Fall von Asthma der Kliniker auf das genaueste
iiberlegen muB, welcher Faktor in dem Falle im Spiele ist.

Aber eines ist sicher. Der Klimafaktor ist neben unspezifischen
Nahrungseinfliissen der Hauptfaktor bei ca. 90 v. H. der Fille von
Asthma und #hnlichen Krankheiten. Wer also die Asthmafrage l6sen
will, wird nicht umhin kénnen, diesen so wichtigen Faktor in den
Kreis seiner Uberlegungen zu ziehen.

Deshalb schien es mir wichtig, das bis jetzt iiber das Asthma
als allergische Erkrankung Bekannte in einer kurzen Monographie
zusammenzufassen. Es muB dabei besonders bemerkt werden, dafB3
diese Zusammenstellung nur einen vorldufigen Charakter haben kann.
Die Lehre der allergischen Krankheiten ist jung, fast tiglich werden
neue Tatsachen bekannt, vieles ist noch im Schwanken begriffen.
Diese Monographie gibt den Stand der Frage, soweit der Verfasser sie
im Juli 1925 iibersehen konnte. Was seitdem erschienen ist, (u. a.
auch wichtige Untersuchungen iiber die Bedeutung von Aspergillus-
Arten als Klima-Allergene aus Verfassers Institut) konnte nicht mehr
ausfiihrlich beriicksichtigt werden. —

Meinem Freunde, Professor F. VERZAR bin ich zu groBem Dank
verpflichtet fiir die groSie Freundlichkeit, die miihevolle Arbeit des
Ubersetzens iibernommen zu haben.

Ich empfinde es als eine angenehme Pflicht zu erwéhnen, daB,
obwohl diese Monographie unter meinem Namen erscheint, meine
Mitarbeiter einen sehr groflen Anteil an der Bearbeitung der erwahnten
Untersuchungen gehabt haben. Ich will besonders meinen Assistenten
und ehemaligen Assistenten, den Herren Priv.-Doz. Dr. Z. BIEN, Dr.
W. KrEMER, Dr. H. VAREKAMP NIEKERK, Dr. chem. N1JK, Ingenieur
W. EINTHOVEN jr. und Frl. GERM auch an dieser Stelle meinen auf-
richtigen Dank aussprechen.

Leiden, im November 1925. ‘W. STORM VAN LEEUWEN



Vorwort zur zweiten Auflage.

Zwei Jahre nach der Fertigstellung des Manuskriptes der ersten
Auflage wurde das Manuskript der zweiten Auflage beendet. Es sind
in diesen zwei Jahren mehrere Biicher und eine sehr grofie Anzahl
Arbeiten iiber die Allergie erschienen. Der Verfasser hat ebensowenig
wie in der ersten Auflage versucht, eine vollstindige Bearbeitung der
Weltliteratur zu geben. Denn erstens wiirde das dem Charakter des
Buches — das besonders die eigenen Ansichten und Erfahrungen des
Verfassers bringen will — nicht entsprechen und zweitens wire das
eine Wiederholung von Sachen, die schon in ausgezeichneter Weise
in anderen Biichern gebracht worden sind und deshalb in der Literatur-
angabe besonders erwihnt sind.

Leiden, im Februar 1928. W. STORM VAN LEEUWEN
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Einleitung.

Der Begriff ,,Allergie’ wurde von v. PIRQUET eingefiihrt, um damit
einen Zustand von erhéhter Empfindlichkeit gegeniiber Tuberkulin zu
bezeichnen, der durch eine gewisse Anderung, die im postuterinen Leben
den Korper traf — d. h. die tuberkul6se Infektion —, hervorgerufen wird.

Amerikanische Autoren haben dann den Begriff Allergie erweitert und
auf eine grofle Gruppe von Krankheiten ausgedehnt, die man jetzt aller-
gische Krankheiten nennt.

Es wire vielleicht gegen den Namen ,,allergische Krankheit* einiges
einzuwenden. Er hat sich aber eingebiirgert und das Einfithren eines
anderen Namen wiirde — wie ich glaube — nur dazu fithren, Verwirrung
zu stiften.

Unter allergischen Krankheiten sind im folgenden solche Krank-
heiten zu verstehen, deren Symptome durch bestimmte, von auBlen
einwirkende — also exogene — Substanzen hervorgerufen werden,
die als charakteristisches Merkmal aufweisen, daB sie nur bei bestimm-
ten, sensibilisierten Individuen als Krankheitserreger wirken und bei
normalen Personen gar keine, oder jedenfalls ganz andere Symptome
hervorrufen.

Die Sensibilisierung gegeniiber den genannten Substanzen, die wir
Allergene nennen, tritt meistens nur bei besonders dazu disponierten
Personen auf, kann aber auch bei sonst normalen Menschen vorkommen.
Der Sensibilisierung geht meistens ein wiederholter Kontakt mit dem
Allergen voraus, sie kann aber auch angeboren oder auf unbekannte
Weise im spiateren Leben erworben sein.

Wir haben bei den allergischen Krankheiten also eine exogene Krank-
heitsursache, die bei — meistens auf dem Boden einer vererbten Dispo-
sition — sensibilisierten Menschen einwirkt und bei Normalen unschid-
lich ist.

Zu den allergischen Krankheiten gehért das Heufieber, die meisten
Fille des Bronchialasthmas, viele Fille von Urticaria, Ekzem, QUINCKES
Odem, bestimmte Fille von Migrine und Meniérischer Krankheit und
wahrscheinlich auch die Gicht und manche Fille von Epilepsie.

Es wird zweckméBig sein, der Beschreibung dieser Krankheiten eine
allgemeine Besprechung iiber die Erscheinungen der Uberempfindlich-
keit vorangehen zu lassen, wobei folgende Fille zu unterscheiden sind.

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 1



2 Die Erscheinungen der Uberempfindlichkeit.

1. Die Erscheinungen der Uberempfindlichkeit.
a) Uberempfindlichkeit gegeniiber Arzneimitteln.

Jeder Arzt weill, daBl Arzneimittel, auch wenn gleiche Quantititen
benutzt werden, nicht gleich stark auf alle Patienten wirken. Die Emp-
findlichkeit der Patienten wechselt von Fall zu Fall. Ehe wir jedoch
diesen Punkt besprechen, werden wir zwei verschiedene Arten der Uber-
empfindlichkeit scharf trennen miissen.

Es gibt zahlreiche Fille, in welchen ein Arzneimittel eine stirkere
Wirkung ausiibt, als man auf Grund der Erfahrungen mit demselben
Arzneimittel in anderen Fallen erwarten wiirde, wobei aber die Sym-
ptome jenen dhnlich sind, die sonst bei normalen Menschen durch eine
Uberdosierung des gleichen Arzneimittels verursacht werden. Man
konnte diese Fille als rein quantitative Uberempfindlichkeit bezeich-
nen. Manche Menschen mégen viel empfindlicher sein gegeniiber Alkohol
oder Nicotin als andere; aber beide werden nach Aufnahme einer ge-
niigend groflen Menge mit genau denselben Erscheinungen reagieren,
namlich mit Trunkenheit, wenn sie zuviel Alkohol, mit Mattigkeit, Kopf-
schmerz und Brechreiz, wenn sie zuviel Nicotin genommen haben. Ahn-
liche quantitative Unterschiede in der Wirkung findet man bei vielen
Arzneimitteln, sogar bei den lipoidloslichen Narkotica, die sich sonst
durch die Konstanz ihrer Wirkung auszeichnen (STORM VAN LEEUWEN
[3], Macos). Noch viel haufiger zeigen Alkaloide und Kohlenteerpro-
dukte quantitativ verschiedene Wirkung. Eines der bekanntesten Bei-
spiele hierfiir ist das Cocain. Man kann gewéhnlich einem Menschen
50 mg ohne jede Gefahr injizieren; es ist jedoch vorgekommen, da8 die
subcutane Injektion einer Losung, die mehr als 1 g Cocain enthielt, ohne
besondere Symptome etragen wurde; andererseits sind aber auch Falle
bekannt geworden, in welchen 16, 40 oder 60 mg Cocain den Tod an-
scheinend normaler Personen verursacht haben. (Solche Félle wurden
von HATCHER und EGGLESTON gesammelt.) Ahnliche Unterschiede in der
Wirkung sind auch fiir Novocain und andere Arzneimittel beschrieben.
Fiir alle diese Fille ist charakteristisch, daB die gegen diese Substanzen
iberempfindliche Person unter genau denselben Erscheinungen stirbt,
die jeder andere Mensch zeigen wiirde, der eine Letaldosis desselben
Arzneimittels erhalten wiirde.

Die Ursache dieser Unterschiede in der Empfindlichkeit ist nicht ge-
nau bekannt. Aber es sind doch einige Untersuchungen ausgefiihrt wor-
den, die diese Frage erortern. Ich verweise auf die Versuche von REID
Huxr (1, 2, 3) und seinen Mitarbeitern, iiber die Widerstandsfahigkeit
von Miusen gegeniiber Acetonitril und die Untersuchungen iiber den
EinfluB der Ernihrung auf die Empfindlichkeit von Tieren gegeniiber
Arzneimitteln, welche von MANSFELD, ELLINGER, SALANT und BENGIS,
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Hoorer, KoLLs und WrIGHT usw. durchgefiithrt wurden. Kiirzlich hat
auch der Verfasser auf eine Reihe von Faktoren hingewiesen, welche
die Empfindlichkeit von Tieren gegeniiber Arzneimitteln beeinflussen
koénnen (2).

Vollsténdig verschieden von diesen Fillen einer quantitativen Uber-
empfindlichkeit sind jene Falle, in welchen bei Menschen durch Ein-
fithrung einer kleinen Menge eines Arzneimittels eine Reihe von Sympto-
men entsteht, die von den Erscheinungen, welche dieses Arzneimittel bei
normalen Menschen hervorruft, ganz abweichen. Die erwdahnten Sym-
ptome konnen leicht sein und dann in Urticaria, Ekzem oder anderen
Hauterkrankungen, oder in Rhinorrhée, Conjunctivitis bestehen. Treten
die Symptome bedeutend schwerer auf, so sind sie oft von hiamoklasti-
schem Schock begleitet, zeigen sich als Bronchialasthma oder als Diarrhoe
und kénnen manchmal einen Kollaps und selbst den Tod zur Folge haben.
Diese Erscheinungen konnen bei scheinbar vollstandig normalen Per-
sonen nach der Zufuhr von kleinen Quantitidten von Arzneimitteln, die
vollstindig ungefahrlich fiir andere Menschen sind, eintreten. Sie konnen
sich bei der ersten Gelegenheit, bei der der Patient dieses bestimmte
Arzneimittel einnimmt, zeigen, oder aber sie treten plétzlich bei einer
Person auf, die dieselbe Arznei schon seit Jahren ohne irgendwelche un-
angenehmen Nebenwirkungen gebraucht. Es kommt hiufig vor, da3
solche Personen, die von einer Arzneimitteliberempfindlichkeit befallen
werden, schon vorher an einer anderen allergischen Krankheit litten. Wir
sahen unter 800 Asthmapatienten mehrals 5% Fille von Uberempfindlich-
keit gegeniitber Aspirin und bei allen diesen Personen war das Hauptsym-
ptom der Uberempfindlichkeit ein schwerer Asthmaanfall (7). Sehr oft
wird beobachtet, daB ein nur an Arzneiidiosynkrasie leidender Patient zu
einer Familie gehort, in welcher andere allergische Krankheiten oder
Idiosynkrasien vorkommen.

Die wichtigsten Arzneimittel, die gelegentlich Idiosynkrasiesymptome
hervorrufen, sind Antipyrin, Salicylsdure, Chinin, Veronal, Luminal, Sal-
varsan, Paraphenylendiaminderivate, Borsiure, Jod und Bromsalze,
Quecksilbersalze, Arsen, Strychnin usw. Die Natur der Erscheinungen
der Uberempfindlichkeit scheint manchmal von dem Arzneimittel ab-
zuhéngen; so hat z. B. Antipyrin gewohnlich eine ziemlich schwere Form
des Ekzems, besonders in der genitalen Region, zur Folge.

Haufig ist auch die Art der Symptome ein kongenital bedingter
Faktor. So wird z. B. ein an Asthma Leidender gewohnlich einen Asthma.-
anfall als Folge einer Arzneiidiosynkrasie bekommen (die Fille von Uber-
empfindlichkeit gegeniiber Aspirin bei Asthmapatienten siehe spiter);
Epileptiker zeigen einen epileptischen Anfall als Idiosynkrasiesymptom
usw. In solchen Féllen gewinnt man den Eindruck, daB das Arzneimittel
selbst nicht eigentlich der schadigende Faktor ist, sondern daB} es ein-

1*
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fach eine allergische Reaktion verstirkt, die ohnehin im Kérper vor sich
geht oder latent ist. Wir haben unlingst einige Gesichtspunkte an-
gegeben, welche diese Annahme wahrscheinlich machen und konnten
zeigen, daB in vitro bei der Wirkung auf iiberlebende isolierte Organe
jene Arzneimittel, welche Uberempfindlichkeitserscheinungen bei Men-
schen hervorzurufen vermdgen, in minimalen Quantititen die Wirkung
von anderen Arzneimitteln verstirken kénnen (4). Wir zeigten auch,
daB das Blut von Patienten mit allergischen Krankheiten weniger fihig
ist, Alkaloide (2) oder Substanzen wie Salicylsdure (11) zu binden, als
das normale Blut. KELLER hat in der Klinik von RosT letzteres voll-
sténdig bestédtigen kénnen. Im Korper von iiberempfindlichen Personen
werden wahrscheinlich gewisse Arzneimittel hiufig in ,,freiem‘ Zustande
vorhanden sein, die deshalb fihig sein werden, einen verstirkenden Ein-
flul auf andere Reaktionen im Koérper, z. B. auf allergische Reaktionen
auszuiiben.

Merkwiirdig sind drei von uns beobachtete Fille von schwerem
Asthma, wo nach Einnahme von 0,5 g Aspirin wegen Kopfschmerzen bei
Personen, die vorher nie an Asthma gelitten und auch keine here-
ditdre Disposition hatten, nicht nur ein schwerer asthmatischer Anfall
auftrat, sondern ein Zustand von dauernden asthmatischen Beschwerden
sich entwickelte. Dieser Zustand hatte in einem Falle 10 Jahre, im
anderen schon 2 Jahre angedauert. Eine Ursache fir diese Asthma-
anfille war nicht zu finden. Eine Erklédrung fiir diese Fille fehlt.

Eine ausfiihrliche Behandlung der Literatur iiber die Frage der Uber-
empfindlichkeit gegeniiber Arzneimitteln findet man u. a. in den Ar-
beiten von DoERr (1) und Coca (1, 2).

b) Uberempfindlichkeit gegeniiber Pollenarten.

BLACKLEY zeigte 1873, daBl Heufieberanfille durch die Gegenwart
von gewissen Arten von Pollenkérnern in der Luft verursacht werden,
die einen Anfall von Rhinitis oder Conjunctivitis oder NieBen auslésen,
wenn sie bei gewissen Personen mit der Schleimhaut der Nase oder der
Conjunctiva in Berithrung kommen. BrLAckLEY hat ebenfalls schon be-
merkt, daB nicht nur die Schleimhdute der Heufieberpatienten, sondern
auch ihre Haut gegeniiber Pollen empfindlich ist. Diese Entdeckung
von BLACKLEY, die spiater von DUNBAR und PrAUSNITZ und anderen
erweitert wurde, hat in den folgenden Jahren eine grofie Bedeutung ge-
wonnen, indem sie die Basis zu allen spiteren Arbeiten iiber Uber-
empfindlichkeitskrankheiten geworden ist. Neue Bahnen fiir das Stu-
dium dieser Krankheiten wurden gedffnet als man anfing, sie in Be-
ziehung zu der Anaphylaxie zu bringen. WoLFF-EISNER, sowie SCHITTEN-
HELM und WEICHARD waren die ersten, die die Aufmerksamkeit auf die
Ahnlichkeit zwischen Heufieber und anaphylaktischem Schock lenkten.
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Man kénnte annehmen, da3 Heufieberpatienten sich erst durch wieder-
holten Kontakt mit bestimmten Pollen sensibilisiert haben und spéter
die Symptome des Heufiebers zeigen, sobald dasselbe Pollen mit den
Schleimhéuten von Nase und Mund in Berithrung kommt. Unklar bleibt
dabei vorliufig noch, warum nur wenige Personen durch Kontakt mit
Pollen sich sensibilisieren und die meisten Menschen frei bleiben. Man
‘weill nur, daB hereditire Momente dabei eine Rolle spielen. Das heifit
nicht, dal in der Ascendenz von Heufieberpatienten immer auch Heu-
fieberpatienten zu finden sind; aber die Disposition fiir eine allergische
Krankheit ist es, die ererbt wird. Unter 504 Allergischen, die CookE
und VAN DER VEER beobachtet haben, wiesen 48,4% allergische Vor-
fahren auf. Bei den Fillen, die in dem Institut des Verfassers unter-
sucht wurden, gaben etwa 50% hereditire Momente an. Gegen die Auf-
fassung, dal Sensibilisierung durch wiederholte Beriihrung mit Pollen
zustande kommen koénnte, schien die Tatsache zu sprechen, dafl oft
Uberempfindlichkeit gegeniiber nur einer Pollenart vorkommen sollte,
wahrend doch meistens viele verschiedene Pollen gleichzeitig in der Luft
vorhanden sind. Die Mitteilung aber iiber das Vorkommen von Uber-
empfindlichkeit gegeniiber nur einer Pollenart stammt von CookE und
VAN DER VEER (5), die 530 Heufieberpatienten in dieser Richtung sehr
genau untersucht haben, wobei mehr als die Halfte nur gegeniiber einer
Pollenart iiberempfindlich war. In Amerika kommt aber sehr oft Uber-
empfindlichkeit gegeniiber Ambrosiaarten (ragweed) vor und weil diese
Pflanze als Unkraut in Gegenden (oder in groBen Stadten wie Chicago)
wichst, wo nur wenig Gras vorhanden ist, so wire eine einseitige Sensi-
bilisierung dort nicht unversténdlich.

Verfasser hat in Holland bei den Sommerhenfieberfillen nie Uber-
empfindlichkeit gegeniiber nur einer Griserpollensorte gefunden; stets
liegt Sensibilisierung gegeniiber einer ganzen Reihe von Grésern vor.
Gegeniiber Pollenstaub von Blumen (z. B. Hyazinthen) kommt aller-
dings einseitige Sensibilisierung vor und das ist auch begreiflich.

¢) Uberempfindlichkeit gegeniiber Produkten
der tierischen Haut.

Der erste Fall von Uberempfindlichkeit gegeniiber Produkten der
tierischen Haut wurde 1865 von dem Englénder HYDE SALTER beschrie-
ben, der selbst iiberempfindlich gegeniiber Katzenhaut war. Wenn eine
Katze ihn auch nur leicht kratzte, entstand eine urticariadhnliche
Quaddel (cutane Hautreaktion) und wenn er mit dem Finger eine
Katzenhaut beriihrte und die Fingerspitze ins Auge brachte, entstand
Rotung und Jucken der Conjunctiva.

Diese Beobachtung von SALTER wurde von seinen Zeitgenossen leider
nicht auf den richtigen Wert geschitzt und vergessen. Viele Jahre spéter
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(1909) kam der Norwege DE BESCHE mit einer dhnlichen Mitteilung, die
aber dann — weil sie nach RicEETs Entdeckung der Anaphylaxie (1902)
fiel —richtiger gedeutet werdenkonnte und allgemeines Interesse hervor-
rief. In seiner ersten Arbeit beschrieb DE BESCHE, der selber an Pferde-
asthma litt, seine personlichen Erfahrungen (1). Er beobachtete, dafl
regelmifig ein Asthmaanfall auftrat, wenn er in einen Pferdestall ein-
trat. Eine subcutane Injektion von wenigen Kubikzentimeter Pferde-
serum hatte einen schweren Asthmaanfall zur Folge; hierauf folgte eine
Periode von verminderter Empfindlichkeit gegeniiber Ausdiinstungen
von Pferden. Spater sammelte er 14 &hnliche Fille von Pferdeasthma (2).
Eine Anzahl derartiger Félle sind auch von anderer Seite verdffentlicht
worden. Aber erst in den letzten Jahren ist die Bedeutung dieser Be-
obachtung in Verbindung mit der Atiologie des Bronchialasthmas und
anderer allergischer Krankheiten richtig erfat worden, besonders durch
die Arbeiten von CHANDLER WALKER, Coca, CooRE in Amerika, von
WipAL und seiner Schule in Frankreich, und von FRucoNI und ANCONA
in Ttalien.

Es wird jetzt allgemein zugegeben, daB gewisse Asthmaanfille durch
Einatmung von Pferdeschuppen, von Hunde-, Katzen- und Kaninchen-
haar, von Federn usw. verursacht werden. In der franzosischen Literatur
ist der Fall eines Schafhéndlers beschrieben worden, der durch die Aus-
diinstung von Schafen sensibilisiert wurde und dann Asthmaanfille be-
kam, so oft er sich in der Nihe von Schafen aufhielt, trotzdem er seine
Beschiftigung 20 Jahre lang betrieben hatte, ohne daf sie ihn jemals
gestort hatte.

Letzterer Fall hat nur casuistische Bedeutung ; die Uberempfindlich-
keit gegeniiber den anderen Tierarten kommt aber ziemlich oft vor. Nach
unserer Erfahrung sind etwa 59, unserer Asthmafille gegeniiber solchen
Produkten empfindlich, und zwar spielt die Uberempfindlichkeit gegen-
iiber Pferden und Katzen die wichtigste Rolle; Uberempfindlichkeit
gegeniiber Hundehaaren ist selten. In anderen Liandern — wo relativ
weniger Klimafille vorkommen — ist die Zahl der Tierhaarallergiker
relativ grofler. FrRuGgoNI findet mit der Hautreaktion in 129% seiner
Asthmafille Tierhaarallergie; nur in 6,5% aber 1d8t sich die Allergie
klinisch bestatigen.

Wiewohl also die Tierhaarallergie relativ nicht haufig ist, verdient
sie sehr unsere Beachtung, weil erstens in solchen Fiallen die Diagnose
schnell und in einfacher Weise gestellt werden kann und zweitens weil
in den Fillen, wo diese Art Uberempfindlichkeit vorkommt, sie von
ungeheurer Bedeutung fiir die Gesundheit und das Schicksal der Patienten
ist. Merkwiirdigerweise sind die Patienten sich einer Uberempfindlich-
keit gegeniiber Produkten der Pferdehaut oft nicht und gegeniiber Pro-
dukten der Katzenhaut fast nie bewufBt.
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Die Wichtigkeit einer genauen Diagnosestellung in solchen Féllen
ergibt sich aus folgendem Beispiel:

Eine Frau von 26 Jahren kommt zur Konsultation mit folgender
Anamnese: Sie hat als Kind Milchschorf gehabt und vom 3. bis zum
20. Jahr immer an Asthma und Ekzem gelitten, war manchmal Monate
lang im Bett und konnte die Schule nur sehr unregelmiBig besuchen.
Wihrend einer Periode relativen Wohlbefindens gelang es ihr, als Pfle-
gerin in einem Krankenhaus aufgenommen zu werden. Sie war dann
vollkommen frei von Asthma und Ekzem. Nach 3 Jahren bekam sie ein
Sublimatekzem und wurde vom Arzt auf Urlaub nach Hause geschickt.
Asthma und Ekzem setzten sofort wieder ein und die Patientin blieb
3 Jahre krank. Dann heiratete sie und war wihrend einem halben Jahr
asthmafrei, darauf folgten wieder drei Jahre mit Asthma und Ekzem.

Bei der Untersuchung zeigte sich eine positive Hautreaktion auf
Schimmelpilze und eine starke Hautreaktion auf Katzenhaar. Wir
konnten ihr dann sagen, daB im Hause ihrer Eltern stets eine Katze ge-
wesen sein mullte, daB im Krankenhaus keine Katzen waren, daB sie
wihrend des ersten halben Jahres der Heirat keine Katze gehabt hatte
und dann wieder eine genommen hatte. Sie konnte die Richtigkeit
dieser Voraussetzungen bestitigen: die Katze wurde aus dem Hause
entfernt und die Frau war von ihrem Asthma und Ekzem befreit. Einige
kleine Reste von asthmaéhnlichen Erscheinungen, die auf ihre Uber-
empfindlichkeit gegen Klimaallergene zuriickzufiihren waren, blieben
noch und verschwanden nach antiallergischer Behandlung.

Ahnliche Fille kommen mehr vor als man vermuten wiirde. Die
mittels der Hautreaktion gestellte Diagnose eroffnet die Méglichkeit zu
einer dullerst wirkungsvollen Therapie: der Vermeidung der Allergene.

Es muBl erwihnt werden, dafl allergische Symptome bei Allergikern
nicht nur durch die Inhalation der , tierischen Proteine‘ hervorgerufen
werden konnen, sondern auch dadurch, dafl die Proteine mit der Haut
des Patienten in Beriihrung kommen. In diesem Zusammenhang mag
ein Fall von MARKLEY erwihnt werden: Eine Frau erkrankte an einer
Hautaffektion am Hals und an den Schultern, die jeder Behandlung
trotzte. Es wurde festgestellt, da8 sie zu Hause ein Meerschweinchen in
einem Kifig hielt; wenn sie den Kéfig putzte, so erlaubte sie dem Tier,
um ihren nackten Hals herum zu laufen. Diejenigen Teile ihrer Haut,
die auf diese Weise in héufigen Kontakt mit den Produkten von Meer-
schweinchenhaut und -haar gekommen waren, waren iiberempfindlich
gegen diese Produkte. Die Haut von anderen Kérperteilen war nicht
empfindlich gegeniiber dem Haar von Meerschweinchen. Nachdem das
Tier entfernt war, verschwand die Hautaffektion.

Die Natur der Allergene, welche fiir die Uberempfindlichkeit gegen-
iiber Produkten der tierischen Haut verantwortlich sind, ist unbekannt.
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Es sind sehr wahrscheinlich keine EiweiBprodukte, so daf die frithere
Bezeichnung ,,tierische Proteine“ besser zu vermeiden ist. Ob die
Allergene nur Ausscheidungsprodukte der Haut sind (eventuell hervor-
gerufen durch auf der Haut vorhandene Mikroorganismen) oder wirk-
liche Zellbestandteile der Haut darstellen, ist unbekannt. Sicher ist,
daB bei Allergie gegeniiber den Produkten der Pferdehaut meistens auch
Uberempfindlichkeit gegeniiber Pferdeserum besteht.

Obwohl die hier in Betracht kommenden Allergene vermutlich nicht
Produkte der Haare des Tieres sind, wird gewohnheitshalber im fol-
genden der iibliche Ausdruck ,,Tierhaarallergene* oft gebraucht, gemeint
wird damit: Allergene unbekannter Natur, die in wisserige Ausziige von
Haaren und Hautschuppen vom Tier iibergehen.

Uber die Beziehung zwischen Tierhaarallergie und Anaphylaxie ist
ahnliches zu sagen wie beim Heufieber. Wir kommen auf diese Frage
noch zuriick.

d) Uberempfindlichkeit gegeniiber Nahrungsmitteln?.

Die Empfindlichkeit gegeniiber Nahrungsmitteln ist die am lingsten
bekannte Form der Allergie und-auch Laien wissen, dafl der Genuf3 von
Erdbeeren, Krabben, verschiedenen Fischen und Eiern gelegentlich bei
gewissen Personen unangenehme und manchmal auch gefihrliche Sym-
ptome verursacht, wihrend andere Personen grofle Quantititen von
diesen Substanzen essen konnen, ohne eine Wirkung zu bemerken. Im
Zusammenhang mit dem Verbot des hebraischen Glaubens, Schweine-
fleisch zu essen, ist es interessant, daB dieses Fleisch mehr als jedes
andere, allergische Symptome zu verursachen scheint. Die allergischen
Symptome, welche bei manchen Individuen durch diese Nahrungsmittel
entstehen, koénnen in gastro-intestinalen Erscheinungen (Erbrechen,
Diarrhée) oder auch in Hauteruptionen (meistens Urticaria) oder in Er-
scheinungen der Respirationswege (Bronchialasthma, Rhinorrhée, Con-
junctivitis, Niesen) bestehen.

AuBer den erwihnten Nahrungsmitteln gibt es noch eine grole Menge
von anderen Substanzen, welche solche allergische Symptome hervor-
rufen kénnen. Zu ihnen gehért die Milch von verschiedenen Tieren,
Bohnen, verschiedenes Obst (z. B. Apfel), auch verschiedene Cerealien:
Weizen, Hafer usw. Mitunter ist die Uberempfindlichkeit streng spe-
zifisch. Es sind Fille bekannt, in welchen nur die Eier von Enten und
gar keine anderen Eier, noch irgendwelche anderen Nahrungsmittel
allergische Symptome verursacht hatten. Es gibt Kinder, die nur gegen-
iiber Kuhmilch sensibilisiert sind usw. Aber andererseits sind auch viele

1 Vgl. auch W. StorM vaN LEEUWEN: Die Beziehungen der Allergie zum
Magen-Darmtractus. Verhandl. des Kongresses fiir Verdauungs- u. Stoffwechsel-
krankh. Berlin 1926.
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Falle bekannt, in welchen eine mehrfache Sensibilisierung gegeniiber ver-
schiedenen Nahrungsmitteln vorkommt. Nach unseren Erfahrungen sind
die letzteren Fille viel hiufiger als jene, in welchen nur Uberempfind-
lichkeit gegeniiber einer einzigen Substanz besteht. Wir hatten Gelegen-
heit, einen Fall zu studieren, in welchem bei einem dreijahrigen Kind
eine Uberempfindlichkeit gegen Eier bestand. Die Aufnahme von nur
20 mg Eigelb verursachte Erbrechen und asthmatische Anfalle, aber
dieses Kind war auch iiberempfindlich — allerdings in geringerem
Grade — gegeniiber Eiereiweill, gegeniiber Milch und einigen anderen
Nahrungsmitteln. 1924 haben wir einen Fall von Uberempfindlichkeit
gegeniiber mindestens zehn verschiedenen Nahrungsmitteln beschrieben.
Diese Frau von etwa 40 Jahren war iiberempfindlich gegen Erdbeeren,
andere rote, schwarze und weile Beeren, Spinat, einige andere Gemiise,
Champagner usw., dagegen nicht gegen roten Bordeaux und Rhein-
wein (9).

Im Zusammenhang mit der in dem zuletzt beschriebenen Fall vor-
handenen isolierten Uberempfindlichkeit gegeniiber nur einer Weinsorte
— die sich iibrigens durch die Hautreaktion bestétigen lieB — sei eine
interessante Beobachtung von WIDAL mitgeteilt. Ausgehend von der
alten klinischen Beobachtung, dafl Gichtleidende keinen Burgunder ver-
tragen konnen, hat WIDAL bei einer Reihe von Gichtkranken Haut-
reaktionen mit verschiedenen Weinsorten ausgefiihrt und fand in der
Tat, daB die meisten Weinsorten (u. a. der schon klinisch als unschidlich
angesehene rote Bordeaux) negative Reaktionen gaben, einige aber,
worunter besonders stark der Burgunder hervortrat, reagierten stark
positiv.

Bei Asthmatikern findet man ziemlich hiufig, da8 sie Milch, Butter
und Kise, manchmal auch Eier nicht vertragen. AuBlerdem haben wir
bemerkt, daB eine gewisse Anzahl von Asthmatikern (etwa 10% aller
Fille) mehr oder weniger intolerant sind gegeniiber nahezu allen Nah-
rungsmitteln. Sie sind nur dann frei von allen asthmatischen Zeichen,
wenn sie 2 Tage gehungert haben ; sobald sie wieder mit dem Essen be-
ginnen, erscheinen nach etwa 8 Stunden die asthmatischen Beschwerden
wieder, und trotzdem ihnen gewisse Substanzen viel schidlicher sind als
andere, ruft doch jedes Nahrungsmittel diese Symptome hervor. Die
Tatsache, dal etwa 8 Stunden bis zum Beginn der Symptome ver-
streichen, zeigt, daB nicht die Nahrungsmittel selbst, sondern gewisse
Stoffwechselprodukte die Ursache der Anfille sein diirften.

DaB Nahrungsstoffe gelegentlich nicht vertragen werden, ist eine alt-
bekannte Tatsache und ist besonders von den Kinderiarzten (CZERNY,
FEER und anderen) als die Ursache vieler Kinder- und Séuglingskrank-
heiten erkannt worden. Diese Frage hat aber erst seit der Aufstellung
des Begriffes der Anaphylaxie durch RicHET (1902) erneutes Interesse
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bekommen. Soweit mir bekannt ist, war es HUTINEL, der zuerst die
Aufmerksamkeit auf den Zusammenhang zwischen Nichtvertragen von
Nahrungsmitteln und Anaphylaxie gelenkt hat, und seit seiner Arbeit
ist diese Frage von vielen anderen eingehend studiert worden. Vor
einigen Jahren haben LAROCHE, RICHET und ST. GIRONS eine interessante
Monographie iiber die alimentére Anaphylaxie geschrieben, in welcher
auch zahlreiche Félle aus der alteren Literatur zitiert sind. Sie unter-
scheiden eine ,,gro8e‘‘ alimentére Anaphylaxie, eine ,,kleine‘‘ alimentére
Anaphylaxie und die mehr chronischen Fille der Anaphylaxie. Bei der
groBen Anaphylaxie sind die Uberempfindlichkeitssymptome sehr
schwer; in manchen Féllen trat der Tod von Sduglingen und selbst von
Erwachsenen nach der Einnahme von ganz kleinen Quantitdten von
Eiern, Milch und anderen Nahrungsmitteln ein. Die ,kleine“ Anaphy-
laxie ist haufiger und ihre Symptome sind weniger gefahrlich ; sie besteht
aus einer Conjunctivitis, Ekzem, Darmstérungen, Rhinorrhea und
Asthmaanfallen oder Migridne. Zu dieser Gruppe gehoren die Fille von
Paeniez und Nast (1), in denen Migréne nur nach dem Essen von
Schokolade auftrat, oder von PAGNIEZ, PASTEUR VALLERY RADOT und
HAGENAT (2, 3); dort trat Asthma und Urticaria nur nach dem Essen
von rohem Eiweill auf, wihrend gekochtes Eiweil und Eigelb unschéd-
lich waren. Hierher gehéren ferner die Fialle von LAROCHE, RICHET und
St. GIRONS, in denen das Trinken von Kuhmilch, nicht aber das Trinken
der Milch von anderen Tieren Darmstorungen verursachte. Es mufl noch
einmal bemerkt werden, daB ahnliche Fille wie die erwahnten zweifellos
vorkommen ; aber im allgemeinen sind sie doch selten. Es gibt eine grofle
Anzahl von Patienten, die Symptome der Uberempfindlichkeit gegen-
iiber Nahrungsmitteln zeigen ; aber fast immer ist die Ursache eine oder
mehrere Gruppen von Nahrungsstoffen und nicht nur eine einzige
Substanz.

Unter jenen Substanzen, die von Asthmatikern im allgemeinen
schlecht vertragen werden, spielen jene Nahrungsmittel eine wichtige
Rolle, welche Harnsaureverbindungen enthalten, also Fleisch, Fisch,
Bohnen und Erbsen. Manchmal verursacht das Essen von einer ganz
bestimmten Art von Fleisch momentan einen allergischen Anfall, als
Zeichen der Uberempfindlichkeit. In den jetzt zu besprechenden Fillen
scheinen alle Harnsidurebildner, wie Fleisch, Fisch usw. zu schaden, sie
scheinen die Empfindlichkeit der allergischen Person zu erhéhen. Die
Ergebnisse der Untersuchungen von DE KLEYN und dem Verfasser (1, 2),
welche mit den fritheren Versuchen von LINDEMANN iibereinstimmen,
entsprechen diesen klinischen Beobachtungen. Wir fanden, da8 nahezu
alle Asthmatiker einen abnormen Purinstoffwechsel haben, d. h. die Aus-
scheidung der Harnséure nach einem harnsidurereichen Essen, das wih-
rend einer purinfreien Periode genossen wird (also die exogene Harn-
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sdureausscheidung) ist vermindert. LINDEMANN hatte schon vor uns
genau dasselbe Resultat erhalten, ja er konnte sogar zeigen, da§ Harn-
sdure bei einem Asthmapatienten einen Asthmaanfall ausloste. Spater
fand HEYSTEK in unserem Institut, da bei Asthmatikern die Konzen-
tration der Harnséure im Blute auBerordentlich niedrig ist. Bei normalen
Menschen findet man 20—30 mg pro Liter Blut. Bei Asthmatikern fan-
den wir manchmal nur 21/, mg; die héchste Zahl, die wir bei Asthma-
tikern iberhaupt fanden, war 12,5 mg; das entspricht der niedrigsten
Zahl bei Normalen (13 mg).

In manchen Fillen haben wir bei unseren Patienten schwere Asthma-
anfille nach einem purinreichen Essen (Thymus, Leber) gesehen. Kim-
MERER teilt analoge Erfahrungen von TANNHAUSER mit. Auf Grund
dieser Beobachtungen kamen wir zu der Meinung, daB in den meisten
Fillen der Allergie eine purinfreie Didt verordnet werden sollte.

GupzenT verteidigt die Ansicht, daB auch die Gicht als Uberempfind-
lichkeitskrankheit zu betrachten sei. Die Storung im Harnsiurestoff-
wechsel sollte nicht das Ausschlaggebende beim Zustandekommen des
Gichtanfalles sein, dieser Anfall sollte vielmehr durch Zufuhr eines
allergenhaltigen Nahrungsmittels hervorgerufen werden. GUDZENT be-
streitet nicht, daBl man bei Gichtikern durch Einspritzung von Harn-
sdure einen Anfall auslésen kann, aber das kann man bei Asthmatikern
auch. GUDZENT nimmt in Ubereinstimmung mit meiner auf S. 4 ver-
teidigten Theorie an, daB die Harnsdure die Schwelle fiir die Allergen-
wirkung erniedrigen konnte.

Fur GupzeNTs Auffassung spricht das akute Auftreten des Gicht-
anfalles und die Tatsache, daBl nach klinischer Erfahrung bestimmte
Nahrungsmittel den Anfall auslosen, und zwar nicht fiir jeden Patient
dieselben Nahrungsmittel. Manche Gichtleidenden vertragen die purin-
freie Kost besonders gut, bei anderen ruft Milchdiit einen Anfall hervor.
Die von WipAL nachgewiesene Hautiiberempfindlichkeit des Gichtikers
gegeniiber bestimmten Weinsorten stiitzt sicher GupzenTts Auffassung.

Es wire interessant, die Hautreaktion des an Gicht leidenden auf
Menschenhautschuppen zu untersuchen und in chronischen Fillen eine
anti-allergische Behandlung einzuleiten.

Es gibt auch Falle von Allergie, die seltener sind, in welchen Kohle-
hydrate nicht vertragen werden; in diesen Féllen werden héufig auch
Butter und Milch nicht vertragen. Unter diesen Umstdnden hat man
Fleisch, Gemiise und kleine Quantititen von Reis zu verordnen. Der
Verfasser neigt zu der Auffassung, daB auch hier die Substanzen, die aus
der Didt wegzulassen sind, nicht als eigentliche Allergene wirken, sondern
nur die Empfindlichkeit der betreffenden Person gegeniiber anderen
Allergenen, die die eigentliche Ursache der Attacken sind, erhéhen. Eine
der Stiitzen dieser Annahme ist die Beobachtung, daB manchmal ein



12 Die Erscheinungen der Uberempfindlichkeit.

Patient fahig ist, diese Nahrungsmittel an einem bestimmten Ort, z. B.
in der Schweiz, zu vertragen, wihrend derselbe Nahrungsstoff zu Hause
einen Anfall auslést. Has6s hat aus der v. KorAnvischen Klinik auf die
wichtige Tatsache hingewiesen, dal gewisse Nahrungsmittel (Schweine-
fleisch, Eier) von einigen Asthmatikern nur dann nicht vertragen werden,
wenn durch vorheriges Trinken von Kognak (oder Zufuhr von Galle) die
Magen- und Darmschleimhaut etwas ladiert war. Auch bei Tieren fand
er ahnliche Verhiltnisse. Es steht dies wohl in Zusammenhang mit der
schon von BRANDL nachgewiesenen Beschleunigung der Resorption von
Pepton, Zucker usw. aus dem Magen durch Einwirkung von Substanzen,
welche die Magenschleimhaut reizen.

e) Uberempfindlichkeit gegeniiber bakteriellen Produkten
(bakterielle Sensibilisierung).

DafB Bakterientoxine eine sensibilisierende Wirkung auf den Organis-
mus ausiiben kénnen, war schon lange bekannt. CEANDLER WALKER (1)
aber war, soweit mir bekannt, der erste, der diese Tatsache auf die
Atiologie des Asthmas bezog.

Asthmatiker leiden manchmal an chronischer Bronchitis und nach
WALKER werden zahlreiche von diesen Patienten durch Stoffwechselpro-
dukte jener Bakterien sensibilisiert, die die Bronchitis verursachen, sodaf
sich bei jeder erneuten Resorption dieser Produkte die Anfille wieder-
holen. Diese Anschauung hat zu einer Anwendung von Autovaceine beider
Behandlung dieser Asthmafille gefithrt. Weil diese Autovaccinbehand-
lung manchmal Erfolg hat, haben einige Autoren angenommen, damit
sei die Richtigkeit der Theorie bewiesen. Es kann nicht geleugnet wer-
den, daBl die WALKERsche Theorie fiir bestimmte Fille das Richtige
treffen kann. Aber in der Mehrzahl der Fille von Asthma, die mit
Bronchitis verbunden sind, sicherlich nicht. In dieser Beziehung stimme
ich vollstindig mit der Kritik von CookE (1) iiber WALKERS Ansicht
iiberein, da ndmlich die Beziehungen zwischen Asthma und bakterieller
Sensibilisierung unbewiesen sind. Die Tatsache, daB die Autovaccine-
behandlung in manchen Fiéllen die Erscheinungen mildert, unterstiitzt
durchaus nicht die Theorie von WALKER, seitdem CooxE (1) und Ver-
fasser und seine Mitarbeiter (7) gefunden haben, da auch Handels-
vaccine genau dasselbe Resultat geben kann, eine Tatsache, die in Ver-
suchen von RACKEMANN und GRAHAM bestitigt wurde.

Das positive Ausfallen von Hautreaktionen mit Produkten der aus
dem Sputum der Asthmatiker geziichteten Mikroorganismen (besonders
Streptokokken) beweist auch nichts Sicheres, weil sehr viele Nicht-
asthmatiker auch positive Hautreaktionen mit diesen Substanzen zeigen,
wie das u. a. aus einer Arbeit von MACKENZIE und HAaNGER deutlich her-
vorgegangen ist. MACKENZIE und HANGER haben bei einer ganzen Reihe
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von Patienten, welche an den verschiedensten Krankheiten litten, die
Hautreaktionen auf Stoffwechselprodukte von Streptococcus haemolyti-
cus und anderen Bakterien untersucht und fanden in einer hohen Pro-
zentzahl positive Reaktionen. Sie kommen zu der SchluBfolgerung, dafl
,»das bis jetzt vorhandene Tatsachenmaterial keine Moglichkeit bietet,
eine negative oder positive Reaktion mit irgendeiner spezifischen Krank-
heit in Zusammenhang zu bringen.

Gegen WALKERs Auffassung spricht auch die Erfahrung, dafl die
grofe Mehrzahl von Asthmakranken frei von Anfillen ist, sobald sie sich
im Hochgebirge oder in einer allergenfreien Kammer befinden, wobei
auch die Erscheinungen der sogenannten Bronchitis mit erstaunlicher
Geschwindigkeit verschwinden, um iibrigens nach Riickkehr in allergen-
haltige Umgebung ebenso schnell wieder zuriick zu kehren. Derartige
schnelle Heilungen — und Wiederauftreten —, die sich beliebig oft
wiederholen lassen, wire fiir eine durch Bakterien hervorgerufene Krank-
heit zu merkwiirdig. Die meisten bei Asthmatikern supponierten Bron-
chitiden sind keine und sind nur Manifestationen der Allergie; dieses gilt
iibrigens auch fiir eine Reihe sogenannter Bronchitiden, welche — ohne
mit deutlichen asthmatischen Anféllen einherzugehen — oft bei kleinen
Kindern und bei &lteren Menschen (dann oft als Bronchitis mit Em-
physem diagnostiziert) auftreten. Wenn solche ,,Bronchitiden‘‘ in aller-
genfreier- Umgebung sofort verschwinden und in allergenhaltiger Um-
gebung zuriickkehren, wird die Diagnose ,,Bronchitis‘, wenn man
darunter eine durch Mikroorganismen hervorgerufene Entziindung ver-
steht, sehr zweifelhaft.

Nur fiir die 10% der Asthmatiker, die in allergenfreier Umgebung und
durch Regulierung der Didt nicht anfallsfrei werden, konnte WALKERS

Hypothese zutreffen.
* *

*

Wir haben bis jetzt vier Gruppen von Allergenen besprochen, d. h.
Pollen, Tierhaare, Nahrungsmittel und Bakterientoxine. Amerikanische
Autoren haben die Auffassung vertreten, daB man fast alle Asthmatiker
in eine dieser Gruppen unterbringen kénne. Nach unseren Erfahrungen
trifft das fiir Europa sicher nicht zu. Von 800 nicht auf Polleniiber-
empfindlichkeit beruhenden Asthmafillen, die wir zur Untersuchung be-
kamen, konnten wir hochstens 10% in den Gruppen ,Tierhaare und
Nahrungsmittel“ unterbringen und noch einige Prozent in die Gruppe
,,Bakterielle Sensibilisierung*‘. Fiir die anderen sind Klimaeinfliisse
iiberwiegend.

Wiewohl Verfasser also nicht die Auffassung von den genannten
amerikanischen Autoren in allen Einzelheiten teilen kann, méchte er
doch hervorheben, daB er die von diesen Autoren geleistete Pionierarbeit
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als sehr wichtig anerkennt. Beobachtungen iiber Asthmafille, in denen
die Anfille durch bestimmte Allergene hervorgerufen wurden, bestanden
sicher seit Jahrzehnten, sie wurden aber als Ausnahme betrachtet. Die
amerikanischen Autoren waren die ersten, die klar machten, daB
Uberempfindlichkeit gegeniiber verschiedenen Gruppen von Allergenen
bei Asthma Regel ist. Dadurch kam die Asthmaforschung in ein ganz
neues Stadium und dadurch wurde es erst moglich, die allergischen
Krankheiten als besondere Krankheitsbilder darzustellen. Nach Ver-
fassers Auffassung ist dabei die Klimaallergie bei weitem die wichtigste.

f) Uberempfindlichkeit gegeniiber Klimaallergenen.

Auf Grund eines eingehenden Studiums von etwa 800 Fillen von
Asthma und anderen allergischen Erkrankungen sind der Verfasser und
seine Mitarbeiter zu der Anschauung gekommen, da8 wohl Fille von
Uberempfindlichkeit, wie sie in den vorstehenden Kapiteln beschrieben
wurden, vorkommen, dafl aber alle diese Betrachtungen von geringem
Wert beziiglich der groBen Mehrzahl der Asthmatiker sind, die sich in
Holland, England, Norddeutschland, vielen Teilen von Amerika, in den
Tropen und Léndern mit dhnlichem Klima aufhalten. In allen niedrig
gelegenen Landern mit groBer Feuchtigkeit der Atmosphére und des
Bodens treten bei den meisten Allergischen die Anfille nur an gewissen
Orten oder in gewissen Gegenden auf, eine Eigenart, die jedermann
bekannt ist, deren Bedeutung aber in ibhrem Zusammenhang mit der
Atiologie der Krankheit bisher iibersehen wurde. In diesen Fillen ist
die Allergie einfach eine durch das Klima bedingte Erkrankung. Eine
entsprechende Anderung des Klimas unterdriickt alle Anfille innerhalb
einiger Tage ; die Anfille zeigen sich wieder, sobald der Patient an seinen
fritheren Aufenthaltsort zuriickkehrt.

Da die Richtigkeit dieser Anschauung nicht bewiesen werden kann,
ohne vorher die ,;spezifische Diagnose* der allergischen Krankheiten zu
besprechen, wollen wir die Frage der klimatischen Faktoren erst in einem
spateren Kapitel behandeln.

II. Die Beziehung der Allergie zum anaphylaktischen Schock.

Trotzdem eine groBe Anzahl von neuen Tatsachen beziiglich der Uber-
empfindlichkeit und der allergischen Krankheiten wahrend der letzten
10 Jahre zu unserer Kenntnis gekommen sind, gibt es doch bisher keine
entsprechende Erklirung des Mechanismus der Uberempfindlichkeit.
Man wiirde einen klareren Uberblick iiber die ganze Frage bekommen,
wenn es moglich wire, den unbekannten Mechanismus auf irgendeine
bekannte Funktion zu beziehen. Nahezu alle Versuche, die in den letzten
Jahren unternommen wurden, um eine Erkldrung zu finden, konzen-
trieren sich um die eine Frage, ob es moglich ist, die Allergie auf der



Die Beziehung der Allergie zum anaphylaktischen Schock. 15

Basis der Anaphylaxie zu erkliren. Seit Ricaer 1902 die Lehre von der
Anaphylaxie aufgestellt hat, haben viele Autoren versucht, die Atiologie
von verschiedenen Krankheiten mit diesem Phinomen in Verbindung
zu bringen. Zahlreiche Infektionskrankheiten, Eklampsie, sympathische
Ophthalmie, die Serumkrankheit und andere Erkrankungen wurden als
AuBerungen von Anaphylaxie aufgefaBt. Leider hat das die Definition
der Anaphylaxie sehr gestort. Manche Autoren z. B. sprechen von der
Serumkrankheit als von einer richtigen Anaphylaxie. Es ist notwendig,
erst einmal festzustellen, was man sich eigentlich unter dem Ausdruck
Anaphylaxie vorstellt, ehe ein Versuch gemacht werden soll, die Be-
ziehungen zwischen Anaphylaxie und Allergie zu klaren. Es wird vor-
geschlagen, in dieser Besprechung als Anaphylaxie nur das urspriinglich
von RICHET und ARTHUS beschriebene Phinomen zu bezeichnen, nimlich
eine Reaktion, &hnlich einem Schock, welche in einem Tier hervorgebracht
wird durch die Injektion von Eiweill, mit welchem das Tier bereits vorher
sensibilisiert wurde; einem Eiweil, das bei unvorbehandelten Tieren
keine solche schockartige Reaktion hervorbringt bzw. eine Wirkung von
viel geringerem Grade.

Von dieser Basis ausgehend, mufl nun die Frage besprochen werden,
ob man die allergischen Krankheiten als Ausdruck einer Anaphylaxie
beim Menschen betrachten kann.

Wenn man einem Meerschweinchen intravends eine zweite Injektion
von einer entsprechenden Menge desselben Eiweiles gibt, das schon
einige Wochen vorher intraperitoneal injiziert wurde, so wird das Tier
nach einer kurzen Periode der Ruhe, Zeichen von Unruhe geben, es wird
sich kratzen, als ob es an Pruritus litte, wird sehr starke Kaubewegungen
machen, es wird niesen und einigemal husten, dann wird sich plotzlich
ein Anfall von Dyspnde zeigen, eventuell zusammen mit schweren
Krampfen. Inzwischen la8t das Tier oft Faeces und Urin, manchmal wird
auch Sperma ejakuliert, nach einer kurzen Pause treten dann wieder
Krampfe auf, die oft zum Tode fithren. Offnet man in diesem Augen-
blick den Thorax, so findet man die Lungen nicht, wie gew6hnlich, zu-
sammengefallen, sondern in ihrem gréten Teile aufgebléht, man findet
eine Art von Volumen pulmonum auctum. Dieser Zustand, der zuerst
von AUER und LEwIS beschrieben worden war, wurde von ihnen auf
eine Kontraktion der ganzen Muskulatur der kleinen Bronchiolen
zuriickgefiihrt, eine Meinung, die auch jetzt noch allgemein geteilt wird.
Die Ubereinstimmung dieses Befundes mit dem, der bei Asthma bron-
chiale gefunden wird, fithrte zu der Anschauung, die zuerst von MELTZER
ausgesprochen wurde, daBl das Bronchialasthma der Ausdruck eines
anaphylaktischen Schocks beim Menschen ist, eine Ansicht, die noch durch
die Untersuchungen von ScHLECHT und SCHWENKER unterstiitzt wurde.
Sie konnten néamlich zeigen, daf in den Alveolen der Lungen von Meer-
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schweinchen, die an anaphylaktischem Schock zugrunde gegangen waren,
eine ausgesprochene Eosinophilie vorhanden war, also derselbe Zustand,
den man auch bei Bronchialasthma findet. Abgesehen von der Frage,
ob diese Auffassung der Identitéat der beiden Erscheinungen als endgiiltig
feststehend betrachtet werden kann, mufl zugegeben werden, daB diese
Theorie sehr viel fir den Fortschritt unserer Kenntnisse iiber die aller-
gischen Krankheiten geleistet hat, indem sie die Forschung angeregt
und uns die Richtung gewiesen hat, in welcher weiter geforscht werden
mulB. Fast gleichzeitig mit der Erklarung von MELTZER haben WEICHARD
und WoLFF E1sNER ausgesprochen, dal Heufieber ein anaphylaktisches
Phénomen ist ; spiter wurde dieselbe Meinung auch beziiglich der anderen
allergischen Krankheiten geduBert. Es muB bemerkt werden, dafB
schon 1908 HutiNEL den Begriff der alimentiren Anaphylaxie, von
welcher oben die Rede war, formuliert hat.

Nachdem die Ansicht iiber den anaphylaktischen Ursprung der
allergischen Krankheiten einige Jahre lang geherrscht hatte und nach
und nach zu allgemeiner Geltung gekommen war, sind spéter groBe
Zweifel an ihrer Richtigkeit erwacht. Viele Forscher haben an dieser
Diskussion Teil genommen ; doch war es besonders Coca, der die anaphy-
laktische Theorie bestritt und klar die Griinde formulierte, welche gegen
die anaphylaktische Theorie sprechen.

Es ist iiberfliissig, eine ausfiihrliche Ubersicht iiber alles zu geben,
was fiir und wider die Ansicht von Coca spricht, nachdem die ganze
Frage sehr ausfiihrlich und mit groBer Exaktheit von DoERR behandelt
wurde, der auch ein ausfiihrliches Referat iiber die Literatur dieser Frage
gibt. Der Verfasser hat seine Meinung iiber diese Frage bei verschiedenen
Gelegenheiten (7) bereits mitgeteilt, und frither hat er Cocas Ansicht
unterstiitzt. Allein infolge von neueren Tatsachen, die in letzterer Zeit
zu unserer Kenntnis gekommen sind, ist Verfasser gezwungen, seine
Stellung wesentlich zu &ndern, wie das weiter unten ausgefithrt wird.

Die Hauptargumente, die Coca gegen die anaphylaktische Theorie
aufstellte, sind folgende:

1. Allergische Krankheiten werden sehr oft ererbt, Anaphylaxie da-
gegen nicht.

2. Allergische Symptome konnen bei der allerersten Gelegenheit, bei der
die Person in Kontakt mit der betreffenden Substanz kommt, entstehen.

3. Allergie kann experimentell bei Tieren nur mit Schwierigkeit und
unregelmaBig hervorgerufen werden, wéahrend Anaphylaxie bei Tieren
mit Leichtigkeit erreicht wird; doch sei ihr Vorkommen beim Menschen
nicht bewiesen. AuBerdem sind die Allergischen durchaus nicht leichter
gegen artfremde Proteine zu sensibilisieren als normale Menschen. Es
ist ferner nicht mdoglich, die Allergie passiv auf Tiere zu iibertragen,
wahrend das in den anaphylaktischen Versuchen gewohnlich gelingt.
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4. Die Erscheinungen der Allergie unterscheiden sich weitgehend von
dem anaphylaktischen Schock, dagegen zeigen sie viel Ahnlichkeit mit der
Arzneimittelidiosynkrasie. Die Arzneiidiosynkrasie kann aber nicht
identisch mit der Anaphylaxie sein; denn die Arzneimittel sind nach der
allgemeinen Auffassung nicht fahig Antikérper zu bilden und sind dem-
gemil auch keine Anaphylaktogene.

Wir mochten diese Punkte kurz besprechen.

Ad 1. Alle Autoren stimmen darin iiberein, daB in etwa 50% aller
Fille von Allergie die Disposition, allergisch zu werden, ererbt ist. Diese
Frage ist u. a. ausfiihrlich bearbeitet durch ELLINGER und besonders auch
von H. UBLMANN (gute Literaturiibersicht). Bei der Anaphylaxie spielen
hereditare Faktoren nur eine unwesentliche Rolle. RoSENAU (42) hat
gezeigt, daBl die anaphylaktische Sensibilisierung bei Tieren vererbt wer-
den kann. Aber die Sensibilisierung ist nur durch die Mutter vererbbar,
nicht durch den Vater und ferner richtet sie sich nur gegen dieselbe Sub-
stanz, welche zur Sensibilisierung der Mutter benutzt wurde, und die
Sensibilisierung der Jungen dauert nur sehr kurze Zeit. Unter bestimm-
ten Bedingungen scheint aber eine Ubertragung des anaphylaktischen
Zustandes durch den Vater méglich zu sein. Schon 1892 hatte ERRLICH
gefunden, daBl bei Méusen die Jungen eines gegen Ricin hochimmuni-
sierten Vaters und einer normalen Mutter nicht nur immun, sondern
sogar liberempfindlich gegen Ricin waren. OTTO hat dann 1922 in
speziell darauf gerichteten Versuchen gezeigt, daB in gewissen Fillen
(allerdings nicht immer) eine derartige Uberempfindlichkeit gegen Ricin
bei Jungen von einem immunisierten Vater und einer normalen Mutter
wirklich vorkommen kann.

Jedenfalls bleibt aber zwischen Anaphylaxie und Allergie in dieser
Hinsicht ein groBer Unterschied bestehen; denn bei der Allergie ist der
vererbte Faktor nicht spezifisch, d. h. die Uberempfindlichkeit des Vaters
oder der Mutter kann gegen eine Substanz A gerichtet sein (z. B. Eigelb),
withrend das Kind gegeniiber einer Substanz B (z. B. Pferdeschuppen)
iiberempfindlich ist. Etwas derartiges ist im Anaphylaxieversuch noch
nicht beobachtet worden.

Trotzdem scheinen Cocas Beweisgriinde nicht bindend zu sein. Mit
Bezug auf die Tatsache, daB gewchnlich nicht die spezifische Uber-
empfindlichkeit vererbt wird, sondern nur die Disposition, lieBe sich viel-
leicht die Theorie aufstellen, daB nichts anderes vererbt wird als eine
vermehrte Durchgéngigkeit der Haut und der Schleimh&ute, moglicher-
weise aller Korperzellen. Diese Annahme wiirde viele Schwierigkeiten
beseitigen, da eine groBe Durchgingigkeit der Haut und der Schleim-
haute auch eine erh6hte Moglichkeit bedeutet, mit korperfremden Sub-
stanzen sensibilisiert zu werden, und es ist klar, daB3 die Natur der Stoffe
oder des Arzneimittels, durch das das Kind sensibilisiert wurde, hiufig

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 2
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eine andere sein wird, als die, welche den Vater sensibilisierte. Es sei in
dieser Beziehung an Versuche von STERNBERG erinnert, in denen nach-
gewiesen wurde, dafl von der normalen Schleimhaut der oberen Luft-
wege nur sehr wenig kolloidales Material resorbiert werden kann, dagegen
aber die ladierte Schleimhaut leicht resorbiert. Die Annahme, da8 eine
vermehrte Durchlissigkeit von Haut und Schleimhaut zur Sensibili-
sierung pradisponiert, wiirde auch erkliren, warum bei einem Teile der
Falle keine hereditéren Faktoren existieren. Viele Menschen werden im
Laufe ihres spéteren Lebens chronisch oder nur zeitweise (bei akuter
Bronchitis, intestinalen Ulcera, Ekzemen) vermehrte Empfindlichkeit
oder Durchgéngigkeit ihrer Haut oder ihrer Schleimhéute aufweisen. Die
Beobachtung von CookE und vAN DER VEER (5), daB erbliche Faktoren
die groBte Rolle bei jenen Fillen spielen, die wihrend ihrer ersten Lebens-
jahre sensibilisiert wurden, steht mit dieser Annahme in bester Uber-
einstimmung. Endlich haben wir die Annahme, daB die meisten Asthma-
tiker eine vermehrte Permeabilitit der Haut oder der Schleimhiute
haben, oder mindestens gehabt haben, auch tatsichlich bestitigt ge-
funden. Unter 150 Asthmatikern, die daraufhin befragt wurden, gaben
50% an, daB sie in ihrer frithen Kindheit an charakteristischem Gesichts-
ekzem (Milchschorf) und 30%, daB sie an einer Bronchitis gelitten
haben!. Von den iibrigen 20% haben manche Masern, Typhus, Keuch-
husten oder Darmgeschwiire beschuldigt, oder Magenoperationen, die
vor dem ersten Anfall der allergischen Krankheit iiberstanden worden
waren. FRIEDBEGRER, der besonders auf die Durchléssigkeit der Haut
als pradisponierenden Faktor hinwies, hat einen Fall von Uberempfind-
lichkeit gegeniiber Enteneiern studiert, in welchem die Uberempfindlich-
keit sogleich nach einer Darmoperation auftrat (vgl. auch die schon er-
wihnten Versuche von HaJos).

In Anbetracht dieser Tatsachen kann die Auffassung nicht linger
vertreten werden, daB8 das Vorhandensein von hereditiren Faktoren die
Richtigkeit der anaphylaktischen Theorie ausschliefe.

Ad 2. Beziiglich dieses Punktes kann kein Zweifel herrschen. Aller-
gische Symptome kénnen bei der allerersten Gelegenheit, bei der die
Person in Kontakt mit dem Allergen kommt, erscheinen. Das wider-

1 Nach meinem Vortrag im Minchner Arzteverein machte Fr. voN MULLER
darauf aufmerksam, daB vielleicht schon dieses Ekzem und diese Bronchitis die
ersten Manifestationen der Allergie seien. Es 1aBt sich diese Moglichkeit nicht
leugnen. Vielleicht ist es so, daB die jungen Kinder erst eine Allergie gegeniiber
ihren Nahrungsmitteln bekommen und daB dadurch das Ekzem und die Bron-
chitis hervorgerufen wurden, die ihrerseits wieder die Moglichkeit zu einer Sen-
sibilisation gegeniiber Luftallergenen (Tierhaare-, Klimaallergenen) 6ffnen. Hier-
mit ware vielleicht in Ubereinstimmung, daB alle erwachsenen Allergiker auf
Menschenhautschuppenextrakt reagieren, wihrend die Reaktion bei Kindern
noch nicht spezifisch ist.
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spricht der anaphylaktischen Theorie, nach der die erste Sensibilisierung
fehlt. Das Argument, daB die Serumkrankheit auch nach einer ersten
Injektion auftritt, ist ohne Bedeutung, da nicht bewiesen ist, daB die
Serumkrankheit wirklich eine anaphylaktische Erkrankung sei. Man hat
angenommen, dafl die Sensibilisierung des Kindes daher stammt, daB
die Mutter sensibilisiert war, aber in diesen Fillen muBte die Mutter
gegeniiber denselben Stoffen iiberempfindlich sein wie das Kind, was
nicht der Fall ist. Es wurde auch angenommen, daB die Mutter wihrend
der Lactation die allergische Substanz gegessen habe, die dann durch
die Milch in das Kind iibergegangen sein kann. Tatsédchlich hat SHANNoN
gezeigt, dafl das von der Mutter gegessene Eiereiweil in die Milch iiber-
gehen kann. Aber auch diese Annahme kann nicht alle Tatsachen er-
kliren (z. B. die Uberempfindlichkeit gegeniiber Antypirin, die Fille von
Allergie gegeniiber Pollen usw.).

Es muB demnach angenommen werden, da8 in gewissen Fillen eine
Allergie ohne einen vorherigen Kontakt vorhanden ist. In diesen Féllen,
die allerdings sehr selten sind, kann die anaphylaktische Theorie nicht
angewendet werden, aber daraus folgt nicht, dal diese Theorie nicht doch
fiir die allergrofSte Mehrzahl der allergischen Fille richtig ist, in denen
die Moglichkeit einer Sensibilisierung vorhanden ist.

Eine Erklirungsmoglichkeit fiir die Allergie, ohne vorherige spezi-
fische Sensibilisierung, sei kurz erwahnt. FORsSMANN hat vor einigen
Jahren darauf hingewiesen, dal Extrakte von Organen gewisser Tier-
arten — Meerschweinchen, Pferd, Maus — beim Kaninchen nach In-
jektion die Bildung von Antikérpern erzeugen, die auf die roten Blut-
korperchen des Hammels (und der Ziege) héamolytisch wirken. Den
Organen anderer Tierarten, z. B. von Kaninchen, Schwein, Rind, fehlt
diese Fahigkeit. Hier wird also durch bestimmte Substanzen (hetero-
genetische Antigene genannt) eine Immunitétsreaktion hervorgerufen,
die sonst nur durch das spezifische Antigen (in diesem Falle Hammelblut-
korperchen) erzeugt wird. Es wire nicht einzusehen, warum nicht auch
heterogenetische Anaphylaktogene oder heterogenetische Allergene be-
stehen konnten, d. h. es wire denkbar, dal die ,,Vorbehandlung* des
Tierkérpers mit einem bestimmten Allergen Uberempfindlichkeit gegen-
iber einem anderen Allergen hervorrufen kann.

Ad 3. Fille, in welchen allergische Erkrankungen experimentell bei
Tieren hervorgerufen wurden, sind oft beschrieben worden, aber ebenso-
oft auch wurde die Moglichkeit bestritten. FRIEDBERGER hat vor einigen
Jahren die diesbeziigliche Literatur referiert und hat auch eigene Ver-
suche angefithrt, die zeigen, dall es nicht gelingt, eine experimentelle
Allergie hervorzurufen. Meerschweinchen, die mit Extrakten von Pferde-
schuppen vorbehandelt worden waren und nach einiger Zeit mit dem-
selben Extrakt intravends wieder injiziert wurden, zeigten tatsichlich

2%
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Symptome des anaphylaktischen Schocks, aber die Einatmung dieser Sub-
stanz hatte bei Tieren, die durch Injektion sensibilisiert waren, keine
anaphylaktischen oder allergischen Symptome zur Folge. Auch COOKE,
Froop und Coca (3) haben negative Resultate mitgeteilt. In unserem
Institut ist wiederholt versucht worden, allergische Symptome bei Meer-
schweinchen dadurch hervorzurufen, daB sie gezwungen wurden, ge-
trocknetes Pferdeserum oder Pollen einzuatmen. Wir haben einesteils
an Tieren, die durch eine vorherige intraperitoneale Injektion sensibili-
siert waren, und ferner an unbehandelten Tieren gearbeitet. Wir haben
die Tiere taglich inhalieren lassen, indem sie in einen Kifig gebracht
wurden, der Pollen oder getrocknetes Serum enthielt, oder indem wir
dieses Material in die Nase des Tieres einbrachten; manchmal machten
wir dazwischen eine Pause von 2—3 Wochen und begannen dann von
neuem ; aber wir hatten absolut keine Erfolge. In einer Serie hatten wir
positive Resultate; aber diese Tiere waren krank und starben bald
darauf. Im Gegensatz zu diesen negativen Resultaten konnten manche
Autoren iiber positive berichten. KoEssLEr, ULricH, ScELOSS, CURSCH-
MANN und anderen gelang es, durch Injektion von Serum allergischer
Patienten bei Meerschweinchen eine Sensibilisierung hervorzurufen.
ARLOING teilt mit, daB eine Sensibilisierung durch Inhalation von Aller-
genen (z. B. Pollen) bei tuberkulsen Tieren gelingt; bei diesen Tieren
konnte er auch anaphylaktische Symptome hervorrufen, wenn er sie
Pollen oder getrocknete Allergene inhalierenlie8. Das stimmt mit unseren
Versuchen an kranken Tieren, die wir oben erwihnt haben, iiberein.

In der letzten Zeit stimmen wohl alle Autoren darin iiberein, daf
das Anaphylaxieexperiment — d. h. Sensibilisierung durch subcutane
oder intraperitoneale Einspritzung und intravendse Reinjektion — mit
Pollen und Tierhaarallergenen bei Tieren gelingen kann und es wéren
also diese Allergene als Anaphylaktogene zu betrachten. Dem ent-
spricht, daB nach LoNccorE, O’BriEN und PERLzZWEIG das Pferdehaut-
allergen sich durch Fallung bei verschiedenen Wasserstoffionenkonzen-
trationen in zwei Fraktionen zerlegen 148t, die beide Proteine sein sollen
(und Anaphylaktogene sind), wihrend GrovE und Coca und BasTar
nachweisen konnten, daBl durch Einwirkung von Trypsin die Pferde-
hautallergene inaktiv werden, was ebenfalls fiir die Proteinnatur spricht.

Uber die Natur des Pollenallergens besteht noch keine Uberein-
stimmung. GrROVE und Coca und BASTAI nehmen an, da8 es nicht zu der
Eiweifigruppe gehort (die Wirkung bleibt nach Behandlung mit Trypsin
bestehen), wihrend FrRuGoNis Schiiler MeLLI die Auffassung verteidigt,
daB das Pollenallergen doch ein Protein ist.

Auch iiber die Frage der Dialysierbarkeit von Allergenlésungen besteht
zwischen den verschiedenen Autoren noch keine Ubereinstimmung.
Bastai, der vergleichende Untersuchungen gemacht hat, konnte fest-
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stellen, daB die Schleicher- und Schiillhiilse und die Kollodiummem-
branen, welche fiir die ABDERHALDEN-Reaktion gebraucht werden, die
Allergene nicht durchlassen, wihrend es auch Membranen gibt, welche
Kongorot und Menschenserum nicht durchlassen und doch fiir Allergen-
l6sungen durchlassig sind. Hieraus kann man schliefen, daf3 Allergen-
lI6sungen leichter dialysierbar sind als Serum, aber schwerer als Peptone.

Wiewohl es also jetzt meistens gelingt, mit dem genannten Allergen
bei Tieren Anaphylaxie hervorzurufen, bleibt die Tatsache bestehen, dafl
frither dieser Versuch nicht immer gelang. Meines Erachtens haben in
dieser Frage die negativen Versuche mehr Bedeutung als die positiven.
Wenn mit einer Pollenallergenlésung, die bei sensibilisierten Menschen
starke Reaktionen gibt, bei Meerschweinchen mit der iiblichen Technik
kein anaphylaktischer Schock hervorgerufen wird, so zeigt das zweifellos,
daB es Pollenallergene gibt, die keine Anaphylaktogene sind, und wenn
man nur bei besserer Extraktion der Pollen Allergenlésungen bekommt,
die auch Anaphylaxie hervorrufen kénnen, so zeigt das nur, daBl man bei
geanderter Extraktion andere Allergene (oder dieselben Allergene in
anderer Form oder Bindung) bekommt.

Dazu kommt noch, dal unsere spater zu erwahnenden Schimmelpilz-
allergene — die sich in der Wirkung auf sensibilisierte Menschen in
nichts von den anderen Allergenen unterscheiden — ganz sicher keine
Anaphylaktogene sind.

Es bleibt also sicher, dafl eine Anzahl Allergene keine Anaphylakto-
gene und keine Eiweile sind.

Unsere bisherigen Kenntnisse kénnen also folgendermafen zusammen-
gefaBt werden: Wird ein Meerschweinchen durch subcutane Injektion
von Pferdeserum sensibilisiert und nachher intravends mit demselben
Material reinjiziert, so entsteht ein Schock. Wird aber das Tier durch
héaufiges Einblasen von getrocknetem Serum oder Pollen oder Pferde-
schuppen in die Nase sensibilisiert und wird dann spater versucht, ana-
phylaktische Symptome durch denselben Vorgang hervorzurufen, so wird
der Versuch meistens nicht gelingen. Nur in einzelnen Fillen wird ein
positives Resultat angegeben. Der gewdhnliche Anaphylaxieversuch
(Injektion-Reinjektion) gelingt mit einigen Allergenen, mit anderen ganz
sicher nicht. Ahnliches kann auch iiber die passive Sensibilisierung ge-
sagt werden. Die Injektion von Blut eines anaphylaktischen Tieres in
ein Unbehandeltes, wird die sogenannte passive Anaphylaxie im letzteren
Tier verursachen; aber eine Injektion von Blut eines allergischen Patien-
ten (Asthma, Heufieber) in ein Meerschweinchen, wird das Tier nicht regel-
méBig fiir eine nachtrigliche Injektion des Allergens empfindlich machen.

Man hat das als ein Argument gegen die anaphylaktische Theorie der
Allergie betrachtet und Coca ging vor einigen Jahren sogar noch weiter,
indem er behauptete, die Anaphylaxie existiere beim Menschen iiber-
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haupt nicht. Nach seiner Ansicht kénnen Menschen iiberhaupt nur
allergisch und nicht anaphylaktisch werden. Diese Ansicht schien durch
die Tatsache erhirtet zu werden, die durch CookEe, FLoop und Coca
beschrieben wurde (3), wonach allergische Patienten mittels subcutaner
Injektion mit anderen Allergenen oder Anaphylaktogenen nicht leichter
zu sensibilisieren sind als normale Menschen.

Der Wert dieser Argumente hat fiir den Verfasser sehr an Bedeutung
verloren, seit eine Reihe von neuen Tatsachen zu unserer Kenntnis ge-
komnien ist. Erstens besteht kein Zweifel mehr daran, daBl Anaphylaxie
beim Menschen, verursacht durch eine erstmalige Injektion von Eiwei8,
tatsichlich vorkommt. DoERR (1) konnte eine Reihe von solchen Fiéllen
sammeln. Das Argument, daB die Anaphylaxie immer passiv iibertrag-
bar sei und die Allergie nicht, ist nicht linger haltbar, seit wir wissen,
daB die passive Ubertragung bei der Anaphylaxie miBlingen kann (ném-
lich nur innerhalb der ersten Wochen oder Monaten nach der sensibili-
sierenden Injektion gelingt), und daB die Moglichkeit, eine allergische
Sensibilisierung passiv auf Tiere zu iibertragen, hauptsachlich davon ab-
hingt, welcher Moment fiir die Blutentnahme aus dem allergischen Pa-
tienten gewihlt wird, und ferner davon, wie stark die Sensibilisierung ist.
DE BEscHE und FrRuconT haben gezeigt, daB das Blut des Patienten direkt
nach einem asthmatischen Anfall keine Ubertragungssubstanzen enthalt.

Die Tatsache, daB der anaphylaktische Versuch bei Tieren leicht ge-
lingt und der allergische Versuch oft nicht, beweist — nach der Auf-
fassung des Verfassers — nichts gegen die Identitat der Anaphylaxie mit
der Allergie. Anaphylaxie ist ein kiinstlich hervorgerufenes Phanomen.
Dieses Phianomen (die Sensibilisierung durch eine Injektion und Schock
durch eine zweite Injektion) kann bei Tieren ebenso, wie beim Menschen
hervorgerufen werden. Allergie jedoch bedeutet eine Sensibilisierung
durch Kontakt mit der Haut und den Schleimhéuten, die gewchnlich
nur Menschen betrifft, die eine gewisse Disposition haben. Wie schon
oben besprochen wurde, liegt der Unterschied zwischen dem disponierten
Menschen und dem normalen Tier wahrscheinlich teilweise darin, dal die
Haut und die Schleimhiute und vielleicht auch die anderen Korperzellen
des vorher disponierten Menschen leicht durch allergische Substanzen
durchdrungen werden, wogegen die Haut bei normalen Tieren nicht
durchdrungen wird. In diesem Zusammenhang wére noch zu bemerken,
daB viele sogenannte Allergene eine Substanz enthalten, welche die Haut
oder die Schleimhiute reizt. (So enthélt z. B. Ipecacuanha Emetin,
Pollen hiufig eine reizende Substanz, Ricin ist selbst reizend, in den
Asthmafillen von CURSCHMANN [Asthma bei einem Fellfarber] war ein
Priparat von Paraphenylendiamin vorhanden usw.)

Die gesamte Frage iiber die Beziehung der Anaphylaxie zur Allergie
wurde weitgehend geklirt durch die Publikation eines Mitarbeiters von
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Fruconi, ANcoNA. Dieser Autor hat eine Epidemie unter Miillern und
Bauern beschrieben. Die Asthmaanfille waren von einer Urticaria be-
gleitet und wurden durch das Arbeiten mit Getreide, das in hohem Grade
verunreinigt war, verursacht, und das unter anderen Parasiten auch ein
kleines Insekt, Ventricosus pediculoides, enthielt. Das Interessante
des Falles liegt darin, daB praktisch jedermann, der mit diesem Getreide
gearbeitet hat, eine gewohnliche Hautkrankheit von nicht allergischen
oder anaphylaktischem Ursprung bekam, daBl dagegen alle diejenigen,
die in bestdndigen Kontakt mit diesem Getreide kamen, nach einiger
Zeit Asthmasymptome und Urticaria zeigten. In diesem Falle hat ein
,,Dispositionsfaktor‘ vollstandig gefehlt. Das verunreinigte Korn hat
die Haut gereizt. Die erkrankte Haut war von nun an kein geniigender
Damm mehr fiir die allergische Substanz, welche nun, nachdem sie die
oberen Schichten der Haut durchdrungen hatte, die Menschen sensibili-
sierte und sie fiir nachtréglichen Kontakt oder Inhalation empfindlich
machte. In diesem Falle hat also die Natur selbst das Experimentum
crucis besorgt.

Auch noch eine weitere Schwierigkeit wurde durch FRUGONI und
seine Mitarbeiter aufgeklirt. Dieser Autor hat ndmlich ohne allen Zweifel
klar gezeigt, daB der allergische Zustand von einer Person auf die andere
ibertragbar ist.

Die erste derartige Beobachtung wurde von RAMIREZ gemacht. Er
fiihrte eine Bluttransfusion bei einem Mann aus, der bis zu jener Zeit
iiberhaupt keine Zeichen von Asthma bronchiale gezeigt hatte. Nachdem
der Patient das Spital verlassen hatte, stellte sich Uberempfindlichkeit
fir Pferdeschuppen ein. Einatmung von Pferdeausdiinstungen ver-
ursachte Asthmaanfille; nachtriglich wurde dann entdeckt, dal der
Blutspender an Pferdeasthma litt. Dieser Fall schien zu beweisen, dal3
es moglich ist, den allergischen Zustand passiv zu iibertragen. Coca
allerdings glaubt, da8 dieser Fall nicht ganz einwandfrei ist. Seiner An-
sicht nach sei es nicht ganz bewiesen, daBl der Patient, der die Bluttrans-
fusion bekam, nicht eine latente Disposition fiir Asthma hatte und die
Bluttransfusion hitte dann als ein nicht spezifischer Reiz wirken kénnen.
AuBerdem hat derselbe Spender auch noch Blut fiir andere Patienten ab-
gegeben, die nachher nicht allergisch geworden sind. Es ist nicht zu
leugnen, daB in dieser Kritik einiges Wahre liegt. Dagegen bringen einige
Fille von FrucoNI unleugbare Beweise.

FRUGONI injizierte 68 ccm (2 cem intramuskular, 10 Minuten spéter
1 cem intravends, nach weiteren 10 Minuten 65 cem intravends) von
einem Blutserum, welches von einem Falle von ausgesprochener Uber-
empfindlichkeit gegeniiber Kaninchenhaar stammte, in ein 12jahriges
Kind, welches bei einer vorherigen Untersuchung keine Zeichen von
Uberempfindlichkeit gezeigt hatte. Hautreaktionen mit verschiedenen
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Proteinextrakten waren vollstindig negativ. Der Spender des Serums
war hochempfindlich gegeniiber Kaninchenhaar und zeigte eine aus-
gesprochene Reaktion auf Kaninchenserum. Am selben Tage wurde das
Kind gebeten, mit einem Kaninchen zu spielen; das hatte zum Resultat,
daB eine typische hdmoklastische Krise, wie sie von WIDAL beschrieben
wurde (siehe spiter), entstand. Erscheinungen einer Hautentziindung
oder einer Reizung der Schleimhéute waren an diesem Tage noch nicht
zu sehen. Aber 2 Tage spéiter wurde das Kind in den Stall des Instituts
gebracht, wo es wieder mit Kaninchen spielte. Nach 20 Minuten zeigte
das Kind eine Rhinorrhée, eine Hyperamie der Conjunctiva, Tréinen,
Husten und kleine Urticaciablaschen.

Auch BasTa1 hat zeigen kénnen, dafl man durch intravenése Injektion
von Serum eines Allergikers die spezifische Allergie von Mensch auf
Mensch iibertragen kann. Die Person, bei der die Ubertragung statt-
gefunden hat, wird zeitweise iiberempfindlich, ist aber, wie BASTAT aus-
driicklich erwéhnt, damit noch kein Asthmatiker geworden.

Interessant ist, daB sich kurz nach der Ubertragung eine Eosinophilie
entwickelt, die erst nach 3 Monaten wieder verschwunden ist.

Von besonderer Bedeutung ist die lokale passive Ubertragung der
Allergie von Mensch auf Mensch, die zuerst von PRAUSNITZ und KUSTNER
in einem Falle von Uberempfindlichkeit gegeniiber Fisch beobachtet ist.
Wir wissen jetzt, daB dieser Versuch fast in jedem Falle von Allergie ge-
lingt. Die Technik der Prausnitz- Ubertragung ist folgende: Es wird
bei einer normalen Versuchsperson 0,1 ccm des Serums eines gegeniiber
einem bestimmten Allergen iiberempfindlichen Patienten injiziert. Nach
einigen Stunden (oder spéater) wird in denselben Stichkanal 0,1 ccm der
Allergenlosung injiziert. Es wird sich dann eine deutliche Quaddel
zeigen. Die Ubertragung ist spezifisch, d. h. Serum eines normalen
Menschen wirkt nicht und das Serum eines Allergikers iibertrégt nur die-
jenige Uberempfindlichkeit, die der Allergiker selbst auch besitzt. Die
vorbehandelte Hautstelle bleibt bei der normalen Versuchsperson mo-
natelang empfindlich. Nicht alle normalen Menschen eignen sich zu
diesem Versuch gleich gut.

Neuerdings haben KREMER und Verfasser gezeigt, da8 das Blut von
Allergikern oft spezifische Bind ungssubstanzen (eine Art Antiallergene)
enthilt. Auch in dieser Beziehung besteht also Ubereinstimmung zwi-
schen Anaphylaxie und Allergie.

Ad 4. Coca betont besonders die Tatsache, dafl die Symptome der
Allergie sich von denen der Anaphylaxie unterscheiden, andererseits aber
den Erscheinungen der Arzneiidiosynkrasie ahnlich sind, wéhrend all-
gemein angenommen wird, da nichteiweiBartige Arzneimittel keine
Anaphylaktogene sind. Nach Cocas Ansicht sind beide Tatsachen als
Argumente gegen die Anaphylaxietheorie zu betrachten. Dieses Argu-
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ment ist aber nicht zwingend. Denn die Symptome der Anaphylaxie
zeigen tatsdchlich bei verschiedenen Tierarten und bei Menschen grofe
Unterschiede, entsprechend der verschiedenen Empfindlichkeit ver-
schiedener Organsysteme. AuBerdem ist nicht einzusehen, warum alle
Anaphylaktogene genau dieselben Symptome verursachen sollen. Es
scheint mir deshalb, daB eine gewisse Variation in den Symptomen durch-
aus nicht gegen die anaphylaktische Theorie spricht. Seine zweite Be-
hauptung, daB namlich Ubereinstimmung zwischen den Symptomen der
Allergie und der Arzneiidiosynkrasie herrscht, ist sicherlich wahr; aber
man kann das auf mindestens zwei verschiedene Weisen erkldren, ohne
daBl man damit die anaphylaktische Theorie anzugreifen braucht.

Wie oben (S. 4) bemerkt wurde, kann eine qualitative Uberempfind-
lichkeit gegeniiber Arzneimitteln durch die Gegenwart der Arzneimittel
im Blute in ,,freiem‘ Zustande bewirkt sein, wobei das Arzneimittel in
diesem Zustande nur als Verstérker fiir andere allergische oder anaphy-
laktische Reaktionen wirkt, die auch sonst im Kérper vorhanden, aber
bisher latent geblieben sind.

Eine andere Erklarung konnen uns die schénen Untersuchungen von
LANDSTEINER geben. Dieser hat gezeigt, dal es moglich ist, kinstliche
Antigene hervorzurufen, indem man chemische Verbindungen der Pro-
teine und Substanzen mit einer einfachen chemischen Konstitution z. B.
Atoxyl herstellt. Wenn einem Tier eine chemische Verbindung aus
Serumalbumin mit einer gewissen diazotierten aromatischen Aminoséure
injiziert wird, dann erhilt man ein Immunserum, welches spezifische
Reaktionen mit anderen Proteinen gibt, die mit derselben Aminosédure
verbunden sind, das dagegen keine Reaktionen gibt mit demselben
Serumalbumin, welches mit anderen Aminoséduren in Verbindung ge-
bracht ist. In diesem Falle ist also die Spezifitat der Reaktionen nicht
langer vom benutzten Eiweil, sondern von der aromatischen Gruppe,
mit welcher das Eiweifl verbunden war, abhéngig. LANDSTEINER fand
auch, daB nicht nur in Versuchen in vitro, sondern auch an lebenden
Tieren Anaphylaxie unter dhnlichen Bedingungen zu erhalten war. Er
konnte sogar mit dem nichteiweiBhaltigen Teil der Verbindung spezi-
fische Reaktionen auslosen. Sensibilisieren kann man damit aber ein
Tier nicht, dazu ist die Bindung von Eiweil} offenbar nétig. LANDSTEINER
nennt diese Substanzen, die nicht sensibilisieren, aber wohl die Reaktion
auslosen kénnen, Haptene. In Anbetracht dieser Resultate besteht die
Méglichkeit, da bei der Arzneimittelidiosynkrasie die Erscheinungen
der Uberempfindlichkeit nicht nur von dem zugefiihrten Arzneimittel,
sondern hauptsiichlich von der Art der Verbindung des menschlichen
EiweiBes mit dem Arzneimittel, wobei das Eiweil seine spezifischen
Eigenschaften verloren hat, abhingt, wogegen aber die Arzneimittel-
fraktion iiber die Natur der Spezifitit entscheidet.
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In Ubereinstimmung mit dieser Auffassung stehen die Resultate einer
Untersuchung von SAMsoN und G671z, denen es gelang, Meerschweinchen
durch intraperitoneale Einspritzung mit einem Gemisch von eigenem
(Meerschweinchen) Blut und Pyramidon zu sensibilisieren, wobei nach-
her sowohl durch intravendse Injektion der Mischung als nach Injektion
von Pyramidon allein Schock hervorgerufen wurde.

Es sind in dieser Beziehung die sehr interessanten Versuche von
Doerrs Schiiler WALTHARD iiber die Nickelidiosynkrasie zu erwahnen.
Er pinselte Meerschweinchen téglich mit 1% Nickelsulphatlésung und
sah nach einem Zeitintervall, das zwischen 14 und 21 Tagen schwankte,
Hauterkrankungen auftreten, die als allergische Ekzeme aufzufassen
waren. Wurde bei derartig sensibilisierten Tieren subcutan Nickelsalz
eingespritzt, so heilte das Ekzem sehr schnell ab und durch weitere Appli-
kation konnte kein neues Ekzem hervorgerufen werden, wahrend bei den
nicht subcutan gespritzten Tieren eine neue Pinselung der Haut (auch
an entfernten Stellen) eine Aufflackerung des Ekzems hervorrief.

Es 1aBt sich sowohl die Arzneimittelallergie als die Allergie gegeniiber
anderen Stoffen (besonders Klimaallergenen) leichter verstehen, wenn man
sich klar macht, daB in diesem Falle die Allergene den Haptenen LaND-
STEINERS dhnlich sind, d. h. es sind Substanzen, die zwar an sich nicht
sensibilisieren kénnen, die aber bei einer vorher — vielleicht durch Ein-
wirkung einer Kombination Eiweil + Allergen — sensibilisierten Person,
die Reaktion auslésen kénnen.

Ubersieht man die bis jetzt besprochenen Tatsachen, so 148t sich nicht
leugnen, dal Anaphylaxie und Allergie so viel Gemeinschaftliches haben,
da enge Beziehungen zwischen beiden Erscheinungen angenommen
werden miissen. Wir stehen in dieser Beziehung jetzt auf ungefdhr dem-
selben Standpunkt wie DOERR. Auch FRUGONI und ANcoNA haben sich
kiirzlich in ihrer ausgezeichneten Monographie iiber das Asthma im
selben Sinne geduBert. Eine vollkommene Identitit zwischen Ana-
phylaxie und Allergie kann aber nicht angenommen werden, schon weil
die Bedingungen, worunter die beiden Zustinde entstehen, so ver-
schieden sind: Die Anaphylaxie wird an Tieren studiert, denen Proteine
injiziert werden, und bei denen die Sensibilisierung oft schon durch ein
oder zwei Injektionen erreicht wird. Wenn man Menschen artfremdes
Eiweil mehr als einmal injiziert, so konnen ganz analoge Erscheinungen,
wie beim anaphylaktischen Schock der Tiere auftreten. In diesen Fillen
besteht also eine vollstindige Ubereinstimmung in der Anaphylaxie
zwischen Menschen und Tieren.

Bei den allergischen Krankheiten liegen aber die Verhaltnisse anders.
DaBl die am héufigsten vorkommenden Allergene nicht mit Proteinen
identifiziert werden diirfen, ist schon besprochen. Allergische Krank-
heiten kénnen sowohl Personen befallen, die eine ererbte oder akquirierte
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Disposition haben, als auch Personen, die vorher vollstindig normal ge-
wesen sind. In diesen Fallen zeigt sich aber die Sensibilisierung gegen-
itber den Allergenen meistens erst nach langem, bestdndigem Kontakt
mit diesen Substanzen unter Bedingungen, die den Eintritt der Allergene
in die Haut oder in die Schleimhéute erleichtern. Diese ,,erleichternden
Bedingungen‘ sind: a) eine zeitweilig verminderte Resistenz der Haut
oder der Schleimhdute (Ekzem, Bronchitis, Conjunctivitis, Rhinitis,
Darmgeschwiire, Darmoperationen usw.) oder b) die Gegenwart einer
irritierenden Substanz, die in — oder verbunden mit Allergenen vor-
kommt (Emetin in Ipecacuanha, Ricin, histamindhnliche Substanzen in
Pollen, Paraphenylendiamin in den Fallen von CUurscEMANN). Wenn
beide Bedingungen vorhanden sind, wie in den oben erwahnten Fillen
von ANcoNA (infiziertes Getreide), so ist jeder Mensch empfindlich fiir
allergische Krankheiten. Wenn die erleichternden Bedingungen weniger
stark vorhanden sind, so werden nur einige Menschen die Krankheit be-
kommen. Endlich werden, wenn starke Disposition existiert (z. B. wenn
die Haut oder die Schleimhéute leicht durchgéingig sind), auch nicht
irritierende Substanzen, wie Eiereiweil3, eine allergische Sensibilisierung
verursachen konnen. In vielen von diesen Fillen ist die Ahnlichkeit mit
der tierischen Anaphylaxie auffallend und Unterschiede kénnen leicht
durch die Tatsache erklirt werden, dal bei Tieren die Sensibilisierung
durch die Injektionen eingeleitet wird, bei Menschen dagegen durch einen
bestéindigen Kontakt. Wenn diese Auffassung richtig ist, so ist es weiter
nicht iiberraschend, daf§ Versuche, in welchen die Sensibilisierung durch
Inhalation von getrocknetem Serum, Pollen oder Pferdeschuppen bei
Tieren versucht wurde, haufig keine Resultate hatten, weil die Haut und
die Schleimhéute der Tiere nicht durchgéingig fiir die Proteine waren;
und ebensowenig wird es erstaunlich sein, daB manchmal positive Re-
sultate erhalten wurden, wie z. B. in den Versuchen von ARLOING. an
tuberkulosen Tieren und in unseren oben erwahnten Versuchen an
kranken Meerschweinchen. Ferner mul man erwarten, da auch mit
normalen Tieren positive Resultate erreicht werden, wenn die Versuche
mit einem Material gemacht werden, welches irritierende Substanzen
enthilt. Dafl das tatséchlich der Fall ist, wird in einem spéteren Kapitel
dieses Buches ausfiihrlich beschrieben werden.

Alle diese Beobachtungen lassen die Tatsache bestehen, da in Aus-
nahmeféllen nicht nur die Disposition, sondern auch schon die spezifische
Uberempfindlichkeit gegen Arzneimittel oder EiweiBsubstanzen an-
geboren ist. Wenn wir bei der anfdnglich gegebenen Definition der
Anaphylaxie bleiben, dann mul man diese Félle sicher von der Anaphy-
laxie abtrennen. Jedenfalls geht hieraus hervor, daB in der Atiologie der
allergischen Krankheiten zumindest ein Hauptfaktor vorhanden ist, den
wir noch nicht kennen. Es ist iibrigens nicht sicher, daf es nur einen
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solchen unbekannten Faktor gibt. Inden Fillen ererbter Disposition spielt
zweifellos die Empfindlichkeit der Haut und der Schleimhéute eine Rolle,
aber wir sind weit davon entfernt, damit die Disposition vollstindig er-
kldren zu wollen. Es ist wohl moglich, daB bei Personen mit erblicher
Disposition die Fahigkeit der Immunisierung gegen artfremdes Eiweil zu
schwach entwickelt ist ; auBerdem kénnen schlieBlich noch andere interne
Faktoren existieren, welche diese Menschen anaphylaktisch machen.

I11. Die Feststellung des kausalen Agens der allergischen Anfille.
a) Heufieber.

Das Problem liegt beim Heufieber ziemlich klar. Uberempfindlich-
keit der Schleimhaute von Conjunctiva, Nase und Rachen, gegeniiber
Pollen, geht immer zusammen mit einer Uberempfindlichkeit der Haut,
wiewohl das Verhéltnis zwischen der Intensitit der Empfindlichkeit
der verschiedenen Organe von Fall zu Fall wechseln kann.

Wenn man bei einem Heufieberpatienten eine kleine Hautscarifi-
cation macht (dhnlich wie bei der v. PIRQUET-Probe), darauf eine kleine
Menge Pollen bringt und mit Kochsalzlsung befeuchtet, so entsteht
nach 5—10 Minuten eine deutliche urticariaihnliche Quaddel. Man kann
selbstverstdndlich auch auf die Scarification einen Tropfen einer Stamm-
l16sung von Pollen geben. Wir ziehen letztere Methode vor.

Eine intracutane Injektion mit einer stark verdiinnten Stamm-
l6sung verursacht ebenfalls eine Quaddel. Eine intracutane Injektion
mit unverdiinnter Stamml6sung soll aber vermieden werden, weil un-
angenehme — und sogar gefihrliche — Allgemeinreaktionen darauf
folgen kénnen. Es braucht kaum gesagt zu werden, daBl eine Diagnose
der Polleniiberempfindlichkeit auch gestellt werden kann, indem man
kleine Quantitdten von Pollen oder Pollenextrakten auf die Conjunctiva
gibt. Diese Methode ist sogar noch sicherer, weil die Reaktion der Con-
junctiva auf verschiedene Arten von Pollen mehr spezifisch ist als die
Hautreaktion. Da aber die Hautreaktionen leichter zu machen und
auch dem Patienten weniger unangenehm sind, so wird im allgemeinen
dieser Weg der Diagnose gewéahlt.

Die Anzahl der verschiedenen Arten von Pollen, welche fahig sind,
Heufieber zu verursachen, ist sehr grof. In den meisten Fillen geniigt
es aber, eine kleine Anzahl von Proben zu machen. Das frithe Heu-
fieber (Ende Mai, Juni, Anfang Juli) wird meistens von Pollen und
Grésern oder einer der Getreidearten verursacht. Eine scharfe Differen-
zierung ist dabei meistens nicht notwendig, weil diese Formen meistens
durch Injektion mit einer Mischung, die die Pollen der wichtigsten
Griser enthdlt, therapeutisch beeinfluBt werden kénnen. In manchen
Fillen aber ist eine genauere Diagnose unentbehrlich, so daB man iiber
einen ziemlich grolen Vorrat verschiedener Pollen verfiigen muB.
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BENsamiINS hat fiir Holland die Griser bestimmt, welche fiir das
Heufieber von Bedeutung sind. Die zwanzig wichtigsten sind:

1. Festuca rubra 11. Phleum pratense

2. Arrhenaterum elatius 12. Agrostis alba

3. Holcus lanatus 13. Avena flavescens (Hafer)
4. Secale cereale (Roggen) 14. Poa trivialis

5. Alopecurus pratensis 15. Phalaris arundinacea

6. Lolium perenne 16. Molinea coerulea

7. Cynosurus cristatus 17. Anthoxanthum odoratum
8. Triticum repens 18. Glyceria spectabilis

9. Dactylis glomerata 19. Bromus mollis

10. Poa pratensis 20. Hordeum secalinum.

Eine Ubersicht der Griser und Blumen, welche in der Lombardei
als Heufiebererreger von Bedeutung sind, gibt GIANI.

Fiir Deutschland wird die Reihenfolge natirlich anders sein miissen,
aber in der Hauptsache werden da wohl dieselben Griser in Betracht
kommen als in Holland. Die Therapie mit den auf unsere Verhéltnisse
eingestellten Lésungen gab uns bei deutschen Heufieberkranken den
gleichen Erfolg wie bei den Hollindern. FARMER LoOEB und PETON
bekamen in Berlin gute Resultate mit einer Mischung von Pollen
folgender fiinf Gréser: Poa pratensis, Dactylis glomerata, Phleum pra-
tense, Agrostis alba und Anthoxanthum odoratum.

Eine spezifische Diagnose mit all den genannten Gréserpollen ist
meistens nicht notig, und es geniigt, die Reaktion auf einige der wich-
tigsten Gréser zu untersuchen und auflerdem festzustellen, ob auch
Uberempfindlichkeit gegeniiber Roggen-, Weizen- und Haferpollen
besteht. Eine Untersuchung mit Phleum pratense (Thimotee) soll nie
unterlassen werden, weil Coca und Mitarbeiter festgestellt haben, dafl
eine Desensibilisierung mit Phleumpollen auch gegeniiber verschiedenen
anderen Griserpollen desensibilisiert, wahrend das Umgekehrte nicht
immer der Fall ist. Fiir die Therapie ist dies natiirlich wichtig.

Fiir das Spatheufieber (August—September) miissen die Pollen von
gewissen Blumen benutzt werden und natiirlich ist die Auswahl des
Materials viel groBer als in den Friihfallen. Trotzdem ist es nicht nétig,
die Hautreaktionen mit allen Arten von Pollen zu bestimmen, die in
Betracht kommen konnen, da die meisten Patienten gegeniiber mehr als
einer Pollenart iiberempfindlich sind und héufig die Behandlung mit
einer Pollenart auch die Uberempfindlichkeit gegeniiber anderen Pollen
beeinflult. GewéGhnlich wird es geniigen, wenn man Reaktionen mit
Kreuzwurz, Goldrute, Chrysanthemum, Dahlia und Astern macht. In
seltenen Fillen ist eine mehr spezifische Diagnose nétig. Dann mufl
man eine groBere Anzahl von Pollen untersuchen und oft wird der
Patient selbst angeben miissen, welche Blumen in der Nihe seiner Woh-
nung blithen; die betreffenden Pollen konnen dann gepriift werden. In
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den — ziemlich seltenen — Fallen, in denen die Heufieberpatienten bei
uns schon Anfang April iiber Beschwerden klagen, kommen Zwiebel-
gewichse, meistens Hyazinthen oder Narzissen als Ursache in Betracht.

b) Ursiéchliche Faktoren des Asthmas und anderer allergischer
Krankheiten.

Viel komplizierter liegen die Verhéltnisse fiir das Asthma und die
anderen allergischen Krankheiten.

Eskommen hauptséchlich folgende Gruppen von Allergenen in Betracht.
Gruppe I. Produkte der tierischen Haut, z. B. Pferdehautschuppen,
Katzenhaar, Gansefedern.

Gruppe II. Nahrungsmittel, z. B. Eier, Milch, Schweinefleisch.

Gruppe III. Arzneimittel.

Gruppe 1V. Bakterienprodukte (bakterielle Sensibilisierung).

Gruppe V. Klimaallergene.

FruGoNI und ANCONA unterscheiden weiter noch Ausdiinstungen von
Pflanzen (mit Ausnahme von Pollen) und Verbrennungsprodukte (z. B.
von Holz oder gebackenem Fisch). ,,Hausstaub‘ und ,,Parasiten‘, welche
sie gesondert erwiahnen, bringen wir bei den ,,Klimaallergenen* unter.

- Bei der Anamnese von Allergikern muB} sehr eingehend nach még-
lichen Krankheitsursachen aus den angegebenen Gruppen gefahndet wer-
den. Folgendes Schema, das Verfasser auch bei seinen Arztekursen!
verwendet, kann niitzlich sein.

Schema:

Beruf: . . . . Beruf des Vaters. Kommen Tierhaare in Betracht?
Packmaterial (Milben!), Kolonialwaren (Milben), Getreide, getrocknete Friichte
(Milben). Landbauer (Tiere, Getreide, Milben), Metzger (Schweinefleisch!).

Wohnung: feuchte Wohnung, Sand- oder Lehmboden, in andere Wohnung
umgezogen, wann? Teppiche, Tierfelle auf Boden, Tierstélle in der Nahe? Beruf
der Nachbarn?

Bett: Matratzen, Bettdecken, wann neugekauft?

Tiere: Katzen (wichtig), Hunde (weniger wichtig), Kaninchen, Vogel, Hiih-
ner [Milben im Futter!], Pferde, Kiihe, Mause (?).

Familie: Allergische Krankheiten, Tuberkulose, Lues in Familie?

Personliche Anamnese: Milchschorf in der Jugend, Ekzeme, Urticaria, haufig
Bronchitiden? Wann erster Anfall? War Wohnungswechsel oder Anderung des
Bettes vorangegangen oder Tiere ins Haus genommen? Frequenz der Anfille.
Zwischen den Anfillen ganz frei? (nicht morgens etwas Pfeifen?) — Anfille in
der Nacht oder am Tag. Niesen, Husten, Urticaria? EinfluB des Berufs? Ein-
fluB der Wohnorter bekannt? Im Hochgebirge gewesen? EinfluB psychischer
Faktoren, besonders beim ersten Anfall.

1 Es wird jedes Jahr in der Pfingstwoche ein Arztekursus in deutscher
Sprache im Pharmako-Therapeutischen Institut der Universitat Leiden gehalten,
wobei auBler dem Verfasser und seinen Assistenten auch einige auslindische Do-
zenten mitarbeiten.
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Wiewohl in bestimmten Fillen durch richtig aufgenommene Ana-
mnese die Ursache der allergischen Krankheit gefunden werden kann,
wird es in den meisten Fallen notig sein, die Anamnese durch eine ob-
jektive Untersuchung des Patienten zu erginzen. Die einfachste Me-
thode ist natiirlich die Applikation des inkriminierten Allergens und die
Feststellung, ob danach ein Anfall folgt. Bei Uberempfindlichkeit
gegeniiber Produkten der Katzenhaut wird man z. B. den Patienten
Staub von der Katzenhaut einatmen lassen. Im Prinzip ist diese Me-
thode die einfachste, in der Praxis aber selten durchfithrbar, deshalb
wird man sich in vielen Fallen so helfen miissen, da man die Emp-
findlichkeit der Haut des Patienten untersucht. Diese Methode fordert
eine genauere Besprechung.

Die Hautprobe kann auf zwei verschiedenen Wegen angewendet
werden, namlich als Hautscarificationsprobe und als intradermale Re-
aktion.

Hautscarificationsproben wurden von ScELOSS empfohlen und kamen
durch die Arbeiten von CHANDLER WALKER in allgemeinen Gebrauch.
Die Technik ist ahnlich wie beim Heufieber (S. 28). Es empfiehlt sich,
stets mit den fliissigen Extrakten zu arbeiten!. Die Herstellung dieser
Extrakte ist relativ einfach: Zu 1 g des Ausgangsmaterials werden
100 cem physiologischer Kochsalzlésung zugefiigt und einige Stunden
bei Zimmertemperatur stehengelassen. Dann wird durch Papier, da-
nach durch BERKEFELD-Filter filtriert und Phenol zugesetzt, so daB
die Losung 1/,% davon enthélt. Es gibt auch kompliziertere Verfahren,
aber diese einfache Methode geniigt, weil die Allergene sehr gut wasser-
l6slich sind und ein erschopfender Auszug aus dem Ausgangsmaterial
nicht nétig ist.

Fir die intracutane Reaktion werden die fliissigen Extrakte oder
Verdiinnungen derselben in physiologischer Kochsalzljsung benutzt.
Es wird 0,1 ccm Fliissigkeit mit einer feinen Nadel in die Haut injiziert.
Diese Injektion verursacht nahezu immer eine kleine Quaddel, die nach
15—30 Minuten verschwindet, wenn inaktives Material injiziert wurde.
In Fillen von Uberempfindlichkeit der Haut wird diese Quaddel groBer
und bleibt linger bestehen als jene, die durch die Kontrollinjektion mit
gewohnlicher NaCl-Losung verursacht wird. Da diese Hautreaktionen
durchaus nicht gefahrlos sind, muB groBe Vorsicht darauf verwendet
werden, daB8 die richtige Verdiinnung des Extraktes fiir diese Proben
benutzt werde.

Es wird nun zu besprechen sein, welchen Wert die Hautreaktionen
fir die Diagnose der allergischen Krankheiten haben. Die verschie-

1 Die Sichsischen Serumwerke bringen diagnostische und therapeutische
Extrakte in den Handel, deren Wirksamkeit in Verfassers Institut und Klinik

kontrolliert wird.
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denen Autoren haben beziiglich dieser Frage die verschiedensten Auf-
fassungen. Es gibt Untersucher, die diesen Reaktionen fast jeden Wert
abstreiten, und andere, die sie als entscheidend fiir die Diagnose der
Allergie betrachten. Die Besprechung dieser Sache wird erleichtert,
wenn man sie in die folgenden drei Fragen spaltet:

1. Kann man durch Hautreaktionen eine Uberempfindlichkeit der
Haut diagnostizieren?

2. Kann man aus einer Uberempfindlichkeit der Haut auf eine Uber-
empfindlichkeit anderer Organe (und vice versa) schliefen?

3. Kann in Fillen, wo eine positive Hautreaktion mit einer Uber-
empfindlichkeit anderer Organe zusammen geht, angenommen werden,
dal das betreffende Allergen als kausaler Agens der Anfille in Be-
tracht kommt?

1. Uberempfindlichkeit der Haut. Wiewohl manche Asthmatiker
lebhafte vasomotorische Reaktionen zeigen und eine gewisse allgemeine
Labilitat des vegetativen Systems aufweisen, kommt ihnen doch nicht
eine allgemeine gesteigerte Empfindlichkeit der Haut auf physika-
lische oder chemische Reize zu. Auf intracutane Injektion von Histamin
oder Pepton reagieren sie z.B. meistens nicht stirker als Normale.
Es gibt Asthmatiker mit einer leicht reagierenden Haut. Das kommt
aber auch bei vielen Nichtallergikern vor. Eine Reihe von Asthmatikern
hat eine derbe, harte, wenig reaktionsfahige Haut, die gegen Injektionen
refraktir zu sein scheint. Sobald man aber mit dem spezifischen
Allergen einspritzt, zeigt sich manchmal doch eine starke Reaktion.
Jeder Allergiker hat sein eigenes Allergen (oder seine eigenen Allergene),
gegeniiber welchen seine Haut empfindlich ist, und die Uberempfind-
lichkeit ist spezifisch. Nur muB beachtet werden, daB eine Uberemp-
findlichkeit der Haut erst dann diagnostiziert werden kann, wenn vor-
her festgestellt ist, daB die gebrauchte Losung in der verwen-
deten Menge bei nichtallergischen Patienten keine Reak-
tion gibt.

Dieser Punkt ist nicht immer geniigend beriicksichtigt worden, und
das erklart groBtenteils die Differenzen zwischen den Resultaten ver-
schiedener Untersucher.

Das Ausgangsmaterial des Allergenextraktes wird ofters — neben
Allergenen — Substanzen enthalten, die in bestimmten Konzentrationen
nicht nur bei Asthmatikern, sondern auch bei Normalen positive Reak-
tionen hervorrufen. Folgendes Beispiel moge dies veranschaulichen.
Wenn man einen Extrakt von Schuppen der menschlichen Haut macht,
so wird dieser Extrakt meistens nur bei Allergikern und nicht bei Nor-
malen eine Hautreaktion geben. L&Bt man aber die Hautschuppen,
ehe sie extrahiert werden, einige Zeit liegen, so wird der Extrakt starke
Reaktion auch bei Normalen hervorrufen. Durch Zersetzung des eiweil3-
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haltigen Materials haben sich offenbar Substanzen vom Pepton- oder
Histamintypus gebildet. Ahnliches kann bei vielen anderen Extrakten
vorkommen, und so muB fiir jeden Extrakt, der fiir die Diagnose aller-
gischer Kranken gebraucht werden soll, die Anforderung gestellt werden,
daB er bei Normalen nicht reagiert. Bei der diesbeziiglichen Priifung
wird man sich damit begniigen miissen, dal die Extrakte bei zehn Nor-
malen nur eine (oder keine) positive Reaktion hervorrufen. Es wird oft
vorkommen, daBl es nicht gelingt, einen Extrakt herzustellen, der
diesen Anforderungen entspricht, weil eben das Ausgangsmaterial un-
rein ist. Man kann dann versuchen, durch Ultrafiltration oder Dialyse
die Extrakte zu verbessern, wobei man sich auf die Tatsache stiitzt,
daB die Allergene in kolloidalen Losungen vorhanden sind und man sie
also von allen nichtkolloidalen Verunreinigungen befreien kann. Ent-
hilt die Losung aber auch kolloidale Verunreinigungen, so kann man die
Extrakte nur verbessern, indem man sie mit physiologischer Kochsal-
I6sung so lange verdiinnt, bis sie bei Normalen nicht reagieren. Bei
Benutzung der intracutanen Methode spielen die Verunreinigungen eine
viel groBere Rolle, als bei der cutanen.

Nimmt man auf diese Punkte Riicksicht, so ist die positive Reaktion
des Asthmatikers ein Beweis, daB seine Haut eine spezifische Uber-
empfindlichkeit besitzt. Uberempfindlich ist er, weil Nichtaller-
giker nicht reagieren, spezifisch ist die Reaktion, weil — wiewohl
multiple Reaktionen vorkommen — jeder Asthmatiker eine Anzahl
negative Reaktionen zeigt gegeniiber Substanzen, welche bei anderen
Allergikern positiv reagieren.

Die Frage, ob cutan oder intracutan geimpft werden soll, braucht
hier nur sehr kurz erwiahnt zu werden. Die intracutane Reaktion stellt
ein sehr viel feineres Reagens dar als die cutane. Bei dem Suchen nach
dem kausalen Agens der Anfille kann das ein Nachteil sein, das kommt
unten noch zur Sprache. Fiir die Feststellung der Uberempfindlichkeit
der Haut ist eine feine Reaktion vorteilhaft, wenn nur Lésungen ge-
braucht werden, die bei Normalen nicht wirken.

2. Zusammenhang zwischen Uberempfindlichkeit der Haut und
Uberempfindlichkeit anderer Organe. Die Allergie zeigt sich haupt-
sichlich an fiinf verschiedenen Organsystemen: 1. der Haut; 2. den
Schleimhéuten von Augen, Nase und Rachen; 3. den Atmungsorganen
(zentral oder peripher); 4. den Zirkulationsorganen (zentral oder peri-
pher); 5. dem Magen-Darmtractus!.

In schweren Fillen von allergischem Schock kénnen alle Systeme
mitreagieren, meistens aber auBert sich die I"Iberempfindlichkeit nur

1 Die Beziehung von Migrine, Epilepsie, QuiNckis Odem und einigen ande-
ren Zusténden zur Allergie werden, weil dabei die Verhaltnisse noch schwer zu
iibersehen sind, hier auBer Betracht gelassen.

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 3
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an einigen Gruppen. Es kommen dabei verschiedene Kombinationen
vor und es wire schon a priori unwahrscheinlich, dafl an jeder Kom-
bination sich auch die Haut beteiligen sollte. Andererseits hat die Er-
fahrung gelehrt, da8 bei der Allergie sehr oft die Haut mit betroffen
ist. Wir miissen nun folgende zwei Fragen auseinanderhalten: Beweist
eine positive Hautreaktion, dal auch andere Organe allergisch sind, und
schlieBt eine negative Hautreaktion die Allergie aus?

Wir werden diese Fragen fiir die verschiedenen Allergengruppen zu
beantworten suchen.

8. Produkte der tierischen Haut. Es ist Verfasser kein Fall bekannt,
daB ein ausgesprochenes, durch diese Produkte hervorgerufenes Asthma
(oder vasomotorische Rhinitis) nicht von einer deutlichen Hautreaktion
begleitet gewesen wire. Umgekehrt bedeutet eine schwache oder mittel-
starke Hautreaktion nicht immer, daB auch durch Inhalation des Aus-
gangsmaterials, z. B. Pferdehautschuppen, ein Asthma oder ein Rhinitis-
anfall auszul6sen wire. Eine starke Hautreaktion hat aber immer
diagnostische Bedeutung. Es fragt sich nun, wann die Hautreaktion
als schwach oder als stark betrachtet werden muBl. Da muf} die Er-
fahrung mitsprechen, die ein jeder sich am besten mit selbst hergestellten
Extrakten sammeln kann. Wie wir schon frither nachdriicklich betont
haben, ist die chemische Zusammensetzung der Allergene unbekannt.
Bestimmung des N-Gehaltes der Allergenextrakte, wie das von ameri-
kanischen Autoren empfohlen ist, gibt also keinen Anhalt fiir die Starke.
(Diesen Punkt haben wir in einer besonderen Arbeit ausfiihrlich be-
sprochen, STORM vAN LEEUwWEN [7].)

Genaue Standardisierung an iiberempfindlichen Menschen ist kaum
méglich, weil die Intensitat der Uberempfindlichkeit von Individuum
zu Individuum und sogar bei denselben Menschen zu verschiedenen
Zeiten verschieden ist!. Die Beurteilung der Stirke der Extrakte und
die Deutung der erhaltenen Reaktionen wird also nur auf Grund von
Erfahrung gemacht werden kénnen. Wenn ein von uns frisch her-
gestellter unverdimnter Extrakt von Tierhaaren bei Applikation auf
einer Hautscarification eine deutliche Quaddel gibt, so ist nach der Er-
fahrung unseres Institutes mit Sicherheit zu sagen, daB auch die At-
mungsorgane des Patienten iiberempfindlich sind. Gibt die 1:100-
Verdiinnung von unserem Extrakt intracutan eingespritzt eine sehr
grole Quaddel mit pseudopodienéhnlichen Ausliufern und mit deut-

1 Die Sachsischen Serumwerke werden Extrakte in den Handel bringen,
welche im Institut und in der Klinik des Verfassers eingestellt und auf ihre Wir-
kung kontrolliert werden. Diese Extrakte sind nur brauchbar, wenn genau die
beigegebene Gebrauchsanweisung befolgt wird. Die Angaben beziiglich Intensitét
und Deutung der verschiedenen Reaktionen gelten also nur fiir diese Extrakte
und nicht fiir andere.
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lichem Hautjucken, so ist ebenfalls Uberempfindlichkeit der Atmungs-
organe sicher. Bekommt man aber nur eine mittelmiBige Quaddel nach
intracutaner Einspritzung des 1:10 verdiinnten oder sogar des unver-
diinnten Extraktes, so ist das Resultat unsicher. Ist die Hautreaktion
mit den letztgenannten Extrakten ganz negativ, so ist der Patient
— mit einer unten zu besprechenden Einschrdnkung — fiir das injizierte
Material nicht iiberempfindlich. Es ist aber sehr gut méglich und sogar
wahrscheinlich, daB ein anderer Untersucher, der mit anders hergestellten
Extrakten arbeitet, ein — quantitativ — verschiedenes Kriterium ver-
wenden muf.

Wie die Tierhaarextrakte verhalten sich auch Extrakte aus anderen
Substanzen, z. B. Mehl, welche in der Einatmungsluft vorkommen
kénnen.

Bei der Arzneimittelidiosynkrasie 148t die Hautreaktion fast
vollig im Stich. Eine negative Hautreaktion sagt dabei nichts, die
positive Reaktion (wie das bei Chinin vorkommt) soll zur Vorsicht
mahnen..

Uberempfindlichkeit gegen Nahrungsmittel kann mit enorm ge-
steigerter Empfindlichkeit der Haut zusammengehen, besonders in den
Fillen, wo die allgemeinen allergischen Erscheinungen sich unmittelbar
nach der Nahrungsaufnahme zeigen. Das ist z. B. bei Uberempfindlich-
keit gegeniiber Eiern, Milch, Erdbeeren, verschiedenen Weinsorten und
Friichten der Fall.

In Féllen, wo die allergischen Erscheinungen erst einige Stunden
nach der Mahlzeit auftreten, sind die Hautreaktionen oft negativ.
Wahrscheinlich liegt dann eine Uberempfindlichkeit gegeniiber den
Spaltprodukten der Nahrungsmittel vor. Bei Urticaria, welche regel-
méaBig nach jeder Mahlzeit auftritt — mitunter monatelang —, habe
ich fast nie eine positive Hautreaktion finden kénnen, wiewohl Pepton-
therapie fast sofort Heilung brachte. Andererseits ist es uns wiederholt
gelungen, eine Uberempfindlichkeit gegeniiber Fleisch (Schweinefleisch)
und Milch durch Hautreaktionen nachzuweisen, auch da, wo der Patient
sich dieser Allergie vollkommen unbewuft war.

Uberempfindlichkeit gegeniiber Nahrungsmitteln (und deren Spal-
tungsprodukten) mit negativer Hautreaktion kommt also &fters vor.
Umgekehrt wird eine stark positive Hautreaktion meistens mit einer
Uberempfindlichkeit anderer Organsysteme zusammengehen. Auch hier
muBl bei der Schétzung, ob die Empfindlichkeit der Haut stark oder
schwach ist, die Erfahrung mitsprechen. Manche unserer Asthmatiker
zeigen z. B. eine Hautreaktion auf Milch in der Verdiinnung 1:10
(intracutan), ohne dafl wir irgendeine schiadliche Wirkung von Milch
nachweisen kénnen. Reagiert aber ein Patient sehr stark auf die Ver-
diinnung 1:100 und deutlich auf 1:1000, so ist es beinahe sicher, daf}

3%
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er Milch nicht vertragt. Nach unserer Erfahrung hat also die positive
Reaktion auf Milch 1:1000 eine groBe Bedeutung; andererseits kenne
ich zwei Fille von starker Uberempfindlichkeit gegeniiber Milch mit
negativer Reaktion.

Nach unserer Erfahrung soll man die Hautreaktionen mit Nahrungs-
mittelextrakten nicht vernachlidssigen, aber doch die erhaltenen Resul-
tate immer an dem Patienten durch Zufiigung bzw. Weglassen der Nah-
rungsmittel kontrollieren.

IV. Klimaallergene.

Unter Klimaallergenen verstehen wir Allergene, deren Anwesen-
heit von Klimaeinfliissen (Feuchtigkeit!) abhéangig ist (siehe spiter). Es
sind fast ausschlieBlich Zersetzungsprodukte von tierischen oder pflanz-
lichen Mikroorganismen (Milben, Schimmelpilzen, Hefen, Bakterien),
welche in der Einatmungsluft in Héusern oder auch in der AuBenluft
schweben. Einige dieser Allergene sind bekannt, man kann sie auch
(z. B. durch Infektion von Getreide mit bestimmten Schimmelpilzarten)
herstellen.

Auch hier haben die Extrakte nur Wert, wenn die Wirksamkeit an
einem groBen Material von Allergikern gepriift und kontrolliert ist und
genaue Vorschriften fiir die Anwendung bestehen 1.

Stark positive Reaktionen mit Klimaallergenen sind wohl fast immer
ein Beweis der allgemeinen Uberempfindlichkeit, schwichere Reaktionen
sind schwer zu deuten. Die negative Reaktion zeigt (mit einer unten
zu erwihnenden Einschrinkung), daBl dieses Allergen nicht wichtig fiir
den Patienten ist. Es schlieBt aber die Klimaallergie nicht aus, weil
wir noch nicht alle Klimaallergene kennen.

Hautreaktionen mit Bakterienvaccinen haben nur einen be-
schrinkten Wert, weil auch normale, d. h. nichtallergische Personen oft
reagieren. Es wird auch immer schwer sein, die Vaccine von pepton-
und proteinartigen Substanzen des Néhrbodens zu trennen.

Oben ist schon einige Male erwiahnt, daB eine negative Hautreaktion
auf Tierhaare und Klimaallergene die Allergie praktisch ausschlieft. Es
kommt aber vor, daB die Hautreaktion negativ ist und trotzdem der
Patient auf die diagnostische Intracutanimpfung mit schweren All-
gemeinerscheinungen reagiert. Wir haben das einige Male erlebt,
aber immer nur bei Personen, die sich schon seit einigen Tagen in einem
schweren Status asthmaticus befanden. Bei derartigen Patienten muB
man also besonders vorsichtig sein.

Kann in Fallen, wo eine positive Hautreaktion mit einer
Uberempfindlichkeit anderer Organe zusammengeht, an-

1 Die Sachsischen Serumwerke bringen eine Anzahl derartiger Klimaaller-
gene in den Handel.
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genommen werden, daBB ‘das betreffende Allergen als kau-
sales Agens der Anfélle in Betracht komm#t?

Diese Frage muB weniger auf Grund von medizinischen Uberle-
gungen, als auf der Basis eines allgemein logischen Gedankenganges
beantwortet werden. Einige Beispiele mogen das verdeutlichen.

Wenn ein Patient stark iiberempfindlich ist gegeniiber Pferdehaut-
schuppen und nur schwach auf einen Extrakt von Federn aus Kopf-
kissen (die allergenhaltig sind) reagiert, so kann man als sicher anneh-
men, daB der Patient heftige Anfélle haben wird, wenn er 6fters in Pferde-
stille kommt. Es handelt sich dann um einen Fall von ,,Pferdeasthma‘.
Kommt er aber nie mit Pferden in Berithrung und hat er eine Matratze
oder ein Kopfkissen, das reichlich Allergene enthélt, so wird er dadurch
z. B. jede Nacht Anféille haben. Der Patient ist dann eigentlich kein
,,Pferdeasthmatiker‘‘. Die starke Hautreaktion auf Pferdehautschuppen
hat dann keine dtiologische Bedeutung, wiahrend die schwache Reaktion
auf Federallergene entscheidend ist.

Aus Obenstehendem geht hervor, dall eine positive Hautreaktion
nicht immer beweisend fiir die Allergie ist, daB} die negative Reaktion
nicht immer die Allergie ausschlieBt. MuB3 man deshalb der Hautreak-
tion jeden Wert absprechen?

Wer das tun will, muB3 bedenken, daBl die WASSERMANNsche Reak-
tion auch nicht immer die richtige Antwort gibt, daBl das Fehlen von
EiweiB im Harn nicht immer Nephritis ausschlie8t und das Vorkommen
von Eiweill nicht immer das Vorhandensein einer Nephritis beweist.

Die Methode der Hautreaktionen hat fiir die Diagnose der Allergie
und fiir den Nachweis des kausalen Agens keinen absoluten Wert, und
in Hinden von Ungeiibten ist sie sehr wenig zuverlissig; das teilt sie
mit fast allen anderen diagnostischen Methoden, sogar mit dem Nach-
weis von Zucker oder Eiweil im Urin.

Die Methode der Hautreaktionen kann aber den erfahrenen Arzt
in manchen Fillen in den Stand setzen, die Diagnose der Allergie gegen-
iiber einem bestimmten Allergen mit ebenso groBer Sicherheit zu stellen
oder zu verwerfen, wie z. B. der Ausfall der Wassermannreaktion die Lues
ausschlieBen oder wahrscheinlich machen kann.

a) Diagnostische Reaktionen mit Extrakten von Menschen-
hautschuppen.

Vor einigen Jahren fanden wir im Laufe von Untersuchungen iiber
die Empfindlichkeit von Asthmatikern gegeniiber Produkten der tie-
rischen Haut, dafB fast alle Allergiker auf intracutane Injektionen von
0,1 cem eines Extraktes von Schuppen der menschlichen Haut reagieren,
wihrend Normale fast nie eine Reaktion zeigen. Die Extrakte werden
wie bei den gewShnlichen Epidermisprodukten bereitet. Es sei aber be-
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bemerkt, daB nicht alle Extrakte, welche in dieser Weise hergestellt
werden, brauchbar sind, es kommt namlich vor, daB sie (besonders wenn
das Ausgangsmaterial zu lange aufbewahrt wird) Substanzen enthalten
— vermutlich Zersetzungsprodukte von Eiweil —, welche auch bei nor-
malen Menschen eine Reaktion geben. Oft kann man durch Dialyse
oder Ultrafiltration diese stérenden Substanzen entfernen, dieses ge-
lingt aber nicht immer, und dann muB der Extrakt verworfen werden.
In letzterer Zeit gebrauchen wir zur Herstellung dieses Extraktes
Schuppen der Haut von Armen und Beinen von Menschen und ver-
wenden die Schuppen unmittelbar zur Extraktbereitung, dadurch
kommen die Reaktionen bei Normalen viel weniger oft vor.

Die Hauptschwierigkeit bei den Menschenhautschuppen war also
friher, daB sie zu viele und also auch nichtspezifische Reaktionen
gaben. Das ist auch die Erfahrung von RosT und von anderen, die mit
diesen Extrakten arbeiteten. Merkwiirdig ist daher, dal KLEwITZ an
einem groBen Material in Konigsberg kaum positive Reaktionen mit un-
serem Extrakt sieht. Wir haben schon frither darauf hingewiesen, daB
die Reaktion auf Menschenhautschuppen vielleicht eine Reaktion auf
Hausstaub oder auf Produkte von Mikroorganismen, welche auf der
menschlichen Haut leben, sein kénnte. Wenn das zutrifft, wire viel-
leicht erklarbar, daB KLEWITZ in einem anderen Land andere Resultate
erhalt; allein dagegen spricht 1., daBB wir bei einer Reihe von auslin-
dischen Patienten (darunter Deutschen) auch positive Reaktionen er-
hielten, und 2., dal die Extrakte von der Haut des Armes und Beines,
wo sicher ein viel geringeres Wachstum von Mikroorganismen vorkommt,
ebenso stark wirksam waren als die der Kopfhautschuppen. Am wahr-
scheinlichsten ist also, daB KrLEwIiTZz eine andere Technik oder eine
andere Deutung der Hautreaktion benutzt.

Wir beschreiben hier noch einmal genau unsere Technik.

Von der Stammlosung des Menschenhautschuppenextrakts wird
0,1 cem intracutan in die Vorderseite des Unterarms und an der sym-
metrischen Stelle des anderen Armes 0,1 ccm einer 0,9%igen physiolo-
gischen Kochsalzlosung (0,5% Phenol enthaltend) eingespritzt. Wenn
die nach Schuppenextrakt entstehende Quaddel deutlich gréBer ist als
die Kontrolle und ihre Wirkung langer anhélt, so ist die Reaktion positiv.

Wenn genau nach dieser Vorschrift gearbeitet wird, so findet man
die Reaktion bei etwa 90% der Allergiker positiv, und bei weniger als
10% der Normalen positiv. Bei der Kontrolle unserer Stammlésung
stellen wir die Bedingung, da3 die Extrakte bei zehn Allergikern min-
destens neunmal und bei zehn Normalen héchstens einmal positiv aus-
fallen.

KreEwirz und WIGARD geben an, daB sie bei einer Reihe von Asth-
matikern die Reaktion mit Menschenhautschuppen nur selten positiv
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fanden, sogar in Fallen, wo andere Reaktionen negativ waren. Sie
meinen, dal der Unterschied zwischen ihren Befunden und den unserigen
dadurch zu erkléren sei, dafl die hollandischen Patienten anders reagieren
als die deutschen. Letzteres wire nicht unmoéglich. Wir machten bis
jetzt unsere Hautschuppenextrakte immer von Hautschuppen des Kop-
fes, und darin befindet sich immer ,,Hausstaub‘‘, und dieser Hausstaub
konnte in Holland anders sein als in OstpreuBen. Wir selbst haben
darauf hingewiesen, dal unsere Reaktion auf Menschenhautschuppen
nicht unbedingt eine Reaktion auf Menschenhaut sei, sondern viel-
leicht eine Reaktion auf Parasiten oder Verunreinigungen der mensch-
lichen Kopfhaut. Gegen diese Auffassungen spricht aber erstens, da3
wir in der letzten Zeit auch mit Extrakten von der Haut vom Arme
und Beine gute positive Reaktionen erzielen, und zweitens, daB bei von
uns untersuchten Patienten aus Deutschland und anderen Landern die
Reaktionen fast regelméfBig positiv gefunden werden.

Merkwiirdig ist auch, daB — wie wir schon in der ersten Publikation
iiber dieses Thema hervorhoben und wie es uns von mehreren Seiten
bestatigt wurde — die Schwierigkeit der Herstellung der Extrakte der
menschlichen Haut eben darin liegt, daB sie gelegentlich zu viele
positive Reaktionen geben, so dal man jeden neuen Extrakt erst darauf-
hin priifen muB. Alles das weist darauf hin, dal KLewIiTz sehr wahr-
scheinlich eine andere Technik gebraucht als wir. Fiir eine Reihe von
Reaktionen geht dies schon aus seiner Publikation hervor.

Bei Kindern ist die Reaktion nach Untersuchungen von DE VRIES
RoBLEs (die wir und auch Rost bestitigen konnten) nicht zuverlissig.

Der Menschenhautschuppenextrakt kann bei Erwachsenen also ge-
wissermafen als ein Diagnostikum fir die Allergie im allgemeinen
betrachtet werden. In den meisten Fillen von Allergie ist ein derartiges
Diagnostikum nicht nétig, in bestimmten Fallen kann es aber niitzlich sein.

Ob die wirksame Substanz der Menschenhautschuppen eine Bedeu-
tung als kausales Agens fir die allergischen Anfélle hat, ist zur Zeit
noch unentschieden.

Hinzugefiigt sei: dal unsere Beobachtungen iiber die Reaktionen der
Allergiker auf intradermale Injektionen von Extrakten von Menschen-
hautschuppen vor kurzem von KELLER aus der Dermatologischen Klinik
von Rost bestéitigt und erweitert worden sind. KELLER fand unter
seinen dermatologischen Patienten eine gewisse Gruppe — die Rost
als spitexsudative Ekzematoide bezeichnet hat —, welche in 100% der
Fille positive Reaktionen mit unserem Extrakt gaben.

b) Gefahren der Hautreaktionen.

Es muBl daran erinnert werden, daB intracutane Hautreaktionen
nicht gefahrlos sind. Alle Bearbeiter dieser Frage sind darin einig, da83
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in einem gewissen Prozentsatz der Fille nach der intracutanen Probe
eine allgemeine Reaktion entsteht. Diese allgemeinen Reaktionen kén-
nen aus einer Urticaria, einem Asthmaanfall, einer Synkope, einem
Kollaps usw. bestehen. AuBerdem haben der Verfasser und seine Mit-
arbeiter wiederholt beobachtet, daBl allergische Patienten, die keine
ausgesprochenen allgemeinen Reaktionen gezeigt hatten, doch im Laufe
der néchsten 2 oder 3 Wochen als direkte Folge der Anwendung der
diagnostischen Proben, an einer Verstirkung ihrer Symptome litten.

CookE hat einen Fall vertffentlicht, in welchem eine diagnostische
Injektion einer auBlerordentlich geringen Menge eines Fischextraktes
(der etwa 0,002 mg Nitrogen enthielt), bei einem Kind, das an schwerem
Bronchialasthma litt, den Tod zur Folge hatte. Wir sahen zwei Fille
mit schweren Symptomen nach diagnostischen Injektionen. Theoretisch
kénnen solche Ungliicksfille vermieden werden, da von jedem Extrakt
eine unschidliche Dosis gefunden werden kann. Nachdem aber die
Empfindlichkeit von zwei Asthmatikern gegeniiber einem gewissen
Extrakt 10 000fach und noch mehr verschieden sein kann, wire es
praktisch unmoglich, allgemeine Reaktionen ganz zu umgehen, wenn
man nicht iber eine Methode verfiigte, durch welche man auf eine be-
sonders groBe Empfindlichkeit aufmerksam gemacht wird. Diese Me-
thode besteht in der Applikation von cutanen Reaktionen (auf Haut-
scarificationen), die viel weniger wirksam und deshalb gefahrlos sind.
In der Klinik des Verfassers gilt es als strenge Regel, dafl vor der
ersten intracutanen Injektion mit Extrakten von Produkten der
tierischen Haut, von Pollen oder von bestimmten Nahrungsmitteln
(z. B. Eiern) immer eine Scarificationsprobe mit derselben
Substanz gemacht werden muB. Intracutane diagnostische In-
jektionen diirfen nur dann gemacht werden, wenn die cutane Probe
negativ ausgefallen ist.

Intracutane Injektionen mit Schimmelpilzallergenen kénnen zwar
enorme lokale Erscheinungen mit Allgemeinerscheinungen geben, haben
aber aucli bei den empfindlichsten Menschen noch nie gefahrliche Zu-
stinde hervorgerufen.

¢) Verlauf der Untersuchung eines allergischen Patienten.

Es sei jetzt kurz beschrieben, wie der Verlauf der Untersuchung
eines allergischen Patienten sich in der Klinik des Verfassers gestaltet.

Nachdem eine mdéglichst genaue Anamnese (vgl. S. 30) und die phy-
sikalische Untersuchung vorgenommen ist (wobei bei dem Asthmatiker
neben Perkussion und Auscultation die Bestimmung der vitalen Lungen-
kapazitit und des CO,- und O,-Gehaltes der Alveolarluft sehr wichtig
sind), werden erst auf der Vorderseite eines Armes mit unseren Stamm-
16sungen cutane Reaktionen gemacht (mittels Hautscarification)undzwar:
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A. Gemisch von Produkten der tierischen Haut (Pferd, Rind, Katze,
Hund, Kaninchen, Meerschweinchen, Maus).

B. Gmischte Fleische.

C. Gemischte Fische.

Ist eine von diesen Reaktionen positiv (was selten vorkommt), so
wird noch differenziert, welches Tierhaar oder welches Nahrungsmittel
die Reaktion hervorgerufen hat.

Dabei wird die intracutane Methode verwendet, aber nur mit der
1:1000-Verdiinnung der Stammlésung (bei sehr starker Cutanreaktion
nur 1:10 000-Verdiinnung), falls diese negativ ist, kann noch die
1:100-Verdiinnung probiert werden.

Sind simtliche Cutanreaktionen negativ, so ist eine starke Uber-
empfindlichkeit der Haut gegeniiber diesen Substanzen ausgeschlossen.
Eine schwache bis mittelstarke Uberempfindlichkeit kann noch vor-
handen sein; diese kann durch intracutane Reaktionen gefunden wer-
den, welche bei einigen anderen Allergenlésungen schon von Anfang
an verwendet werden konnen. Meistens wird folgendes intracutan
gepriift:

A. Produkte der tierischen Haut in Verdiinnung 1:10 nur von den-
jenigen Tieren, mit denen der Patient téglich in Beriihrung kommt (die
unverdunnten Extrakte reagieren mitunter intracutan auch bei Nor-
malen).

B. Extrakt von milbenhaltigem Getreide (siehe spater) in Ver-
diinnung 1:10.

C. Extrakt von Federn aus Kopfkissen, welche reich an Allergenen
sind, in Verdiinnung 1:10 (siehe spéter).

D. Gemischter Extrakt von Schimmelpilzallergenen, unverdiinnt
(siehe spéater).

E. Extrakt von Menschenhautschuppen.

F. Milch 1:10 verdiinnt.

G. Kontrolle mit Kochsalzlésung.

Die Ablesung der Reaktionen geschieht etwa 20 Minuten nach der
Injektion. Bei den Hautscarificationen zeigt sich schon nach 5 bis
10 Minuten, ob eine positive Reaktion zu erwarten ist. Alles in allem
beansprucht diese Untersuchung, wobei drei cutane und sieben intra-
cutane Proben gemacht werden, eine halbe Stunde, und in einer halben
Stunde kann sehr leicht gleichzeitig noch ein zweiter Patient untersucht
werden. Fir eine ganze erstmalige Untersuchung ist also 8/, Stunde bis
héchstens 1 Stunde nétig.

Nach dieser Untersuchung weil man mit mehr als 90% Sicherheit,
ob der Patient iiberhaupt ein Allergiker ist (Reaktion auf Menschen-
hautschuppen). Ferner hat man den Eindruck, als ob es sich um einen
Nahrungsmittelfall, einen Tierhaarfall oder einen Klimafall handelt; in
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bestimmten Féllen (z. B. bei reiner Tierhaarallergie) hat man die spe-
zifische Diagnose komplett.

Vorgreifend auf spéiter zu Besprechendes sei erwihnt, daB in allen
Fillen, die bei der Untersuchung Asthmasymptome (wenn auch nur ein
leichtes Pfeifen) zeigen, womoglich die Beobachtung in der allergen-
freien Kammer angeschlossen wird. Sind nach 3 Tagen Aufenthalt in
dieser allergenfreien Kammer die Asthmasymptome noch nicht ver-
schwunden, so werden zwei Hungertage eingeschaltet. Bringt letzteres
Verbesserung, so wird versucht, diejenigen Nahrungsmittel ausfindig
zu machen, die der Patient nicht vertrigt, und diejenigen, die ihm nicht
schaden. Diese Untersuchung wird unterstiitzt durch intracutane dia-
gnostische Injektionen mit einer Reihe der wichtigsten Nahrungsmittel
(Reis, Brot, Kartoffeln, verschiedenen Gemiisen usw.), wovon wir mei-
stens 15—20 benutzen. Es ist dabei nicht unser Bestreben, alle mog-
lichen Nahrungsmittel zu untersuchen, sondern nur méglichst schnell
eine Didt zu finden, bei welcher der Patient bequem leben kann und
keine Anfille hat. Zusitze und GenuBmittel kénnen dann spater all-
mahlich untersucht werden. Es sei daran erinnert, dal die Hautreak-
tionen mit Nahrungsmitteln nur einen Fingerzeig geben und nicht aus-
schlaggebend sind.

Wipars hamoklastische-kolloidoklastische Krise. Etwa zur
selben Zeit, als in Amerika und in anderen Landern diagnostische Haut-
reaktionen zuerst benutzt wurden, hatte WiDAL und seine Mitarbeiter
eine andere Methode ausgearbeitet. WIDAL fand, da unter gewissen Be-
dingungen im Tierkorper plotzlich eine Stérung im Gleichgewicht des
Blutes entsteht, die vier Phénomene zur Folge hat:

1. Eine Verminderung des Blutdruckes. 2. Einen Abfall der Leuko-
cytenzahl. 3. Eine Anderung im refraktometrischen Index des Serums.
4. Eine Anderung in der Blutgerinnungszeit.

Eine der Ursachen fiir diese Gleichgewichtsstorung kann dadurch ge-
geben sein, daB ein Allergen in den Korper eines an allergischer Krank-
heit Leidenden gelangt. So wird eine Krisis folgen, wenn ein Heu-
fieberpatient Pollen inhaliert, oder wenn eine Person, die gegen-
iiber Chinin iiberempfindlich ist, eine Dosis von diesem Arzneimittel
erhilt usw. In einer spiteren Veroffentlichung haben WIDAL und seine
Mitarbeiter behauptet, daBl es nicht nétig ist, alle vier Phdnomene der
Krise zu untersuchen, um die Diagnose ,,kolloidoklastische Krise“ zu
stellen; es geniige eine einfache Zahlung der Leukocyten. Der Verfasser
und seine Mitarbeiter haben aber beobachtet (und dies ist von anderen
bestatigt worden), daBl der Abfall der Leukocytenzahl sicherlich nicht
geniigt, um eine kolloidoklastische Krise zu diagnostizieren (17). Daraus
folgt, daB alle Untersuchungen iiber eine kolloidoklastische Krise, die
nur auf Grund der Leukocytenzéhlung gemacht wurden, wenig Wert
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haben. Wenn man die Erscheinung der kolloidoklastischen Krise bei
der Untersuchung von allergischen Patienten benutzen will, so ist es
notig, alle vier anfinglich von WIDAL beschriebenen Symptome zu
untersuchen. Der Verfasser fiirchtet aber, daB ein positiver Ausfall
dieses Versuches nicht viel mehr beweist als eine positive Hautreaktion.
Theoretisch ist die Erscheinung wichtig und interessant, praktisch hat
sie fiir die Diagnose wenig Bedeutung.

V. Einflu von Klimafaktoren auf allergische Krankheiten.

Wiahrend der Untersuchung iiber die Bedeutung der diagnostischen
Hautproben bei allergischen Patienten, war es dem Verfasser und seinen
Mitarbeitern aufgefallen, dafl es relativ selten méglich war, irgendeines
der damals bekannten Allergene als ursichliches Moment der Anfille
zu deuten.

Ehe weiter auf diese Frage eingegangen wird, muf3 hervorgehoben
werden, dafl die relative Anzahl von Féllen derartiger Allergie, nach den
Angaben von Autoren in verschiedenen Léndern, sehr verschieden ist.

CookE und WALKER in Amerika fanden ziemlich hohe Zahlen, ebenso
FrucoxT in Florenz, wihrend WIDAL, ebenso wie wir, nur ganz wenige
Fille fand.

Dieser Unterschied kann zum Teil durch Verschiedenheiten in der
Technik oder durch Verschiedenheiten in der Deutung der Resultate
begriindet sein; aber es ist doch unwahrscheinlich, daB das die Sache
ganz erklaren konnte. Es scheint dem Verfasser unzweifelhaft, daB unter
— sagen wir — 100 Asthmatikern, die man wahllos in Italien oder
Ungarn sammelt, mehr Fille von Tierhaar- und Nahrungsmitteliiber-
empfindlichkeit vorhanden sind als unter 100 Asthmatikern in Holland.
Nachdem die Folgerungen, die weiter unten gezogen werden, sich haupt-
sichlich auf diejenigen Fille beziehen, in denen eine Sensibilisierung
gegeniiber solchen Allergenen nicht gefunden wurde, mu man be-
denken, dal die Wichtigkeit der hier zu besprechenden Tatsachen in
verschiedenen Landern verschieden sein mufl. Die Frage ist fiir Holland,
Norddeutschland, viele Gegenden in England, Amerika und fir viele
tropische Liénder wichtig. In anderen Léndern ist die Bedeutung ge-
ringer; aber immerhin wird es schwerlich ein Land geben, fir welches
die Auffassung, iber welche weiter unten gesprochen wird, iiberhaupt
nicht gilt.

Der Ausgangspunkt fiir die Theorie des Verfassers war die Beob-
achtung, daB eine groBe Anzahl von Asthmatikern und anderen aller-
gischen Patienten an einem gewissen Orte mehr Anfélle haben als an
einem anderen. Diese Erfahrung hat jeder gemacht, der diese Patienten
behandelt. Aber die Wichtigkeit der Tatsache in ihrem Verhiltnisse
zur Atiologie der allergischen Krankheiten schien noch nicht beachtet
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zu sein. In manchen Fallen kénnte der EinfluB des Ortes durch die An-
wesenheit oder Abwesenheit des bekannten Allergens leicht erklart
werden. Wenn ein allergischer Patient an Anfillen leidet, welche durch
die Einatmung von Hundestaub verursacht werden, dann wird er iiber-
all dort frei von Anfiallen sein, wo keine Hunde gehalten werden. Aber
diese Art der Erklarung gilt nur fiir die Minderheit der Fille. Meistens
kann man keinen iiberzeugenden Nachweis fiir die Anwesenheit eines
bekannten Allergens finden. Um ein konkretes Beispiel zu erwéahnen,
sei der folgende Fall mitgeteilt. Ein Asthmatiker leidet in Rotterdam
sehr viel an Asthma und niemals im Haag, trotzdem die Entfernung
zwischen beiden Stéddten nur 20 km betragt. Es ist bekannt, dal eine
groBe Anzahl von Asthmatikern sich am Nordseestrand besser fiihlt
als im Inneren des Landes; aber Pferde, Hunde, Katzen, Kaninchen
und Génsefedern sind ebenso hdufig in den Dérfern an der See, wie an
anderen Orten.

Sehr bald nach Beginn unserer Untersuchungen iiber die allergischen
Krankheiten beobachteten wir, daBl die Haufigkeit dieser Krankheiten
in verschiedenen Gegenden unseres Landes, so klein es auch sei, sehr
verschieden ist. Da das Resultat unserer Untersuchungen nicht nur von
lokalem Interesse ist, sondern auch im allgemeinen eine neues Licht auf
die Atiologie der allergischen Krankheiten zu werfen imstande zu sein
scheint, soll dieser Punkt ausfiihrlicher besprochen werden.

Die ersten Tatsachen, die uns auffielen und die sich auf lokale Fak-
toren bezogen, waren die folgenden:

1. Nahezu alle Patienten, die von Zeeland (eine Provinz, die haupt-
sichlich aus Inseln im siidwestlichen Teil des Landes besteht) zu uns
geschickt wurden, litten, wie sie uns erzihlten und wie es uns auch von
ihren Hausdrzten bestéitigt wurde, zu Hause an schweren Anfillen,
hatten aber niemals eine Attacke in Leiden. Hautproben bewiesen, daf3
Uberempfindlichkeit vorhanden war, aber niemals konnte damals eine
spezifische Ursache fiir ihre Anfille nachgewiesen werden. Ihre Be-
handlung zeigte auch nur geringe Resultate.

2. Schien es uns in Rotterdam viel mehr Fille von allergischen
Krankheiten zu geben als in anderen Stadten, z. B. im Haag, und es war
uns aufgefallen, daBl diese Fille alle viel schwerer waren als jene vom
Haag.

Dieser Befund, zusammen mit der Beobachtung, daB sogar unsere
allerschwersten Fille ihre Erkrankung an gewissen Orten in der Schweiz
vollstindig verloren (eine Tatsache, die auch von anderen Autoren er-
wihnt worden ist), hat uns dazu gefiihrt, die Frage der Allergie von
einem anderen Gesichtspunkt aus zu untersuchen, nimlich die Rolle
von klimatischen Faktoren festzustellen.

Der Umstand, daBl besonders die Inselgruppe Zeeland unsere schwer-
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sten Falle liefert, wahrend gewisse Gegenden der Schweiz tatsichlich
ganz frei von Asthma sind, lieB es uns wiinschenswert erscheinen, eine
vergleichende Untersuchung zwischen den Bedingungen in Zeeland und
in der Schweiz einzuleiten. Dementsprechend machten wir zahlreiche
Exkursionen nach Zeeland und eine in die Schweiz. Die Resultate der
Untersuchungen, die sich wahrend diesen Reisen ergaben, miissen kurz
besprochen werden, insofern, als sie den Schliissel zur Erklirung der
Tatsachen lieferten.

VI. Das Bronchialasthma in Zeeland.

Die Bevolkerung der Insel Zeeland gehért zu einer besonderen,
schénen Rasse, die sich auffallend von der iibrigen hollindischen Be-
volkerung unterscheidet. Das Volk ist dunkel, hat fein geschnittene
Gesichter und ist intelligent. Tuberkulose ist sehr haufig, ebenso Psy-
chosen (fast immer mit einer melancholischen Tendenz), und die Sidug-
lingssterblichkeit ist groB, trotzdem die wirtschaftlichen Verhiltnisse
giinstig sind.

Fiir unsere Untersuchungen iiber Asthma haben wir eine der groBeren
Inseln gewihlt (Zuid Beveland), haben aber die Hauptstadt der Insel
ausgeschlossen, da nur in Dérfern sichere Informationen iiber Zahl und
Art der Asthmafille erhalten werden koénnen. Durch die Giite von
Herrn Dr. FoLMER und zahlreicher anderer Kollegen waren wir im-
stande, eine vollstindige Ubersicht iiber alle Fille auf der Insel (ab-
gesehen von der erwahnten Stadt und einem ganz kleinen Landstrich)
zu bekommen.

Von Interesse sind folgende Befunde. Unter nahezu 35 000 Ein-
wohnern konnten etwa 80 Fille von Asthma ermittelt werden. Das
gibt mehr als 2 Fialle auf 1000 Einwohner. Da die Zahl der Félle inner-
halb anderer Bevélkerungen meines Wissens unbekannt ist, geben diese
Zahlen noch keinen iiberzeugenden Beweis dafiir, daB auf dieser Insel
das Asthma besonders héaufig ist. Wie aus der beistehenden Landkarte
(Abb. 1) hervorgeht, ist die Verteilung der Falle auf der Insel nicht
gleichméBig. Im Siiden fanden wir Dérfer, in welchen 1/,—1% der Be-
volkerung an Asthma litt. Das heiflt also, dal das Asthma an diesen
Plitzen tatsiachlich auBerordentlich héufig ist. Wir hatten ferner be-
merkt, daB im westlichen Teil der Insel, in einer Gegend, die 1 km
nordlich und 1 km siidlich der Eisenbahn liegt, 8 Félle von Asthma vor-
handen waren, wéhrend in dieser Gegend weniger als 100 Hiuser liegen.
Die Ursache dieser auBlerordentlichen Haufigkeit des Asthmas ist un-
bekannt. Wir haben nur beobachtet, dal alle Zentren von Asthma in
der Nachbarschaft von Schollen (hollindisch Schor) gelegen sind, die
meist an der seewirts gelegenen Seite der Deiche gefunden werden,
welche die Insel umgeben.
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Im Norden der oben erwihnten Eisenbahn liegt auch eine Scholle.
Diese Schollen sind immer auBerst feucht, sie sind haufig mit Seewasser
bedeckt, haben eine Flora und natiirlich auch eine Mikroflora, die sich
durchaus von der Flora unterscheidet, die sonst in dieser Gegend ge-
funden wird. In diesem Zusammenhang ist es bemerkenswert, daf in
einem Hause (4 ) nahe der Landseite eines Deiches und dementsprechend
auch nahe bei der Scholle, die auf der anderen Seite liegt, innerhalb von
20 Jahren drei Leute aus verschiedenen Familien ihre ersten Anzeichen
von Asthma bekamen. Es gibt auf der Insel noch zwei Héuser, die #hn-
lich gelegen sind. In beiden ist einer der Bewohner asthmatisch. Diese
Verhéltnisse sind aus beistehender Abb. 1 ersichtlich.

Eine andere mogliche Erklirung fiir die Héiufigkeit des Asthmas
auf dieser Insel kann in der Tatsache gefunden werden, daB hier viel

H
il

14 Zatl der Asthma-Fille
ngaben fehlen
M Schotten

Abb. 1. Die Buchstaben bedeuten Ortschaften. H sind Hifen. (Erklirung im Text.)

Weizen wichst, und daB es hier, im Unterschied von anderen Gegenden,
Sitte ist, daB jeder Bauer in seinem Hause so viel Weizen vorriitig hilt,
als fiir das ganze Jahr nétig ist. Dieser Weizen enthiilt wihrend des
ganzen Sommers immer eine groBe Anzahl von Milben. Demnach haben
die Bewohner wahrend des ganzen Jahres die Produkte des mit Milben
infizierten Weizens in ihrer nachsten Nachbarschaft.

Es soll hier daran erinnert werden, da8 nach unseren Beobachtungen
Weizen unter solchen Umstinden immer Allergene enthélt. Niheres
dariiber soll weiter unten berichtet werden.

Man kénnte gegen unsere Auffassung einwenden, daB die tuberkulsse
und psychopathische Pradisposition dieser Inselbewohner die wirkliche
Ursache ihrer Neigung zum Asthma sein kann. Aber das ist doch unwahr-
scheinlich; umgekehrt wird vielleicht derselbe Faktor, der das Asthma
verursacht, auch die Psychopathie veranlassen. Tatsiéchlich haben wir
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beobachtet, daB3 die Einwohner dieser Insel selten Asthmaanfille auBer-
halb von Zeeland haben. Unter 24 dieser Leute, die die Insel gelegent-
lich verlassen hatten, haben uns 20 erzahlt, dal sie sich viel besser
fithlten oder daB sie absolut frei von Anfillen waren, sobald sie sich
nicht in dieser Gegend aufhielten. Von den iibrigen vier war keiner
jemals in einem fremden Lande gewesen, so daf3 die Moglichkeit besteht,
daB sie auch zu derselben Gruppe gehoren. Der folgende Fall ist charak-
teristisch: Eine Frau, die wir besuchten, erzidhlte uns spontan, daB ihre
beiden S6hne, die an Asthma leiden und die gew6hnlich auf Rheinschiffen
fahren, ihre Anfille immer verlieren, sobald sie nach Deutschland, bis
nach Ko6ln kommen, und daB ihre Anfille wieder erscheinen, sobald sie
nach Hause zuriickkehren. Diese Tatsache beweist mit Sicherheit, daf3
die Ursache der asthmatischen Anfille nicht eine ererbte Eigenschaft
der Bevolkerung ist, sondern mit dem Lande zusammenhingt. Diese
Falle beweisen aber auBlerdem, daf3 die bekannten allergischen Faktoren,
wie Pferdeschuppen, Katzenhaar, Hundehaar, Gansefedern und auch
die gewohnlichen Nahrungsmittel und bakterielle Sensibilisierung nichts
mit diesen Fiallen zu tun haben. Diese Asthmaanfille entstehen infolge
von Substanzen, die in der Luft vorhanden sind und deren Natur un-
bekannt ist, deren Vorhandensein aber ganz sicherlich an bestimmte,
auf diesen Inseln vorkommende klimatische Faktoren, im weitesten
Sinne des Wortes, gebunden ist. Diese Substanzen kénnen mit einem
Namen, der in den Zeiten vor PASTEUR oft benutzt wurde, als Miasmen
bezeichnet werden.

Man hat gegen dieses Wort den Einwand erhoben, daB es nicht der
heutigen Auffassung der Allergene entspricht. Ich muB DOERR recht
geben, wenn er darauf hinweist, dafl z. B. Pollen nicht ,,Miasma‘ ge-
nannt werden kann. Ich wiirde den Ausdruck auch nicht fiir dieses
Allergen benutzen, sondern nur fiir diejenigen Allergene, deren Anwesen-
heit in der Luft vom Klima und von der Zusammensetzung des Bodens
abhéngig ist. Man hat ferner gegen das Wort ,,Miasmen‘‘ eingewendet,
daB es frither eine mehr oder weniger mystische Bedeutung hatte. Das
diirfte aber im allgemeinen nicht zutreffen. In seinen beriihmten:
,,Legons‘* definiert CLAUDE BERNARD die Miasmen als ,,Emanations . . .
d’origine organique végétale ou animale®.

Ich habe aber dann, um nicht durch Kampf um ein Wort der Sache zu
schaden, den Ausdruck Klimaallergene gewahlt. Kiirzlich hat nun TIEFEN-
SEE in einer Arbeit, in der er iibrigens unsere Untersuchungen iiber den
EinfluB von Bodenverhaltnissen auf Asthmafrequenz fiir Ostpreuflen voll-
kommen bestétigt, wieder Einwénde gegen das Wort Klimaallergene
erhoben, weil das Klima nur ,,die Summe aller Witterungsverhéltnisse
darstellt’ und das Asthma auch von der Zusammensetzung des Bodens
abhingig ist. Letzteres ist zweifellos richtig, wie wir das zuerst fest-
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gestellt haben (SToRM vAN LEEUWEN [11]), aber wir sehen nicht ein,
warum der EinfluB, der von einem feuchten, wasserreichen Boden aus-
geht, nicht zu den Klimaeinfliissen gerechnet werden kénnte.

VII. Asthma in der Schweiz.

Wihrend des Sommers 1923 machten wir mit drei holldndischen
Asthmatikern, deren Krankheitsverlauf wir viele Monate vor Beginn
unserer Reise zu studieren begannen, eine Fahrt in die Schweiz. Alle
drei gehérten zu einem in unserem Lande héufigen Typus. Solche
Asthmatiker zeigen bei jeder Untersuchung leichte asthmatische Kr-
scheinungen, Rocheln und Pfeifen, und auBerdem leiden sie noch an
schweren Anfillen. Bei zwei von diesen Patienten (F. und B.) hidngen
die Attacken sehr von lokalen Bedingungen ab. F. ist ein typischer Fall
von zeelindischem Asthma. Die akuten Attacken bei dem dritten Pa-
tienten (K.) werden besonders durch Einatmung von Staub aus Getreide,
welches mit Milben infiziert ist, hervorgerufen.

In der Schweiz haben wir fiinf Orte in verschiedener Hohen-
lage besucht, nimlich Basel (300 m), Ragaz (800 m), Vulpera (1200 m),
Davos (1500 m) und St. Moritz (1800 m). Wir blieben an jedem Ort
3 Tage, und die Patienten wurden tiglich untersucht. Das Resultat
war eindeutig. In Ragaz zeigten F. und B. etwas Besserung, K. war
unverindert. In Vulpera befanden sich F. und B. ausgesprochen besser,
K. unverdndert. In St. Moritz (1800 m) hatten alle drei Patienten gar
kein Zeichen von Asthma oder Bronchitis, ein Zustand, der bis zu dieser
Zeit bei ihnen gar nicht vorgekommen war. In Davos war ihr Zustand
noch etwa derselbe, vielleicht etwas verschlechtert. Nach der Riickkehr
nach Holland hatten alle drei Patienten innerhalb 24 Stunden schwere,
akute Anfille.

Also drei Patienten, von denen zwei typische Fille von durch das
Klima bedingtem Asthma darstellten, wihrend es im dritten Falle vor
der Reise noch unsicher war, ob das Klima einen Einflu hatte, haben
die Erscheinungen des Asthmas innerhalb 24 Stunden nach ihrer An-
kunft in St. Moritz verloren. Thre Anfille stellten sich nach ihrer Riick-
kehr in niederer gelegene Orte wieder ein. F. lebt seit dieser Zeit in
Frankreich in einer Héhe von etwa 1300 m, wo es ihm ganz gut geht;
sobald er aber in das Tiefland zuriickkehrt, erscheinen die Anfille wieder.

Diese Tatsachen stehen in vollstindiger Ubereinstimmung mit Be-
obachtungen an zahlreichen anderen Patienten und mit denen der Arzte
in Vulpera, Davos, St. Moritz und anderen Bergdérfern. TURBAN und
SPENGLER haben festgestellt, daB in einer H6he iber 1500 bis 1800 m
80 gut wie kein Asthma vorkommt, daB etwa 68% aller Asthmatiker, die
an diese Plitze kommen, vollstiindig anfallsfrei werden und 25% inner-
halb kurzer Zeit nach ihrer Ankunft wesentliche Erleichterung finden.
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Es ergibt sich die Frage, warum so viele Asthmatiker an gewissen
Orten frei von Anfillen sind, dagegen an anderen Plitzen so schwer
daran leiden. Die Tatsache, daB so groBe Unterschiede zwischen Ort-
schaften existieren, die so nahe beieinander liegen wie in Holland Haag
und Rotterdam (22 km) oder Haag und Zeeland (70 km), schlieBt es
aus, daB die Temperatur, der Luftdruck oder die Feuchtigkeit der Luft
eine wesentliche Rolle dabei spielen, trotzdem auch diese Faktoren
gelegentlich eine gewisse Bedeutung haben kénnen.

Es scheinen zwei Moglichkeiten zu bestehen. Entweder kann auf
den Bergen in der Luft eine Substanz vorhanden sein, die das Erscheinen
der Asthmaanfille verhindert, ebenso wie der Rauch der Asthmazigaret-
ten es tut; oder es kann eine Substanz, die in niedrigeren Regionen die
Anfille verursacht, in der Gebirgsluft fehlen. Die letztere Moglichkeit
stinde in Ubereinstimmung mit unserer Annahme, daB Asthma die
Folge der Einatmung von Klimaallergenen sei.

Um zwischen den beiden Moglichkeiten zu entscheiden, haben wir
die folgenden Versuche angestellt. In St. Moritz zeigte K. keine asth-
matischen Erscheinungen. Wir lieBen ihn in einem Badezimmer mit
unbekleidetem Oberkoérper niedersitzen. Die Auscultation ergab, daB
keine Rasselgerdausche vorhanden waren. Wir gaben nun eine Schachtel
mit Hafer, der Milben enthielt und den er von seinem Gutshof zu diesem
Zweck mitgebracht hatte, in seine Hinde. Diese Schachtel hielt er unter
seine Nase und schiittelte sie von Zeit zu Zeit so, da etwas Staub
erschien. Nach 3 Minuten nieste er heftig und nach 8 Minuten hatte er
ausgesprochene Zeichen eines bronchialen Spasmas (Rasseln, Pfeifen),
wihrend seine Brust und seine Schultern vollstindig von Urticaria-
quaddeln bedeckt waren. Die Asthmaerscheinungen dauerten 24 Stunden.
2 Tage spiter, in Davos, war dieser Patient vollstandig erholt und wir
wiederholten nun den Versuch mit demselben Resultat.

Diese Versuche beweisen, daB3 in Hohen von 1500—1800 m unsere
Asth mapatienten nur dann an Asthma leiden, wenn eine der Substanzen,
gegeniiber der sie empfindlich sind, in der Luft vorhanden ist (11).

VIII. Weitere Belege fiir die Richtigkeit der Klima-Allergen-Theorie.

Nachdem wir durch quantitative Angaben bewiesen hatten, daBl in
einem flachen Land, wie Holland, groBe Unterschiede in der Frequenz der
Asthmafille vorkommen (so daf8 die bekannten Klimaeinfliisse wie Baro-
meterdruck, Feuchtigkeit der AuBenluft, Lichtstrahlung und Temperatur
ausgeschlossen werden konnen), haben wir versucht, auch unsere andere
Behauptung, daB es in bestimmten Gegenden in Holland Asthmatikern
im allgemeinen schlechter geht, so daf sie mehr Anfille haben als
in anderen Gegenden, durch zahlenmaBige Angaben zu bestétigen. Die
Untersuchung in Zeeland hatte uns gelehrt, daB es Dérfer mit abnorm

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten, 2. Aufl. 4
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hoher Asthmafrequenz gibt; jetzt aber galt es, festzustellen, ob gewisse
Gegenden iiberhaupt ungiinstig und andere wiederum gut fiir Asth-
matiker seien. Unser ,,Eindruck* war, daB die Nordseekiiste im all-
gemeinen ,,gut‘, der niedrige Teil von Holland schlecht, und der etwas
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Abb. 2. Der Zustand von Asthmapatienten an veischiedenen Plétzen in Holland.

héher gelegene Sandboden in der Mitte und im Osten des Landes wieder
besser sei.

ZahlenmafBige Angaben hieriiber haben wir uns in folgender Weise
verschafft. Wir haben eine Anzahl Patienten gebeten, anzugeben, ob
es Orte in Holland gibt, wo sie mehr — und Orte, wo sie weniger Anfélle
haben, als zu Hause. Diese Angaben haben wir auf eine Karte gezeichnet
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(Abb. 2 und 3), und zwar ist jedesmal durch einen Punkt angegeben,
wenn ein Asthmatiker an einem bestimmten Ort mehr und mit einem
Kreis, wenn er weniger Anfille hatte. Die Punkte und Kreise haben
also nicht die Bedeutung ,,schlecht und ,,gut‘ fiir Asthma, sondern

Sandboden und Diinen
[ Moor und Lehmboden

A,

E ™~
A

Abb. 8. Die Verteilung von Sand- und Lehmboden in Holland.

,,8chlechter* und ,,besser“. 160 von unseren eigenen Patienten konnten
selbst bestimmte Angaben machen ; auBlerdem haben wir durch die liebens-
wiirdige Hilfe von 150 Kollegen noch 400 weitere Angaben gesammelt.
Beziiglich dieser Untersuchung sei folgendes bemerkt. Die auf
diese Weise erhaltenen Angaben konnen kein ganz klares Bild iiber

4%
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die Klimaeinfliisse verschaffen. 1. Ist man auf zufillige Anderungen
der Wohnorte oder auf zufillige Reisen der Patienten angewiesen. Gibt
z. B. ein Patient, der in Rotterdam wohnt, an, es gehe ihm im Haag
immer viel besser, dann haben wir Rotterdam mit Punkt und Haag
mit Kreis bezeichnet. Hitte derselbe Patient statt Haag eine  andere
Stadt, z. B. irgendwo in Zeeland besucht, so wére es ihm dort viel-
leicht noch schlechter gegangen und es wiirde dann Rotterdam mit
Kreis und Zeeland mit Punkt angegeben sein. Man héatte eigentlich
100 willkiirlich gewéhlte Patienten an 10 verschiedenen Orten in Holland
je eine Woche bleiben lassen und die Befunde aufzeichnen sollen, so,
wie wir es im kleinen MaBstabe in der Schweiz gemacht haben; das
ware aber kaum ausfiihrbar gewesen.

2. Die Frequenz der Anfille wird nicht nur vom Klima, sondern auch
von anderen Faktoren beeinflult; letztere konnen iiberwiegen und das
ganze Bild triiben. Z.B. Ein in Rotterdam wohnender Patient ist iiber-
empfindlich gegen Katzenhaar; er hat zu Hause zufillig keine Katzen,
hat aber doch — durch Klimaeinfliisse — ziemlich frequente Anfille.
Er reist nach dem Haag und wird dort z. B. im Hause von irgendeinem
Verwandten, der zwei Katzen hat, sehr viel mehr Anfille als zu Hause
haben, wiewohl sonst das Klima im Haag viel besser fiir ihn wire. Es
wird also — weil der Patient von seiner Katzeniiberempfindlichkeit
nichts wei — Rotterdam mit Kreis und Haag mit Punkt angegeben
werden. Gébe es zufillig bei dem Verwandten im Haag keine Katzen,
8o wire Haag mit Kreis und Rotterdam mit Punkt gezeichnet worden.
Ahnliches kann natiirlich fiir andere Uberempfindlichkeiten (z. B. gegen-
iber Bettzeug oder irgendeiner anderen Substanz im Hause) gelten.

3. Es ist sehr gut moglich, daB es mehrere Klimasubstanzen gibt;
das ist sogar sehr wahrscheinlich. Dann kénnte es sein, dafl ein Patient,
der in P. lebt und dort immer Anfille durch eine Klimasubstanz P. hat,
in Q. frei von Asthma ist, wiahrend ein anderer Patient, der in Q. wohnt,
dort immer Asthma wegen der Q.-Substanz hat, in P. aber frei von An-
fillen ist. Ahnliches scheint in der Tat in seltenen Fillen vorzukommen.
Meistens dauert dann die Besserung nach Anderung des Wohnortes
nicht lange und der Patient sensibilisiert sich an der zweiten Stelle
schlieBlich gegen die dortige Klimasubstanz. Jedenfalls kann hierdurch
ein Fehler in unsere Statistik gelangen, der iibrigens in der Richtung
wirken wiirde, daB sich keine Unterschiede in Beziehung zur Frequenz
der Asthmaanfille zwischen verschiedenen Gegenden nachweisen lieBen.
Falls wir also deutliche Unterschiede finden, ist damit bewiesen, dafl doch
zwischen den verschiedenen Gegenden ein quantitativer Unterschied
besteht, in dem Sinne, daB die Asthmasubstanzen in der einen Gegend
mehr deletir wirken, als in der anderen. In diesem Fall — d. h. beim
Finden von deutlichen Unterschieden — wird gleichzeitig noch ein
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anderer Einwand zuriickgewiesen werden konnen, niamlich, daB alle diese
Unterschiede nur psychisch bedingt seien. Es gibt Arzte, die meinen,
jede Anderung des Wohnortes hilft gegen Asthma, nur ,,stelle es sich
nach einiger Zeit immmer wieder ein“. Wenn das richtig wére, miiiten
auf der Karte ebensoviel Punkte als Kreise zu finden sein und die Ver-
teilung iiber das Land miiBte eine gleichm#Bige sein. Ubrigens spricht
gegen diese Annahme folgendes: Arzte aus einem Dorf auf Sandboden
berichten meistens, daB es ihren Patienten an anderen Platzen schlech -
ter geht als zu Hause. Arzte aus den Niederungen berichten meistens
iiber Patienten, denen es besser geht, wenn sie das Dorf verlassen.

Wie aus den Karten der Abb. 2 und 3 ersichtlich ist, hat sich unsere
Annahme, da3 Diinen und Sandboden besser sind als Moor und Lehm,
im allgemeinen bestéatigt. VAREKAMP hat dieses Problem in seiner Disser-
tation ausfiihrlich behandelt. Er berechnet aus seiner Statistik, daB es
dem Asthmatiker beim Ubergang von Moor- und Lehmboden nach
Sandboden in 70% der Falle besser geht ; und umgekehrt: beim Ubergang
von Sandboden nach Lehm- oder Moorboden ist die Wahrscheinlichkeit,
daB es ihm schlechter geht, 72%.

Wir kennen iibrigens sehr viele Fille, welche Jahrzehnte lang von
Asthma ,,geheilt* waren, nachdem sie nach einer anderen Gegend Hol-
lands gezogen waren, und die sofort wieder dauernde Anfille bekamen,
sowie sie in den urspriinglichen Wohnort zuriickkehrten.

IX. Asthmaerscheinungen durch Injektionen mit der Klimasubstanz
bei Asthmatikern.

Ausgehend von der Annahme, daBl in Gegenden, welche ,,schlecht*
fir Asthma sind, in der AuBlenluft Allergene anwesend sein miissen,
haben wir folgende Untersuchung angestellt. Es wurde in Rotterdam
— zu einem unten zu erwéhnenden Zweck — wihrend 14 Tagen mittels
eines groBen Ventilators pro Stunde mehrere Kubikmeter AuBenluft
durch eine dicke Schicht Watte geblasen. Es wurde angenommen, daf3
ein Teil der Klima-Allergenen in der Watteschicht stecken geblieben sein
miisse. Von dieser Watte wurde ein wésseriger Extrakt gemacht (30 g
Watte lieferte 300 ccm Extrakt) und mit Verdinnungen von diesem
Extrakt wurden in der Hoffnung, damit eine Verbesserung zu erreichen,
etwa 50 Asthmatiker, welche in ambulanter Behandlung waren, behandelt;
spater wurden noch 15 klinische Fille ebenfalls mit diesem Extrakt,
welchen wir kurz R. nennen, injiziert.

Fir die ambulante Behandlung wurden 50 Patienten gewéhlt, welche
schon lingere Zeit in Behandlung waren, die alle noch mehr oder weniger
schwere Asthmaerscheinungen hatten und deren Zustand sich in den
letzten Monaten nicht geéandert hatte. Diese Patienten bekamen jede
Woche eine R.-Injektion, wobei jedesmal die Dosis etwas erhht wurde.
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Als Anfangsdosis wurde erst die Verdinnung 1:100,000, spiter die
Verdiinnung 1:1,000,000 gewahlt; es wurde davon 1 ccm subcutan in-
jiziert. Wir hofften namlich, in dieser Weise eine weitere Besserung in
dem Zustand unserer Patienten zu erhalten. Das Resultat der Unter-
suchungen war folgendes (10).

Bei einer Anzahl der Patienten hatten die Injektionen gar keinen
EinfluB auf den Zustand. Bei etwa 15 Patienten hatten wir den Ein-
druck, daf es nach den Injektionen schlechter ginge, ohne dal wir das
ganz sicher feststellen konnten; bei einigen schienen die niedrigen Dosen
giinstig zu wirken.

13 Patienten aber zeigten nach einigen R.-Injektionen eine sehr deut-
liche Verschlechterung, bei einigen wurde der Zustand sogar sehr schlecht.
Von diesen 13 Patienten wohnten 12 auf niedrigem Lehmboden, nur
ciner auf Sandboden. Die Verschlechterungen nach R.-Injektionen
dauerten meistens lange, manchmal drei Monate hindurch. Beinahe
immer folgte dann eine sehr gute Periode. Wir waren durch diese
schlechten Erfolge genétigt, diese Behandlung zu unterbrechen.

Bei dieser Untersuchung fiel uns auf, daB die R.-Substanz sich in
bestimmter Hinsicht von anderen Allergenen unterscheidet. — 1. Kann
eine Injektion mit dieser Substanz allgemeine Erscheinungen (d. h. sehr
schwere Asthmaanfille) hervorrufen, ohne da an der Injektionsstelle
eine lokale Reaktion sich zeigt. Bei anderen Allergenen, Pollen, Pferde-
hautschuppen und dergleichen geht fast immer einer allgemeinen
Reaktion eine heftige lokale Reaktion voraus. Die Wirkung einer R.-In-
jektion zeigt sich nicht — wie bei anderen Allergenen — innerhalb
einiger Minuten nach der Injektion, sondern erst spater, d.h. in der-
selben Zeit, in der sonst die Anfille auftreten, also meistens in der Nacht.
Die schadliche Wirkung dauert lange — gelegentlich Monate — wahrend
die Wirkung anderer Allergene in héchstens 2 oder 3 Tagen abklingt.

X. Vergleichende Untersuchungen iiber den Allergengehalt
von Hausstaub in Holland und in der Schweiz.

Wie schon oben bemerkt wurde, hat CookE die interessante Tat-
sache festgestellt, daB Hausstaub oft reichlich Allergene enthilt. Wir
vermuteten, daB diese Allergene mindestens teilweise mit Klima-
allergenen identisch sein wiirden und auf Grund dessen war anzunehmen,
daB der Hausstaub in Gegenden, wo Asthmatiker frei von Anfillen sind,
weniger Allergene enthalten wird, als in Gegenden, wo es ihnen schlecht
geht. Wiahrend unserer Reise in die Schweiz haben wir in Privathéusern
auf verschiedenen Hohen Staub gesammelt, davon spéter zu Hause
Extrakte gemacht und diese an unseren Patienten untersucht.

Das Resultat dieser Priifung ist in der untenstehenden Tabelle an-
gegeben und stimmt vollsténdig mit unseren Voraussetzungen iiberein.
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Es sei daran erinnert, daB in Ragaz die Patienten, die wir auf diesen
Ausflug mitgenommen hatten, gebessert waren, sich in Vulpera sehr
erheblich besserten und in Davos und St. Moritz anfallfrei waren.

Hohe oberhalb | Anzahl positiver Hautreaktionen mit
Meeresniveau | Hausstaubextrakt p.H. Allergiker
Holland (Asthmahaus). . — 959,
Bagel . . .......... 300 m 67 ,,
Lugano........... 300 ,, 30 ,,
Ragaz. . . ......... 800 ,, 35 ,,
Vulpera. . .. ....... 1200 ,, 18 ,,
Davos . .......... 1550 ,, 12 ,,
St.Moritz . ........ 1800 ,, 7,

XI. Natur der Klimaallergene.

Nachdem also sichergestellt ist, da in Holland sich in der Luft
Klimaallergene befinden, erhebt sich die Frage was Klimaallergene
sind und woher sie kommen.

Es werden erst einige Beispiele von Klimaallergenen gebracht
werden.

Vor einigen Jahren haben wir beobachtet (5), daB Getreide, welches
tierische Parasiten — vor allem Milben — enthélt, allergenhaltig wird.
Das in diesem Getreide gebildete Allergen ist nicht identisch mit dem
Allergen, welches im reinen Getreide vorkommt. Es gibt seltene Fille
von Uberempfindlichkeit gegeniiber reinem Mehl (z. B. bei Miihlen-
arbeitern), das sind aber Ausnahmen. Sehr oft findet man aber Asth-
matiker, welche gegeniiber milbenhaltigem Mehl iiberempfindlich sind.
Das Milbenallergen haftet an den Milben selbst und an dem Mehl (auch
wenn die lebenden Milben es verlassen haben). Es verursacht bei cutaner
und intracutaner Applikation bei iiberempfindlichen Personen starke
Hautreaktionen, und kann bei sehr empfindlichen Allergikern in dieser
Weise auch Asthmaanfille und Urticaria verursachen. Wir haben ge-
zeigt, dall Tiere (Meerschweinchen und Kaninchen) sich durch tégliche
Inhalation des milbenhaltigen Mehles gegeniiber diesen Allergenen sen-
sibilisieren lassen.

Ehe wir unsere Versuche mit milbenhaltigem Mehl angestellt hatten,
hatte schon FrRuGconis Mitarbeiter, ANCoNA, eine Epidemie von Asthma
unter Miillern und Landarbeitern beschrieben, wobei sich herausstellte,
daB die Ursache der allergischen Erscheinungen das Vorhandensein
eines Parasiten (Pediculoides ventricosus) im Mehl war. 80% der Men-
schen, welche mit diesem Mehle héufig in Kontakt gewesen waren, be-
kamen Urticaria und Asthma. Die Erscheinungen fielen sofort weg,
wenn ein derartiger Patient in die Klinik aufgenommen wurde. Cocas
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Schiilerin ELra CROVE bezweifelt, ob in ANcoNas Fall echtes allergisches
Asthma vorgelegen hat, weil das Blut dieser Asthmatiker nach einigen
Jahren keine Ubertragungssubstanz gegeniiber den Allergenen der Para-
siten mehr enthielt und die Hautreaktionen bei sechs der frither unter-
suchten Patienten (6) negativ war. Ohne sich die Mithe zu nehmen,
unsere Milbenfille zu untersuchen, scheidet ErrA CrROVE auch diese
Falle von dem echten allergischen (nach Coca ,,atopischem*) Asthma aus.
Wir haben bei einigen Féllen von Uberempfindlichkeit gegeniiber milben-
haltigem Getreide, die wir daraufhin untersuchten, sehr deutliche Uber-
tragung nach PrRAUssNITz gefunden, so daB die Kritik von CrovE fiir
unsere Fille als etwas iibereilig angesehen werden muB. Uber die Pedi-
culoides ventricosus-Fille ANcoNas konnen wir uns kein Urteil formen,
weil wir sie selbst nicht untersuchen konnten. Nur sei darauf hinge-
wiesen, daf3 ANGoNA seine Falle 1921 beschrieb und daB die Kritik
von Erra CrovE 1925 kam. Es ist eine Frage, ob man 1925 feststellen
kann, ob nicht 1921 im Blute der iiberempfindlichen Italiener Uber-
tragungssubstanzen vorhanden waren, besonders weil bekannt ist, dal
der Gehalt des Blutes an diesen Substanzen sehr schwanken kann. Der
negative Ausfall der Hautreaktion, nachdem die italienischen Patienten
4 oder 5 Jahre nicht mit dem Allergen in Berithrung gewesen waren,
beweist gar nichts, weil auch in Fillen von ,,echter Allergie (z. B. gegen-
iiber Tierhaaren) die Hautreaktion nach Vermeidung von den Allergenen
negativ werden kann.

Jedenfalls unterscheidet sich das durch milbenhaltiges Material ver-
ursachte Asthma nicht prinzipiell von den anderen Formen von aller-
gischem Asthma. Uberempfindlichkeit gegeniiber Milbenprodukten
kommt haufig vor. Wir fanden sie bei mehr als 20% unserer Asthmatiker.
Dazu gehéren nicht nur Landbauer und Getreidehéindler, bei denen
man es erwarten wiirde, sondern auch viele Menschen, die mit Getreide
nichts zu tun haben. Milben kénnen némlich nicht nur in Getreide,
sondern auch in Stroh, Packmaterial, Abfall von Schuhmachereien und
iiberdies in Privathiéusern in Stiihlen, in Teppichen, Sofas, Bettmatratzen
usw. vorkommen. Diese Insekten konnen noch eben mit bloBem Auge
gesehen werden, aber am besten bei mikroskopischer Untersuchung
mit schwacher VergroSerung gefunden.

In der alteren Literatur findet man eine Anzahl Andeutungen iiber
Hautausschlige und Urticaria, verursacht durch Milben. Eine ausfiihr-
liche Literaturangabe hieriiber gibt u. a. GRIMM. In jiingster Zeit haben
u. a. OpPENBEIMER und TAcLICHT iiber Fille von Milbenerkrankungen
bei Dattelpickerinnen berichtet.

Das Vorkommen der Milben ist von Jahreszeiten und Klimaeinfliissen
abhéngig und deshalb hat man das Recht, die durch diese Insekten ge-
formten Allergene als Klimaallergene zu bezeichnen.
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Wichtiger aber als diese Insekten sind als Allergenbildner die Schim-
melpize, welche in unserem feuchten Klima fast iiberall in- und auierhalb
der Wohnhéuser vorkommen. Diese Schimmelpilze sind nicht im iiblichen
Sinne pathogen fiir Menschen und sie wirken meistens nicht dadurch,
daB sie wie die pathogenen Bakterien im Kéorper eindringen und dort
giftige Substanzen produzieren, sondern diese Pilze leben und wachsen
auBerhalb des Korpers und formen da ihre Produkte, welche in die Luft
iibergehen und bei bestimmten pradisponierten Personen Krankheits-
erscheinungen hervorrufen. Man findet derartige Schimmelpilze iiberall in
unseren Héusern im Zimmerstaub und in Teppichen, auf Tapetenpapier,
im Keller usw. In derselben Weise wie diese Schimmelpilze, wirken auch
andere groBere Pilze, welche in verfaultem Holz vorkommen, weiter
bestimmte Bakterien, u. a. Bacterium subtilis usw. Sehr viele Asthma-
tiker sind gegeniiber solchen Mikroorganismen iiberempfindlich.

XII. Beweis fiir die Richtigkeit der Schimmelpilztheorie.

Es werden jetzt einige Beweise fiir die Richtigkeit unserer Theorie
iiber die Wirkung von Schimmelpizallergenen (welche als Typus aller
derartiger Klimaallergene zu betrachten sind) angefiihrt werden.

Den ersten Beweis werden wir an der Hand eines unserer klinischen
Fille bringen.

Patient A., ein Madchen von 24 Jahren, wurde seit einigen Jahren
von uns wegen Asthma und Ekzem behandelt. Sie war ein typischer
Klimafall. In Amsterdam litt sie fortwihrend an Asthma und Ekzem,
in der Schweiz und ebenfalls in Grenoble in Frankreich, wo sie einmal
ein halbes Jahr war, verschwanden beide Erscheinungen innerhalb einiger
Tage. Es ging ihr wiihrend unserer Behandlung gut, bis sie im Januar
1925 uns wegen einem enormen, iiber den ganzen Korper verbreiteten
Ekzem wieder konsultierte. Dieses Ekzem hatte sich am 21. Dezember
1924 zuerst gezeigt. Es war deutlich, daBl an den dem 24. Dezember
vorangehenden Tagen eine besondere Ursache eingewirkt haben muBte,
es lieB sich aber zuerst keine solche finden. Wir erinnerten uns dann,
daB Frugonr und ANcona stark wirkende Allergene in Federn aus
Kopfkissen von Asthmatikern gefunden hatte, wihrend Federn aus
anderen Kopfkis ien nicht allergenhaltig waren!. Dies brachte uns auf
die Idee, die Patientin zu fragen, ob sie nicht etwa in der letzten Zeit
ihre Bettmatratze geidndert hitte; sie teilte dann mit, daB sie am 17. De-
zember die Matratze ihres Bettes gewechselt und eine neue Matratze
bekommen hatte, die zwei Jahre auf dem Speicher des Hauses gelegen
hatte. Wir gaben dem Midchen den Rat, eine andere Matratze zu neh-

1 Spiter haben wir gefunden, daB dieser Unterschied in dem Allergengehalt
verschiedener Federn vermutlich auf Wucherung von Aspergillus fumigatus in
diesen Federn zuriickzufiihren ist.
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men, und das Ekzem besserte sich. Nach zwei Wochen bekamen wir
aber eine Nachricht von der Mutter, daB sie die Matratze einer ihrer
anderen Tochter gegeben hétte und dieses Kind, das vorher nie ekzem-
artige Erscheinungen gezeigt hatte, bekam jetzt auch Ekzem am Ge-
sicht. Wir baten sie dann, uns die Matratze zu schicken, brachten ein
wenig des Kapok, womit sie gefiillt war, in einer sterile Petrischale,
befeuchteten es mit Kochsalzlosung und stellten es in den Brutschrank.
Nach einer Woche war auf dem Kapok eine Reinkultur von Aspergillus
fumigatus gewachsen. Natiirlich lag die Vermutung auf der Hand, da8
Produkte des Fumigatus das Ekzem bei den beiden Médchen hervor-
gerufen hatten, und um dieses beweisen zu konnen, wurden die folgenden
Versuche angestellt.

1. Es wurde ein wisseriger Extrakt aus dem Kapok der Matratze ge-
macht und damit intracutane Hautreaktionen bei Asthmatikern vor-
genommen. Eine groBe Prozentzahl reagierte positiv, wéhrend Normale
nicht oder nur schwach reagierten.

2. Extrakt aus reinem, neu gekauftem Kapok gab negative Reaktion.

3. Reiner Kapok wurde befeuchtet und mit einer Reinkultur des aus
der Matratze geziichteten Aspergillus fumigatus infiziert und dann wih-
rend 2 Wochen im Brutschrank gehalten. Ein daraus gemachter Extrakt
gab positive Reaktionen bei Asthmatikern, negative Hautreaktion bei
Normalen.

Durch diese Versuche hatten wir den sicheren Beweis erhalten, dafB
ein Schimmelpilz, eine Substanz, die vorher keine Allergene enthielt,
allergenhaltig machen kann. Um nun festzustellen, ob dies nur ein
Ausnahmefall war, oder ob es von allgemeinem Interesse ist, stellten
wir eine Reihe von anderen Untersuchungen an. Es wurde Kapok aus
verschiedenen Matratzen von Asthmatikern und Gesunden aus Privat-
h#usern untersucht und wir fanden darin sehr oft Fumigatus und auch
andere Aspergillusarten sowie Aspergillus flavus, niger, candidus, nidu-
lans usw. und erhielten mit Extrakten davon positive Hautreaktionen.
Matratzen aus einem Krankenhaus enthielten viel weniger Schimmel-
pilze, offenbar weil solche Matratzen sehr oft sterilisiert werden. Dies
mag wohl einer der Griinde sein, weshalb in einem Krankenhaus die
Asthmatiker so oft und schnell sich bessern. Im Laufe dieser Untersu-
chungen fanden wir auch in anderem Material aus Privathéusern verschie-
dene Aspergillusarten und auch andere Schimmelpilze, Penicillium mucor
und Bacterium subtilis, die alle wirksame Extrakte lieferten. Auch groBere
Pilze, wie sie im verfaulten Holz vorkommen, bilden offenbar Allergene.

Aus Untersuchungen von CoOKE in Amerika ist bekannt, da8 Haus-
staub Allergene enthélt, welche CooKE nicht mit einem der damals be-
kannten Allergene indentifizieren konnte. Es ist wohl sicher, da8 diese
Allergene mindestens teilweise Schimmelallergene sind.
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Wiewohl wir also verschiedene Schimmelpilzarten, als Allergenbildner
indentifizieren konnten, waren bis jetzt der Fumigatus und verwandte
Aspergillusarten, die am stiarksten wirksamen. Die Tatsache, daB Asper-
gillus fumigatus ein so starker Allergenbildner ist, hat ein besonderes
Interesse, weil er wohl der einzige Pilz dieser Gruppe ist, der eine Rolle
in der menschlichen Pathologie spielt. Fille von Aspergillose, charak-
terisiert durch Wucherung von Aspergillus fumigatus in den Lungen,
sind durch RENoN in Frankreich und SAXER in Deutschland beschrie-
ben worden, und diese Krankheit kommt bei Vogeln o6fters vor. In
solchen Fillen aber tritt der Fumigatus in den menschlichen oder tieri-
schen Koérper ein und wachst dort, indem er manchmal groe Pilzrasen
formt. Bei den allergischen Klimakrankheiten aber liegt die Sache
anders. Der Schimmelpilz wichst auBerhalb des Koérpers und bildet
dort seine Produkte, welche fiir bestimmte dazu préidisponierte Per-
sonen schidlich sind.

Wir haben bis jetzt ungefahr 15 Schimmelpilze geziichtet, welche
als Allergenbildner wirken kénnen, sind aber damit sicher noch nicht
am Ende der Arbeit: zweifellos gibt es noch viele andere Mikroorganismen
die eine dhnliche Wirkung haben konnen. Die Bakterien haben wir in
dieser Hinsicht noch kaum und die Hefen noch gar nicht untersucht.
Es ist also sehr gut moglich, daB3 heute oder morgen ein Allergenbildner
gefunden wird, der stirker wirkt als die jetzt bekannten. Wir haben
sogar den Eindruck, daB uns noch eine wichtige Gruppe ganz fehlt. Aber
auch falls stirker wirksame Organismen gefunden werden, &ndert das
im Prinzip an unseren Voraussetzungen nichts. Wenn im folgenden
wiederholt von Aspergillusextrakten die Rede ist, so geschieht das nur,
weil diese Pilze uns einen besonders wirksamen Extrakt liefern. Der
Fumigatus ist dabei nur als ein Beispiel einer ganzen Gruppe zu be-
trachten. Auch ist es moglich, und sogar wahrscheinlich — und das
mochte ich ganz ausdriicklich betonen —, daf in anderen Landern
andere Schimmelpilze oder Mikroorganismen die Rolle spie-
len, welche Aspergillus und dhnliche Pilze in unserem Lande
haben.

In England hat MIDDLETON eine periodenweise auftretende Krankheit be-
schrieben, die bei Arbeitern in Baumwollfabriken vorkommt und als ,,weavers
cough‘“ bezeichnet wird. Die Krankheitserscheinungen sind dem Asthma ziem-
lich ahnlich. Er fiihrt diese Krankheit auf das Vorkommen bestimmter Schim-
melpilze auf den Baumwollenféden zuriick.

Bis jetzt stiitzten sich unsere Beweise fiir die Wichtigkeit der Schim-
melpilze fir die allergischen Krankheiten auf intracutane oder cutane
Hautreaktionen, bei Allergikern. In letzter Zeit haben wir auf einem
anderen Wege neues und iiberzeugendes Beweismaterial gesammelt.
Wir haben namlich zeigen kénnen 1. dafl eine subcutane Injektion von
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Schimmelpilzextrakt allgemeine Reaktionen bei Asthmatikern hervor-
ruft und 2. daB das Serum von Allergikern Substanzen enthilt welche
die Allergie (im PraUssNITz-Versuch) auf normale Personen iibertragen
kénnen und 3. daBl das Blut Substanzen enthélt, welche die Wirkung
der Allergene in spezifischer Weise hemmen konnen (Antiallergene).

a) Erscheinungen, welche durch Injektion von Klimaaller-
genen bei Allergikern hervorgerufen werden.

Wenn einem, gegeniiber Schimmelpilz iiberempfindlichen Allergiker
eine sehr kleine Dosis des Allergenextraktes subcutan injiziert wird,
so wird sich danach, wie das auch bei Heufieber und anderen Allergien
der Fall ist, sein Zustand wihrend einiger Tage verbessern und durch
fortgesetzte Injektionen mit solchen — oder etwas héheren Dosen —
kann man allméhlich eine Desensibilisierung erreichen. Diese sehr
kleinen therapeutischen Dosen liegen meistens bei der Verdiinnung
1:10 000 000 oder 1:1 000 000 unserer Standardextrakte, wovon dann
1 cem injiziert wird.

Gibt man groBere Dosen, so kann der Patient eine allgemeine Reak-
tion zeigen mit Niesen, Symptomen der Rhinitis vasomotoria, manch-
mal Kopfschmerzen, Unwohlsein, Temperatursteigerung und oft mit
Asthmaerscheinungen und Ekzemen. Meistens zeigen sich die Rhinitis-
erscheiungen am frithesten und es kommt vor, daBl ein: Patient nach
einer Allergeninjektion mitteilt, sein Asthma habe sich gebessert, nur
hat er statt dessen einen dauernden ,,Schnupfen‘ bekommen. In solchen
Fallen ist die Grenze zwischen therapeutischer und toxischer Dosis gerade
tiberschritten worden.

Die Dosen, welche beiAllergikern allgemeine Erscheinungen hervor-
rufen, schwanken von 1ccm der Verdinnung 1:1 000000 bis 1 ccm
von 1:10000. In einem Fall gab sogar 1ccm von der Verdiinnung
1:10 000 000 noch deutliche asthmatische Beschwerden.

b) Die passive Ubertragung der Schimmelpilzallergie.

Oben ist schon die passive Ubertragungsmethode von PrAUSSNITZ
besprochen worden. Sie gelingt nicht mit jedem Allergiker und nicht
bei jeder Versuchsperson, kann aber doch als ein Charakteristikum fiir
die Allergie gelten.

Fiir uns war die Methode wertvoll, weil wir damit zeigen konnten,
daB das Serum der Klimaallergiker eine Substanz enthélt, welche die
Schimmelpilzallergie auf die Haut von normalen Versuchspersonen iiber-
tragen kann. Uberdies haben wir gezeigt, daB die Ubertragung der
Schimmelpilziiberempfindlichkeit spezifisch ist insofern, als mit Serum
einer Person, die nur iiberempfindlich gegeniiber Schimmelpilzallergenen
ist, nur diese Allergie iibertragen werden kann.
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c) Hemmungssubstanzen (Antiallergene).

Wir haben zeigen kénnen, da das Blut von Allergikern 6fters Sub-
stanzen enthillt, welche in spezifischer Weise die Wirkung der Allergene
hemmen kénnen und es spricht nichts dagegen, diese Substanzen Anti-
allergene zu nennen. Das Vorhandensein dieser Allergene laBt sich
folgendermaBen zeigen: Es wird eine Rekordspritze mit 0,1 ccm eines
Allergenextraktes beschickt, dann eine Vene des Patienten punktiert
und 0,9 ccm Blut hinzugezogen, einige Male geschiittelt und 0,1 ccm
der Mischung demselben Patient in den Vorderarm intracutan ein-
gespritzt. An die symmetrische Stelle des anderen Arms wird nun
0,1 ccm von einer 1:10 Verdinnung desselben Allergens in physiologi-
scher Kochsalzlosung injiziert. Die zweite Reaktion wird sehr deutlich
sein, die erste Reaktion weniger deutlich oder ganz fehlen.

Die hemmenden Substanzen sind nicht immer nachweisbar. In einer
fritheren Untersuchung gelang uns der Nachweis nicht; die Ursache
dafiir ist uns jetzt klar. Injektion von 0,1 ccm des Blutes eines
Menschen in die eigene Haut, gibt oft an sich eine positive Reaktion,
wie das auch von KERPPOLA gezeigt worden ist. Es kann dadurch natiir-
lich eine hemmende Wirkung verdeckt werden. Man kann diesen Ver-
such also nur an Allergiken, die nicht auf ihr eigenes Blut reagieren,
demonstrieren.

Noch in anderer Weise 148t sich der Beweis fiir die Richtigkeit unserer
Auffassung iiber den EinfluB der Klimaallergene bringen.

Wenn nimlich der giinstige EinfluBl des H6henklimas auf das Asthma
auf einen Mangel an Klimaallergenen zuriickzufiihren ist und der schlechte
EinfluB der Niederungen auf ein Uberma8 an Klimaallergenen, so sollte
es moglich sein, durch technische Maflnahmen die Resultate des Hohen-
klimas in den Niederungen zu reproduzieren. Es wéire dann nur nétig,
die Asthmatiker in hermetisch geschlossene Kammern zu bringen, welche
mit allergenfreier Luft ventiliert werden. Dieses Prinzip haben wir vor
3 Jahren in der Leidenschen ,,Klinik fiir allergische Krankheiten‘‘ ver-
wirklicht, und weil unsere Arbeiten der letzten Jahre sich groBtenteils auf
unsere Untersuchungen an Patienten in allergenfreien Kammern stiitzen,
wird die Einrichtung der Klinik etwas ausfiihrlicher zu besprechen sein.

XIII Die Einrichtung der allergenfreien Kammern in der Klinik
fiir allergische Krankheiten.

Bei der Einrichtung der Klinik fiir allergische Krankheiten haben
uns in hohem MaBe die auBerordentlich groBen theoretischen und tech-
nischen Kenntnisse des Herrn Ing. EINTHOVEN jr. geniitzt. Ohne seine
Hilfe wiire die Ausarbeitung und praktische Verwirklichung unserer
Ideen iiber Klimaallergene sicher unméglich gewesen. Nachdem im Vor-
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versuche verschiedene Systeme ausprobiert worden waren, wurde schlie8-
lich auf folgende Weise eine fiir die Behandlung von Allergikern ein-
gestellte Klinik eingerichtet.

In einer der feuchtesten Gegenden von Holland haben wir zwei Privat-
hiuser gemietet, welche ziemlich schlecht gebaut und sehr feucht sind.
Diese Hiuser liegen dicht neben einem Kanal und direkt vor dem Hause
ist ein Graben. In acht von den Zimmern dieser Hauser haben wir kleine
Kammern gebaut, welche allergenfrei gemacht worden sind; diese acht
Kammern bieten Platz fiir die Behandlung von 16 Patienten. Diese
Patienten kénnen wie in jeder anderen Klinik verpflegt werden, aber
auBerdem koénnen wir sie, solange dies nétig wird (tage-, wochen- oder
sogar monatelang),in einer Umgebung halten, welche ganz oder fast ganz
allergenfrei ist.

Die Dimensionen der allergenfreien Kammern sind 2,56X2,5X3 m.
Jede Kammer bietet Platz fiir zwei Patienten. Die Wiande, Decke und
der Boden der Kammer bestehen aus einem Asbestmaterial (Eternit),
sie sind gefirbt und gefirnift und schlieBen luftdicht. Jede Kammer
enthalt nur zwei eiserne Betten und zwei eiserne Nachttische; die Ma-
tratzen und Bettdecken sind sterilisiert.

Ehe der Patient in seine Kammer eintritt, entkleidet er sich in dem
gewohnlichen Zimmer und betritt die allergenfreie Kammer also nur in
seinem Nachtanzug.

Die Ventilation der Kammer geschieht durch Luft, welche durch
einen groBen Ventilator in das Haus hineingepreBt wird. Dieser Venti-
lator saugt Luft durch ein 0,5 m weites Rohr, dessen Oberende 35 m
oberhalb des Bodens steht. Im Garten der Klinik ist ein eiserner Turm
gebaut, der dieses Rohr hinauf leitet (Abb. 4). Der Ventilator bringt die
aus dem Rohr angesaugte Luft durch ein Rohrensystem in die Klinik.
Jede Kammer bekommt pro Minute etwa 3 cbm Luft. Wir ventilieren
auch noch einige groSere Zimmer mit dieser Luft, so daB im ganzen
50 cbm pro Minute verbraucht werden. Im Zentrum des Hauses befindet
sich ein kleines Zimmer (Verteilzimmer), wo die Luft erwéirmt wird, und
von hier aus wird sie durch das Roéhrensystem in die verschiedenen
Kammern verteilt.

Ehe die Rohren, welche vom Ventilator zu dem Hause fiihren, letz-
teres erreichen, wird ein Rohr abgezweigt und in eine kleine Kabine ge-
fithrt, wo eine groBe Kiihlmaschine (mit einer Kapazitat von 4000 Ca-
lorien pro Stunde) steht. Die Luft stromt an der Oberfliche dieser Ma-
schine (Oberfliche 20 qm) vorbei und wird bis etwa —5° C abgekiihlt
(im Winter natiirlich noch niedriger), sie verliert dadurch eine groSie
Menge des Kondenswassers und dadurch wird selbstverstdndlich auch
der groBte Teil aller kolloidaler Partikelchen, welche in der Luft vor-
handen waren, mitgerissen. Wenn die Luft diese Kiihlmaschine verlaBt,
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ist sie also kalt, trocken und rein. Ehe sie in die Kammer hineingefiihrt
wird, muB} sie erwirmt werden und dadurch senkt sich die relative
Feuchtigkeit sehr erheblich.

Durch eine einfache Einrichtung kann man durch Drehen einer
Klappe im ,,Verteilzimmer* bestimmen, welche Kammern mit gew6hn-
licher Luft ventiliert werden sollen und welche die gekiihlte und trockene
Luft bekommen werden. Abb. 5 gibt eine schematische Zeichnung
einer derartigen Anlage.

Es ist klar, daB ein System, wie es hier beschrieben worden ist, nur
einige Stunden ununterbrochen im Gange bleiben kénnte, weil das Kon-
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Abb. 4. Klinik fiir allergische Krankheiten in Leiden.

densationswasser ausfrieren wiirde, so daB sich an der Oberfliche der
Kiihlmaschine eine Eisschicht bildet, wodurch die Passage der Luft auf-
gehalten wiirde. Deshalb muB8 die Kiihlmaschine alle 4—6 Stunden
automatisch ausgeschaltet werden, was durch ein mit einer elektrischen
Uhr in Verbindung stehendes Relay besorgt wird. In demselben Augen-
blick, in dem die Maschine ausgeschaltet wird, werden eine Anzahl elek-
trische Heizkérper eingeschaltet, so daf die Luft, ehe sie in die Kiihl-
maschine eintritt, erhitzt und das Eis zum Tauen gebracht wird.
Sobald nun das Auftauen beendet ist und die Temperatur im Inneren der
Kiihlmaschine etwas mehr als 1° erreicht hat (was andeutet, dal alles
Eis aufgetaut ist), so mufl automatisch die Kiihlmaschine wieder ein-
geschaltet und die Heizkérper wieder ausgeschaltet werden. Uberdies
darf wilhrend der Tauperiode die Luft, welche entlang der Oberfliche
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der Kithlmaschine gestrichen und dadurch nal geworden ist, nicht in
die Kammern hinein kommen ; darum wird in der Tauperiode ebenfalls
automatisch, im ,,Verteilzimmer* eine Klappe geoffnet, welche die
Luft nach auBen abschlieBt. Wenn am Schlusse der Tauperiode die
Kithlmaschine wieder in Gang gebracht wird, mufB natiirlich auch auto-
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Abb. 6. Schema der Ventilationsanlage.

matisch diese Klappe wieder geschlossen werden. Details von diesen
Einrichtungen kénnen hier natiirlich nicht gebracht werden. Abb. 6
gibt die Kurve der relativen Feuchtigkeit wiahrend 5 Tagen im August
in einer von unseren allergenfreien Kammern. Die Temperatur dieser
Kammer wurde wahrend dieser Zeit auf 20° C gehalten. Es muf8 er-
wahnt werden, daB die relative Feuchtigkeit in unseren Gegenden
meistens 70—95% betrigt und daB auch ziemlich hoch im Gebirge die
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mittlere Feuchtigkeit meistens hoher ist als die Feuchtigkeit, welche
wir erreichen kénnen (wiewohl natiirlich auf groBeren Ho6hen in be-
stimmten Perioden des Jahres die relative Feuchtigkeit niedriger ist als
bei uns).

Verfasser legt bei der Behandlung der Allergiker keinen so grofien
Wert auf die Trockenheit der Luft (wiewohl sie fiir Bronchiektasien oder
Tuberkulose vielleicht von Vorteil sein konnte), wir messen aber die
Trockenheit der Luft, weil sie uns ein Indikator der Reinheit ist.

Resultate unserer Behandlung in der allergenfreien Kammer.
Statistische Angaben iiber den Einflu8 des Aufenthaltes in allergen-
freien Kammern auf die ersten 80 Patienten, welche in der Klinik auf-
genommen wurden, sind von Dr. KREMER und mir publiziert worden.
Wir fanden, dafl 74% unserer Patienten innerhalb 2 oder 3 Tagen nach
der Aufnahme praktisch frei von Anfillen wurden, wihrend 16% nach
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Abb. 6. Kurve der relativen Feuchtigkeit wihrend 5 Tagen im August in der allergenfreien Kammer
bei Temperatur von 22° C.
Der Beginn der Kurve gibt die relative Feuchtigkeit in einem nicht-ventilierten Zimmer desselben
Hauses bei einer Temperatur von 24° C.

2—3 Wochen sehr deutlich gebessert waren und nur 10% refraktir
blieben. Die Zahl der bis jetzt behandelten Patienten iibersteigt schon
600 und unsere Resultate sind in der letzten Zeit noch etwas besser ge-
worden als die publizierten.

Wenn man aber diese Resultate mit jenen, welche TurBAN und
SPENGLER fiir Davos geben, vergleicht, so findet man eine so gute Uber-
einstimmung, als iiberhaupt erwartet werden kann.

Bei der Beurteilung der gegebenen Zahlen muf3 darauf Riicksicht
genommen werden, daB sie sich nur auf den Zustand des Patienten
wihrend des Aufenthaltesin der Klinik beziehen und daf sie also
keine Aufklidrung fiir das Endresultat der Behandlung geben. Natiirlich
kann ein Asthmatiker nicht dadurch geheilt werden, daB man ihn ein-
fach einige Wochen in die Klinik aufnimmt, denn wenn die Patienten
die Klinik verlassen, gelangen sie zu Hause in denselben Zustand wie
vorher. Auch in dieser Hinsicht leisten also Hohenklima und allergen-

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 5
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freie Kammer genau dasselbe, denn auch ein Aufenthalt im Héhenklima
hat nur einen temporéren Erfolg und heilt das Asthma nicht. Auf diese
Frage kommen wir im Kapitel ,,Therapie“ noch zuriick?.

Die Atiologie des Asthma bronchiale.

Der Verfasser méchte eine Theorie vorschlagen, welche zu einem
besseren Verstandnis der Atiologie des Asthma bronchiale und ebenso der
anderen allergischen Erkrankungen fithren kann. Aber ehe das geschieht,
soll noch eine andere Frage beriihrt werden. Warum bekommen manche
Personen eine allergische Erkrankung, wiahrend andere, die ebenso den
allergischen Substanzen ausgesetzt sind, sie nicht bekommen? Diese
Frage braucht nur ganz kurz diskutiert zu werden, nachdem die haupt-
sichlichsten Griinde dafiir bereits in einem fritheren Kapitel besprochen
worden sind.

Es besteht kein Zweifel, daB die meisten Asthmatiker eine ererbte
Pradisposition fiir die Aquirierung einer allergischen Erkrankung haben.
Alle Autoren sind einstimmig der Meinung, daB die Zahl jener allergischen
Patienten, die erbliche Faktoren zeigen, etwa 50% betragt. Andererseits
konnen zweifellos auch Menschen von vollstindig normaler Disposition
bei geniigend langem Kontakt mit dem Allergen eine allergische Er-
krankung bekommen. Die Beobachtungen von ANCONA iiber epide-
misches Asthma lassen hieriiber keinen Zweifel bestehen.

Wir sind der Meinung, da8 einer der wesentlichen Faktoren der Erb-
lichkeit und anderer Pradispositionen in einer vermehrten Permeabilitat
oder Vulnerabilitat bzw. Empfindlichkeit der Haut und der Schleimhéaute
und vielleicht auch der anderen Korperzellen liegt. Wie oben erwéhnt,
haben wir gefunden, daBl 50% unserer Asthmatiker wiahrend ihrer Kind-
heit an einer spezifischen Form von Ekzem des Gesichts (Milchschorf)
gelitten haben, wihrend 30% Bronchitis hatten, ehe die asthmatischen
Anfalle auftraten. Von den iibrigen 20% hatten manche eine Periode
iiberstanden, in welcher die Darmwand jedenfalls mehr als normal
permeabel war (Typhus, gastrische Ulcera usw.) oder sie hatten Masern
oder Keuchhusten gehabt. Die Grippeepidemie von 1918 ist sicher auch
firr eine Reihe von Asthmafillen verantwortlich.

ABELs weist darauf hin, daB oft die Ausbriiche des Strophulus infantum
mit einer fieberhaften Krankheit (Influenza) zusammenfallen, manchmal ihr so-
gar vorausgehen. Er meint, daB die von dieser Krankheit befallenen Kinder
iiberempfindlich gegeniiber einer Anzahl Bakterienprodukten sind und nennt

1 Einige Patienten, welche sehr empfindlich fiir Klimaeinfliisse sind, teilten
mir mit, daB auch in den nérdlichen Teilen von Schweden — an tiefgelegenen
Orten — ihre Anfille ganz weggeblieben sind, withrend sie auf der Riickreise sich
schon in Dénemark wieder einstellten. Vielleicht verhélt sich ein sehr kaltes
Klima — auch wenn das Land flach ist — &hnlich wie ein Hochgebirgsklima.
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diesen Zustand, weil noch keine spezifischen Uberempfindlichkeiten vorhan-
den sind, einen idio-ergischen. Auf dem Boden dieser nicht spezifischen Allergie
kann sich dann spiter die spezifische entwickeln.

Vieles spricht dafiir, dal ABELS’ Auffassung richtig ist; es bleibt aber auch
méglich, daB die Empfindlichkeit gegeniiber Bakterienprodukten eigentlich nicht
die primére Ursache des Strophulus infantum ist, sondern daB die nicht spezi-
fische Ursache (in casu die Infektion) nur die Reizschwelle fiir eine unterschwel-
lige (und daher latente) spezifische allergische Reaktion erniedrigt.

Ausgehend von den oben erwahnten Tatsachen und unter Beriick-
sichtigung auch der anderen oben angefithrten Griinde und Versuche,
kann man die folgende Theorie iiber die Atiologie der allergischen Krank-
heiten aufstellen:

Allergische Krankheiten sind verursacht durch die Inhalation oder
Ingestion von Substanzen, die fiir den Patienten toxisch sind. Diese
Substanzen kénnen schon bei der ersten Gelegenheit toxisch sein oder
sie kénnen gewohnliche Allergene sein, d. h. sie sind nur aktiv nach einer
vorherigen Sensibilisierung.

Normale Menschen sind nicht empfindlich fiir die Wirkung von reinen
Allergenen, sie kénnen aber unter gewissen Umstdnden sensibilisiert
werden. Diese Sensibilisierung kann durch eine Injektion stattfinden,
wie z. B. im Falle von Serumbehandlung oder Bluttransfusion (wie in
einem Falle von RAMIREZ und in den Versuchen von FRUGONT); sie kann
aber auch eingeleitet werden durch eine lange Beriihrung mit den Aller-
genen, wenn andere reizende Substanzen vorhanden sind, durch die die
Haut oder die Schleimhéute permeabler geworden sind. Die auffallend-
sten Beispiele dieser Moglichkeit sind die Fille von epidemischem
Asthma, die ANcoNA beschrieben hat, manche Fille von CURSCHMANN
(Asthma, das durch das Fellfarbungsmittel Ursol verursacht wurde), die
Fille von Ipecacuanhaasthma, wobei Emetin als reizende Substanz
wirken kann, ferner Fille, in weélchen die allergische Erkrankung erst
nach einem Darmulcus oder nach einer Darmoperation auftritt.

Priadisponierte Menschen (inbegriffen auch die erblichen Fille) wer-
den durch das Allergen selbst dann sensibilisiert, wenn die reizende Sub-
stanz nur eine leichte Wirkung hat oder vollstindig fehlt. Die meisten
dieser Patienten haben an Krankheiten gelitten, die die Haut oder
Schleimhdute permeabler machen (Eczema faciei, Bronchitis); deshalb
werden sie leichter sensibilisiert und werden durch reizende Substanzen
auch starker gereizt als normale Menschen; das ist ein anderer Grund,
warum sie leichter sensibilisiert werden.

Der folgende Punkt ist von Interesse. Wenn ein Kind an Ekzem des
Gesichts leidet, so werden Allergene, die in der Luft sind, fahig sein,
durch die Haut zu dringen, und wenn sie das einmal getan haben, kénnen
sie das Kind sensibilisieren. Je nach der Art der Allergene, die in der
Luft vorherrschen, wird das Kind gegeniiber Pferdestaub, Kaninchen-

5%
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haar usw. sensibilisiert werden. Wenn aber das Kind in einer Gegend
lebt, in der Klimaallergene in der Luft vorhanden sind, dann ist es gar
nicht anders moglich, als daB es auch gegeniiber diesen Allergenen sensi-
bilisiert wird. Damit ist auch erklart, warum in solchen Gegenden reine
Falle einer einfachen Sensibilisierung so selten sind. Der klimatische
Faktor spielt immer noch auBlerdem die Rolle eines Verstéirkers.

Es darf nicht vergessen werden, da8 es nicht méglich ist, eine scharfe
Grenze zwischen den irritierenden Substanzen und zwischen den so-
genannten eigentlichen Allergenen zu ziehen. Die Substanzen, die in dem
durch Milben oder gewisse Pilze infizierten Getreide vorkommen, sind
sicherlich Allergene; denn Tiere und Menschen, die gegen diese Substan-
zen bei der ersten Beriihrung unempfindlich sind, werden nach und nach
sensibilisiert. Aber diese Substanzen werden jedenfalls auch eine priméire
reizende Wirkung haben; denn schon 8 Tage alte Meerschweinchen (die
von einer nicht sensibilisierten Mutter stammen) konnen bei ihrer ersten
Berithrung mit solchen Substanzen ausgesprochene Symptome zeigen.
Es ist auch leicht zu begreifen, daB Menschen, deren Schleimhéute durch-
gangiger als gewohnlich sind, mehr unter der priméren Wirkung dieser
Substanzen zu leiden haben. In vielen Fillen mufl man die Allergene
nicht nur mit Anaphylaktogenen (wie z. B. Eiereiweil), sondern auch
mit Toxinen vergleichen. Sie haben eine primére toxische Wirkung, aber
auch eine allergische.

Eine andere Frage ist, was geschieht, wenn das Allergen durch die
Haut oder die Schleimhaut gedrungen ist?

Es sind zwei Moglichkeiten vorhanden: das Individuum wird ent-
weder sensibilisiert oder es wird immunisiest.

In unseren Tierversuchen mit milbenhaltigem Getreide haben wir
beide Prozesse beobachtet. Manche Tiere sind bei der ersten Beriihrung
mit Milbenallergen unempfindlich, aber nach einigen Tagen werden sie
sensibilisiert und nach einigen Wochen immunisiert; dann kommen ab-
wechselnd Perioden von Sensibilisierung und Immunisierung. Manche
Tiere sind bei ihrer ersten Beriithrung empfindlich ; diese Empfindlichkeit
nimmt anfangs zu, spiter aber nimmt sie wieder ab und kann dann von
einer zweiten Periode der Sensibilisierung oder Immunisierung gefolgt
sein. Einzelne Tiere, die nicht immunisiert werden und deren Symptome
zunehmen, gehen ein.

Wahrscheinlich entstehen dieselben Prozesse auch beim Menschen,
aber gew6hnlicn in einer milderen Form. Die meisten Menschen werden
immunisiert, einzelne nicht, und diese zeigen dann allergische Erkran-
kungen; sie konnen sogar daran sterben.

Es folgt also hieraus, da die Annahme einer vermehrten Verletzbar-
keit der Haut oder der Schleimhéute nicht geniigt, um die Atiologie der
allergischen Krankheiten zu erkliren. Sie zeigt nur, wie die Allergene in
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den Kreislauf der Allergischen gelangen kénnen. Damit ist aber noch
nicht erkliart, warum das allergische Individuum nicht immunisiert wird,
wihrend das mit vielen anderen Menschen geschieht. Demnach ist es
notwendig, anzunehmen, dal den allergischen Personen eine immuni-
sierende Fihigkeit des Korpers fehlt. Es ist bereits oben gezeigt worden,
daB zahlreiche Allergische auch einen Mangel der Schutzwirkung gegen-
iiber abnormen idiosynkratischen Wirkungen von Chemikalien bzw.
Drogen zeigen. Dieser Mangel an Schutzmechanismen kann so weit
gehen, daBl EiweiBarten, die fiir normale Menschen vollstindig gefahrlos
sind, gefahrlich werden ; das sind die Fille von angeborener Uberempfind-
lichkeit gegeniiber Eiereiweifl, Kuhmilch usw.

So weit ich es iiberblicken kann, erklirt diese Anschauung, welche die
Gegenwart von zwei Faktoren annimmt, ndmlich erstens die erhéhte
Haut- oder Schleimhautdurchléissigkeit, und zweitens den Mangel einer
immunisierenden Fahigkeit, alle bekannten Tatsachen der Allergie.
AuBlerdem ist gerade vom Verfasser gezeigt worden, daf3 der erstere Fak-
tor in den meisten Féllen von Allergie vorkommt, wahrend vom zweiten
Faktor bewiesen ist, daB er in manchen Fillen von Arzneimitteliiber-
empfindlichkeit vorhanden ist. Trotzdem die Gegenwart von beiden
Faktoren notwendig zu sein scheint, um gewisse Fille der Allergie zu
erklaren, zeigen doch die Beobachtungen von ANcoNaA (epidemisches
Asthma unter normalen Menschen), daB8 der erste Faktor, nimlich die
vermehrte Hautempfindlichkeit, schon allein geniigen kann.

Psychische Faktoren.

Es ist angebracht, hier eine Frage zu besprechen, die wiederholt mit
Bezug auf das Asthmaproblem erortert worden ist, das ist die Frage des
psychischen Beeinflussung des Asthmas.

Es liegt uns fern, die Bedeutung von psychischen Momenten beim
Zustandekommen von Asthmaanfillen zu leugnen. Jedermann, der
Asthmafille behandelt hat, muBl diesbeziigliche Erfahrungen gesammelt
haben. Wenn derartige Einfliisse stark einwirken, kénnen sie das ganze
Krankheitsbild beherrschen und jede antiallergische Therapie illusorisch
machen. Asthmatiker sind oft (bei weitem nicht immer) Menschen mit
neurotischer Veranlagung und auch ohne das kann man bei einem der-
artigen qualvollen Leiden sich kaum denken, daB psychische Faktoren
nicht hineinspielen wiirden. Es sei auch zugegeben, da8 der Psychiater,
der Psychoanalytiker, jeder Arzt und jeder Quacksalber, der seinen Pa-
tienten psychisch richtig zu beeinflussen weil, auf psychischem Wege
Besserungen und mitunter ,,Heilungen‘‘ hervorrufen kann. Damit hat
man aber noch nicht das Recht erhalten, das Asthma als eine Neurose
zu bezeichnen, ebensowenig wie das unendlich oft zitierte Beispiel des
Aufhérens der Zahnschmerzen, wenn man beim Zahnarzt angeklingelt
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hat, dazu fihren darf, die Zahnkaries als eine Neurose zu betrachten. —
Psychische Einfliisse spielen bei der Gicht, bei dem Magenulcus, bei der
Basedowschen Krankheit, bei der Tuberkulose und bei vielen anderen
Krankheiten mit organischer Unterlage eine ebenso grofie Rolle wie bei
den allergischen Krankheiten. Will man alle diese Krankheiten, weil sie
psychisch beeinfluBbar sind, als Neurosen betrachten, so ist das eine
Geschmackssache, die nur den Nachteil hat, daB sie die Aufmerksamkeit
von den wirklichen #tiologischen Faktoren ablenkt. — Der Ausdruck
,,Asthma nervosum‘ ist deshalb verwerflich, weil er den Patienten mit
dem Stempel der ,,Nervenkrankheit belastet und den Arzt, falls die
psychische Therapie nicht hilft, dazu verleitet, als einzige weitere thera-
peutische MaBnahme das Adrenalin oder — was schlimmer ist — die
Morphiumspritze anzuwenden. — Schon weil um der Diagnose ,,Asthma
nervosum*‘ willen Tausende und Abertausende von Menschen jahrzehnte-
lang gelitten haben, ohne dafl wirklich behandelnd eingegriffen wurde,
sollte diese ungliickselige Bezeichnung endlich einmal verschwinden. Es
gibt keine nerviose Zahnkaries, keine nervise Tuberkulose, warum sollte
es ein nervoses Asthma geben?

Eine bestimmte Gruppe von Arzten spricht von Asthma nervosum
unter einer anderen Voraussetzung und sieht im nerviosen Element nur
eine Uberempfindlichkeit des sympathischen Nervensystems, speziell des
Vagus. Das Asthma wird dann als Vagusneurose bezeichnet. Dazu ist
folgendes zu bemerken. Es fehlt jeder Beweis, dafl beim Asthma wirk-
lich eine isolierte Uberempfindlichkeit des N. vagus vorliegt. Injektions-
versuche mit Pilokarpin, Atropin, Adrenalin, weisen — wenn sie iiber-
haupt etwas beweisen kénnen — ebensogut in der Richtung einer Sym-
pathicusneurose. Auffallend ist auch, da8 neuerdings als Therapie fiir
das Asthma die Durchschneidung des Halssympathicus vorgeschlagen
worden ist, was fiir eine Vagusneurose — mit schon iiberempfindlichem
Vagus — wohl die merkwiirdigste Therapie wire, die es iiberhaupt gibt.
Will man schlie8lich den Standpunkt einnehmen, dafl bei Asthmatikern
— durch unbekannte Ursachen — das richtige Zusammenarbeiten der
verschiedenen Teile des sympathischen Nervensystems gestort ist, so ist
nicht viel dagegen einzuwenden; aber diese Annahme wendet sich nicht
gegen die Theorie der allergischen Entstehung des Asthmas, sondern
steht daneben. Die allergische Theorie sucht zu erkléren, warum ein be-
stimmter Asthmatiker an einem bestimmten Zeitpunkt Asthmaanfélle
bekommt (wobei, wie oben erwédhnt wurde, zugegeben wird, da} psy-
chische Momente dabei gelegentlich eine wichtige Rolle spielen kénnen);
die Theorie der gestorten sympathischen Innervation versucht zu er-
kliren, warum Patient A ein Asthmatiker ist und B nicht. — Nur sei
dabei noch einmal ausdriicklich hervorgehoben, daf der Asthmatiker
nicht ein Mensch ist, der auf alle Reize leichter anspricht. Er ist nur
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gegen ganz bestimmte und fiir jeden Patienten charakteristische Sub-
stanzen iiberempfindlich.

Als Beweis fiir die psychische und gegen die allergische Genese von
Asthma- oder Urticariaanfillen hat man oft die Tatsache angefiihrt, da3
mitunter ein Allergiker, der iiberempfindlich gegeniiber einer bestimmten
Substanz ist, auch dann Anfille bekommt, wenn er nur glaubt, mit
dieser Substanz in Berithrung zu kommen. Das klassische Beispiel ist
das der jungen Frau, die itiberempfindlich gegeniiber Rosen war und
einen Heuschnupfenanfall bekam, weil Rosen im Zimmer waren und
dann nachher bemerkte, dal es Papierrosen waren. Man kénnte aber
solche Vorfille leicht in Analogie mit bekannten physiologischen Tat-
sachen erkliren, auf deren Zusammenhang mit der Allergie meines
Wissens zuerst DALE hingewiesen hat.

Wenn einem Hund Fleisch gezeigt wird, so bekommt er Speichelfluf3 :
unbedingter Reflex PAwLows. Wenn man ihm aber jeden Tag Fleisch
zeigt und gleichzeitig einen roten Ball, dann kann man nach einiger Zeit
das Fleisch weglassen und nur den roten Ball zeigen, die Speichelreaktion
wird sich dann doch zeigen: bedingter Reflex.

DarLE machte nun folgende Beobachtung: Es wurde einem Hund
— mit dem Zweck die Wirkung von chronischer Salvarsanvergiftung zu
studieren — in DALEs Laboratorium wéhrend einer bestimmten Periode
taglich eine intravenose Salvarsaninjektion gegeben. Diese Einspritzung
rief Speichelreaktion hervor, aber nach einiger Zeit setzte schon ein sehr
starker Speichelflull in dem Augenblick ein, wo der Diener das Tier indas
Laboratorium brachte. Dixon? hat ahnliches bei wiederholten Morphin-
einspritzungen und wir bei wiederholter Athernarkose bei Katzen gesehen.

Mit Recht weist DALE darauf hin, wie diese Erscheinungen beim Tier
manchen Fillen von psychisch bedingtem Asthma &hnlich sind, und
diese Uberlegungen stiitzen die Annahme, daB in allen Fillen, in denen
auf psychischem Wege Anfille hervorgerufen werden kénnen, die Grund-
ursachen organischer Genese gewesen sind und erst nachdem durch
wiederholtes Betreten eines bestimmten Reflexbogens die Reizschwelle
stark erniedrigt ist, konnen auch andere Reize und darunter die psy-
chischen, den Anfall in Gang bringen.

Ernstlich sei aber davor gewarnt, die Diagnose ,,psychisch be-
dingtes Asthma‘“ zu leicht zu stellen. Immer wieder sieht man, wie
ein jahrelang als psychisches oder nervioses Asthma betrachteter und
behandelter Fall in dem Moment verschwindet, wo das spezifische Aller-
gen gefunden wird und entfernt werden kann.

Nicht nur zur Erklarung des Entstehens der Asthmaanfille, sondern
auch zur Erklarung der therapeutischen Folgen wird man die psychischen

1 Miindliche Mitteilung.
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Faktoren in Betracht ziehen miissen. Nach meiner Erfahrung allerdings
in geringem Grade, denn es ist leichter einen Anfall auf psychischem
Wege auszulésen, als ihn auf psychischem Wege zu unterdriicken. Be-
sonders Dauererfolge sind auf psychischem Wege schwer zu erreichen,
und den Erfolg einer organischen Behandlung einfach der Suggestions-
wirkung des Arztes zuzuschreiben, ist besonders, wenn es Dauerresultate
betrifft, meistens verfehlt. Man vergesse nicht, dal die meisten Asthma-
tiker schon soviel mitgemacht haben und schon so viele Enttduschungen
erlebt haben, daB die Suggestion, welche von der Injektion eines neuen
Mittels ausgeht, nur eine sehr geringe sein kann. Besonders in den Fillen,
wo wir durch die Aufnahme in die Klinik oder in die allergenfreie Kammer
eine schnelle Besserung sehen (siehe spéter), taucht immer die Frage auf,
ob das nicht der Ruhe und den psychischen Einfliissen zugeschrieben
werden mufl. Dazu ist zu bemerken, daB der Faktor ,,Ruhe® ausge-
schlossen werden kann, weil erstens sehr oft Patienten zu Hause monate-
lang mit Anfillen zu Bette liegen und in der Klinik nach 2 Tagen frei
werden, und zweitens sehr viele unserer Patienten in der Klinik auch dann
ganz anfallsfrei waren, wenn sie den ganzen Tag ihrer Beschaftigungin der
Stadt nachgingen und nur in der Klinik schliefen. Das Schlafeninder
Klinik istdaswichtigste Moment. Kann das psychisch bedingt sein ?

Die Moglichkeit gelegentlicher psychischer Beeinflussung muf} zu-
gegeben werden und kann in einem bestimmten Falle nicht ausgeschlossen
werden. DaB aber psychische Einfliisse als Regel bestimmend sein
wiirden, dagegen spricht folgendes:

1. Die Anfille verschwinden fast nie sofort nach Eintritt in die Klinik,
aber genau so wie im Hochgebirge nach ein- bis zweimal 24 Stunden.

2. Die Besserung tritt auch bei ganz kleinen Kindern auf, auch wenn
sie — gerade wahrend der ersten Tage — sich gegen diesen Aufenthalt
in der Klinik striuben.

3. Es verschwinden nicht nur die Asthmaanfille, sondern auch die
anderen allergischen Erscheinungen, wie z. B. die Ekzeme, die Urticaria.

4. Es wire zu auffallend, daB8 in der Klinik im mer eine Besserung,
nie eine Verschlechterung vorkommt. Warum wiirden psychische Ein-
fliilsse immer nur in einer Richtung wirken?

Therapie der allergischen Krankheiten.

Da die allergischen Krankheiten sich in Anfillen #ulern, die oft durch
Perioden vollkommenen Wohlbefindens voneinander getrennt sind, ist
es notwendig, zwei Phasen der Therapie zu besprechen, nédmlich die Be-
handlung der akuten Anfélle und die Behandlung der Krankheit selbst.
Die Behandlung des einzelnen Anfalles ist die leichtere Sache; viel
schwieriger ist, die zweite Frage zu losen.
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Die Behandlung der akuten Anfille von Bronchialasthma.

Eine Anzahl von Arzneimitteln und Methoden sind angegeben wor-
den, um den asthmatischen Anfall zu bekimpfen. Es ist nicht nétig,
eine Ubersicht iiber sie alle zu geben, da ein Arzneimittel vorhanden ist,
welches alle anderen weit iibertrifft, das ist das Adrenalin. Wenn es
richtig angewendet wird, millingt die Verhiitung einer schweren Attacke
durch Adrenalininjektion nur in sehr seltenen Fillen. Viele Arzte in-
jizieren das Adrenalin erst dann, wenn der Anfall bereits seinen Hohe-
punkt erreicht hat. Das ist falsch. Adrenalin soll gegeben werden, so-
bald sich die ersten Symptome eines beginnenden Anfalles zeigen. Die
anzuwendenden Dosen werden dann fast immer viel niedriger sein als
jene, die gewohnlich gegeben werden; 0,2—0,4 ccm der gewdhnlichen
1/1000 LOsung von Adrenalin werden meist geniigen. Die beste Methode
der Zufuhr ist die subcutane Injektion. Per os gegeben, hat es nur sehr
geringe oder keine Wirkung. Der Vorschlag, das Adrenalin schon zu
Beginn des Asthmaanfalles zu geben, hat zur Folge, dal die Injektionen
in allen ambulanten Féllen im allgemeinen von den Patienten selbst oder
durch einen der Angehdrigen gegeben werden miissen, da der Arzt fast
immer zu spit kommen wird. Zahlreiche Arzte sehen die Pravazspritze
ungern in der Hand der Patienten; aber nach der Meinung des Ver-
fassers ist hier keine andere Losung moglich. Ubrigens besteht keine
sehr grofe Gefahr. Unsere Erfahrungen haben gezeigt, daB nur wenige
Leute zu unintelligent sind, um die richtige Handhabung der Spritze zu
lernen. Wir haben Hunderte von Patienten gesehen, die sich héufig
selbst Injektionen gaben, und nur in zwei Fillen haben wir dabei eine
leichte, durch unvollkommene Asepsis verursachte Infektion entstehen
sehen. AuBerdem ist die Wahrscheinlichkeit einer Infektion mit viru-
lenten Kokken in einem Privathaus viel geringer als in einer Klinik.
Abgesehen von der Gefahr einer Infektion besteht noch die Méglichkeit,
daB der Patient die Spritze miBlbraucht und sich zu héufig Injektionen
gibt; aber MiBbrauch kann schlieBlich auch mit jedem anderen Arznei-
mittel, das die Anfille hemmt, getriecben werden. Wir haben sehr oft
Patienten gesehen, die Asthmazigaretten bei Tag und Nacht in ungezéhlter
Menge rauchten, und wir haben andere gekannt, die nahezu jede Stunde
Asthmapulver verbrannten.

Die Meinung des Verfassers iiber diese Frage kann etwa folgender-
maBen zusammengefaBt werden: Jedes Arzneimittel, welches bestindig
genommen wird, kann dem Patienten schaden; andererseits ist es aber
fir die Gesundheit des Patienten nicht wiinschenswert, daf3 er mehrere
Stunden, Tage oder gar Wochen lang asthmatische Anfille habe. Ge-
fahrliche Folgen, wie Bronchitis oder Bronchopneumonie und spétere
Komplikationen, wie Emphysem, Deformation des Thorax usw. folgen.
So muB von zwei Moglichkeiten die weniger gefahrliche gewéahlt werden,
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und das ist das Adrenalin. AuBlerdem wird der Patient, wenn ihm Adre-
nalin nicht gegeben wird, ein anderes Arzneimittel nehmen. Man wird
ihm zwar raten, es nicht zu tun; aber Tatsache ist, dal er doch aus
praktischen Riicksichten dazu greifen wird.

Wir sind also der Ansicht, daB man verstindigen und vertrauens-
wiirdigen Patienten erlauben muB, sich selbst Adrenalininjektionen zu
geben (oder sie durch Angehorige geben zu lassen). Wieviel Adrenalin
muB gegeben werden? Trotzdem wir haufig unseren Patienten, die in
das Spital aufgenommen werden, groflere Mengen injizieren, erlauben
wir unseren Patienten auBlerhalb der Klinik niemals mehr als 0,4 ccm
pro Injektion zu geben, und betonen immer, daB sie so wenig wie még-
lich und die geringste Dosis nehmen sollen, die iiberhaupt wirksam ist.
Diese Dosis kann dann dreimal, in Ausnahmeféllen viermal téglich ge-
geben werden. Diese Mengen werden sehr lange Zeit hindurch gut ver-
tragen. Wahrend dieser Zeit wird alles mogliche versucht, um eine wirk-
liche Behandlung der Krankheit durchzufiihren, so daB@ weitere Injek-
tionen dann iberflissig werden.

Im Zusammenhang mit der Frage iiber die GroSe der zuzufithrenden
Dosis von Adrenalin kann bemerkt werden, daB jeder verniinftige Patient
eine Uberdosierung vermeiden wird, weil sich unerwiinschte Neben-
erscheinungen einstellen, wenn er mehr Adrenalin injiziert als im ge-
gebenen Moment unbedingt nétig war. Nach Adrenalininjektionen fiihlen
gich viele Menschen krank und schwach, sie werden bleich und zittern;
dieser Zustand dauert 10 Minuten, eine Viertelstunde, manchmal sogar
langer; aber wir haben bemerkt, daB Asthmatiker sehr selten an diesen
Symptomen leiden, wenn die injizierte Dosis, die fiir diesen Anfall ge-
eignete Hohe hatte. Zum Beispiel wird ein Asthmatiker wihrend eines
schweren Anfalles 1 cecm Adrenalin vertragen; werden jedoch nach
einigen Tagen die Anfalle leichter, so kann schon 0,4 ccm unangenehme
Symptome verursachen. Wihrend der Anwendung der therapeutischen
MaBnahmen, die in dem nichsten Kapitel besprochen werden, ist oft
beobachtet worden, dafl das erste Zeichen einer Anderung des Zustandes
des Patienten sich darin duBert, daB eine Dosis von Adrenalin, die vor-
her nicht geschadet hat, jetzt unangenehme Symptome macht.

Diese Tatsache zusammen mit dem Umstand, daB die Empfindlich-
keit von Asthmatikern gegeniiber Adrenalin nach lange fortgesetztem
Gebrauch sich sehr wenig #ndert (abgesehen von der Anderung der
Empfindlichkeit, die durch die Anderung der Schwere der asthmatischen
Anfille verursacht wird, wie oben ausgefithrt wurde), zeigt, daB Adre-
nalin nicht als ein Arzneimttel betrachtet werden muB, das zur Ge-
wohnung fithrt. Es gibt zweifellos Menschen, die zuviel Adrenalin
nehmen; aber sie nehmen es immer nur, weil sie an Anfillen leiden ; so-
bald die Anfélle aufhéren, wird auch die Anwendung des Adrenalins auf-
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gegeben. Ich habe niemals einen Patienten gesehen, der Adrenalin ge-
nommen hat, ohne da8 er dyspnoisch war. Es besteht keine Sucht nach
diesem Mittel, so wie etwa nach Morphin oder Cocain.

AuBer Adrenalin ist eine groe Anzahl anderer Arzneimittel im Ge-
brauch. In manchen Fillen kann Atropin niitzlich sein, aber es hat den
Nachteil, daB3 es gelegentlich den Zustand verschlechtert. Auch kommt
Uberempfindlichkeit gegeniiber Atropin vor. Trotzdem geben wir es
mitunter und dann gew6hnlich, wie PETREN das auch angibt, in grofen
Dosen von 3—4 mg téglich, und zwar in Féllen, in denen Adrenalin-
injektionen unméglich oder von einem gewissen Gesichtspunkte aus un-
erwiinscht sind.

Coffein, subcutan gegeben, kann in jenen seltenen Fillen von Nutzen
sein, in denen Adrenalin die schweren asthmatischen Anfille nicht
hemmen kann. Wir beginnen dann héufig mit Injektionen von 100 bis
200 mg Coffein.

Abgesehen von den eben genannten, haben alle anderen Arzneimittel
weniger Wert als das Adrenalin; sie werden manchmal helfen; aber wenn
Adrenalin nicht hilft, so werden sie auch wirkungslos sein.

Es gibt aber eine Ausnahme von dieser Regel. Morphin und Chloral-
hydrat kénnen asthmatische Anfille selbst dann hemmen, wenn Adre-
nalin wirkungslos ist; letzteres kommt aber aulerordentlich selten vor,
und da die Gefahr der Gewohnung stets auBerordentlich groB ist, sollen
Morphin und #hnliche Mittel bei der Behandlung der asthmatischen An-
falle vermieden werden.

Die Behandlung von Attacken anderer allergischer Erkrankungen
unterscheidet sich nicht wesentlich von der der asthmatischen Anfille.
In allen Fillen ist Adrenalin das wirkungsvollste Arzneimittel. Starke
Anfille von Urticaria, zum Beispiel, verschwinden in wenigen Minuten
nach der Injektion von 0,3—0,5 ccm Adrenalin. In bestimmten Fallen
scheint intravenése Injektion von Calciumchlorid (Afenil) ebenfalls einen
Anfall coupieren zu kénnen. FrucoNI und CURSCHMANN sahen davon
sogar Dauererfolge, ersterer bei Heufieber, letzterer bei dem Asthma
der Fellfarber. Ich habe iiber diese Therapie keine groBe Erfahrung.
Im allgemeinen vermeide ich méglichst alle intravenosen Injektionen
bei Allergikern.

In der jiingsten Zeit ist ein neues Asthmamittel in Gebrauch ge-
kommen, das dieselbe Wirkung wie Adrenalin, aber den Vorteil haben
soll, daB es per os gegeben werden kann und linger wirkt als Adrenalin.

Dieses Mittel, das Ephedrin, ist nach CHEN der wirksame Bestand-
teil von Ma Huanz (Ephedra vulgaris var. Helvetica), einer Pflanze, die
in Japan und China schon lange als Asthmamittel bekannt war. CHEN
und ScHMIDT hatten 1924 die pharmakologische Wirkung des Ephedrins
beschrieben und die Vermutung ausgesprochen, daB es bei Asthma wirk-
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sam sein miilte. MILLER hat es dann in Fillen von Asthma und Heu-
fieber ausprobiert und iiber gute Erfahrungen berichtet.

Uber das Mittel, dasin Tablettenform in den Handel kommt, ist schon
eine Anzahl von Publikationen vorhanden. Nach der Auffassung der mei-
sten Autoren kann das Ephedrin in vielen Féllen (wie es scheint mehr als
50%) das Adrenalin ersetzen. Andererseits kann man noch nicht wissen,
ob der prolongierte Gebrauch — der ebenso wie bei Adrenalin n6tig ist —
nicht schlieBlich schaden kann. Verfasser sind drei Fille bekannt, in
denen nach Einnahme des Mittels die Patienten sich wihrend etwa
3 Stunden sehr unwohl fithlten, sich hinlegen muBiten und die Empfin-
dung hatten, daB sie die Beine nicht bewegen konnten. Vorsicht ist mit
dem Mittel vorléufig noch geboten, es kann aber sein, da8 sich die un-
angenehmen Nebenwirkungen durch das Nehmen von kleinen Dosen
vermeiden lassen. Zittern, Nausea, Palpitationen und Schlaflosigkeit kén-
nen nach LEororLD und MILLER auch bei den kleinen Dosen vorkommen.

LroroLp und MILLER geben 50 mg von dem Mittel per os, wenn
notig zweimal in 24 Stunden.

Neuerdings ist das Ephetonin in den Handel gekommen. Es soll die-
selbe Wirkung als Ephedrin haben, ohne die schidlichea Nebenwir-
kungen. Erfahrung dariiber fehlt uns noch.

L. Die Therapie des allergischen Zustandes.

In jedem Falle von allergischer Krankheit, in dem der kausale Faktor
mehr oder weniger genau bekannt ist, stehen zwei Methoden der Behand-
lung zur Verfiigung. Die erste stiitzt sich auf das Prinzip, die Allergene
moglichst zu vermeiden und die andere hat zum Ziel, den Patienten
weniger empfindlich gegeniiber seinem Allergen zu machen (antialler-
gische Therapie).

Nach Verfassers Auffassung ist die erstgenannte Methode die wich-
tigere und sie soll zuerst besprochen werden.

a) Das Vermeiden der Allergene.

Am einfachsten ist dieses bei bestimmter Nahrungsmittelallergie
durchzufiihren. Besteht Uberempfindlichkeit gegeniiber Friichten (Erd-
beeren, Birnen, Trauben) oder gegeniiber Fischen oder anderen Stoffen,
die leicht zu vermeiden sind, so soll das stets gemacht werden und dann
ist jede antiallergische Therapie — nach Verfassers Meinung — zu unter-
lassen. Bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Stoffen wie Eier und Milch,
die — besonders bei Personen, die 6fter in Restaurants zu essen genotigt
sind — sehr schwer zu vermeiden sind, muB mitunter eine antiallergische
Therapie versucht werden, wobei es doch immer das Bestreben des Pa-
tienten sein soll, maglichst wenig von dem als Allergen wirkenden
Nahrungsmittel zu essen.
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Bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Produkten der tierischen Haut
ist das Vermeiden der Allergene meistens gut moglich. In vielen von
diesen Fallen ist die Aufstellung der richtigen Diagnose gleichzeitig die
rationelle Therapie. Gelegentlich, z. B. bei Bauern, die mit Pferden um-
gehen miissen und iiberempfindlich gegeniiber Pferdeausdiinstungen
sind, ist antiallergische Therapie nétig, ebenso wie in fast allen Fillen
von Heufieber.

Oben ist schon auseinandergesetzt worden, dal in unseren Gegenden,
d. h. in den Niederungen und besonders dort, wo der Boden aus Lehm
und Moor besteht, die héufigsten Asthmaursachen die Klimaallergene
sind, wahrend auch in den Fillen, wo deutliche andere Allergien vor-
handen sind, doch die Klimaallergene meistens als Nebenursache auch
von Bedeutung sind.

b) Aufenthalt im Hochgebirge.

Es fragt sich nun, wie in solchen Fillen die Allergene zu vermeiden
sind. Wir haben gesehen, dafl im Hochgebirge fast alle Klimafélle inner-
halb weniger Tage anfallsfrei sind. Soll man also diesen Patienten zu
einer Kur im Hochgebirge raten?

Dieses wird von sehr vielen Arzten haufig getan und eine groBe An-
zahl von Patienten fahrt auch ohne Rat des Arztes jedes Jahr in einen
Asthmakurort.

Verfasser mochte dringend darauf hinweisen, dal diese Behandlungs-
methode in den Klimaféllen fast immer Enttduschung bringt und Ent-
tduschung bringen mu 3. Das Wesentliche bei dem Klimaasthma, ist, daf3
der Patient Anfélle hat, wenn die Klimaallergene in der Luft vorhanden
sind und keine Anfélle, wenn die Allergene fehlen. Ebenso sicher, wie
also das Hochgebirge das Asthma zum Verschwinden bringt, miissen
nach der Riickkehr, zu Hause die Anfille wieder zuriickkehren. In dieser
Beziehung ist der Klimaasthmatiker vollkommen mit dem Heufieber-
patienten zu vergleichen. Auch dieser ist vollkommen gesund, wenn die
Pollen in der Luft fehlen, sowie sie aber da sind, leidet er, und das Ver-
weilen in einer Gegend, wo keine Pollen vorhanden sind (auf dem Meere,
auf Helgoland), andert an der Uberempfindlichkeit gar nichts. Sogar
die ganze Herbst- und Winterperiode (die mit einer neunmonatigen
Asthmakur im Hochgebirge zu vergleichen ist) éndert die Empfindlich-
keit nicht: Am ersten Sommertag, an dem die Pollen in der Luft
schweben, setzt unmittelbar das Heufieber ein. Und gerade so ist es bei
dem Klimaasthmatiker. Aufenthalt von Wochen, Monaten oder Jahren
in allergenfreier Umgebung éndert meistens seine Empfindlichkeit nicht.

Ein kurzer Aufenthalt im Gebirgsklima wird also im allgemeinen
keine dauernde Verinderung im Zustande des Patienten mit sich bringen.
Er wird ihm nur eine voriibergehende Frist gewéhren. Wenn ein Patient
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finanziell und auch sonst unabhéngig ist, spricht nichts dagegen, da8 er
ein- oder auch mehrmals im Jahre eine Erholung von den Anfillen genieBt.

Die Frage bekommt aber eine andere Form, wenn es dem Patienten
moglich ist, seinen Aufenthaltsort endgiiltig zu &ndern. Fiir viele
Menschen ist das unméglich; aber andererseits gibt es eine Anzahl von
Allergischen, denen durch einen Wohnungswechsel ganz gut geholfen
werden konnte, wenn sie nur wiilten, an welchen Ort sie gehen sollten.
Ein Arzt, der schon eine Reihe von Allergiefillen behandelt hat, wird
leicht in der Lage sein, allgemeine Ratschlige iiber Orte zu geben, die
meistens ,,schlecht‘‘, und iiber andere, die meistens ,,gut‘‘ fiir Allergische
sind. In jedem Falle wird aber der Patient selbst ausprobieren miissen,
ob ein bestimmter Ort fiir ihn wirklich geeignet ist. Ehe er Schritte unter-
nimmt, sich endgiiltig in einer bestimmten Stadt niederzulassen, sollte
er sich voriibergehend, zumindest einige Wochen lang, an dem Orte und
aullerdem so nahe wie moglich an dem Hause aufhalten, in welchem er
voraussichtlich spater leben wird, um auszuprobieren, ob er dort wirk-
lich anfallsfrei ist oder nicht.

MuB ein solcher Aufenthalt in den Bergen wirklich dauernd sein?
Gar oft ist das sicherlich der Fall. Verfasser hat Menschen gesehen, die
in einem bestimmten asthmafreien Teil von Kalifornien 10 und mehr
Jahre gelebt haben und die doch nahezu am selben Tage, an dem sie
wieder in Holland ankamen, Anfélle zeigten. Wir haben dasselbe auch
bei Kindern beobachtet, die in Schulen in den Schweizer Bergen erzogen
worden waren.

Andererseits muf} aber zugegeben werden, dafl der allergische Zustand
besonders bei Kindern, die einige Jahre lang im Gebirge gewohnt haben,
verschwinden kann. Trotzdem sollte damit gerechnet werden, dal die
Besserung nach einem Klimawechsel nicht anhalt. Zeigt sich dann spéter,
daB sich der allergische Zustand wirklich verloren hat, dann sollte das
als gliicklicher Zufall betrachtet werden, der im voraus nicht zu er-
warten war.

Es ist hier immer von der Wirkung des Gebirgsklimas gesprochen.
Manchmal aber wird ein Seeklima oder irgendein anderes Klima, in dem
die Allergene selten sind, ebensogut wirken. Selbst in Holland, wo es
iiberhaupt keine Berge gibt, wird ein gelegentlicher Wechsel des Wohn-
ortes innerhalb der Landesgrenzen geniigen. In den ernsten Fallen wird
das Gebirgsklima wohl unentbehrlich sein.

c) Gebirgsklima zusammen mit antiallergischer Behandlung.

Die-Behauptung, daB ein kurzfristiger Klimawechsel den Zustand des
Patienten nicht wesentlich bessert, gilt nicht fiir die Fille, in denen der
Patient wihrend seines Aufenthaltes im Gebirgsklima antiallergisch be-
handelt wird. Das ist ein Punkt, der sehr betont werden muB. Die Arzte
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in Hohenklimasanatorien sollten sich mit der Technik der antiallergischen
Behandlung bekannt machen; wenn sie die richtige Behandlung an-
zuwenden verstehen, ist auch die Méglichkeit vorhanden, dem Patienten
wirklich zu niitzen.

In gewisser Beziehung sind diese Arzte in einer schwierigen Lage, da
ihre Patienten keine Anfille in den Sanatorien bekommen und es folg-
lich fiir den Arzt duBerst schwierig ist, zu beurteilen, ob die antialler-
gische Behandlung weit genug fortgeschritten ist. Andererseits besteht
fiir den Arzt im Gebirgssanatorium nicht wie fiir den, der zu Hause eine
antiallergische Therapie betreibt, die Méglichkeit, daB er zuviel Allergen
injiziert, weil letzterer nicht weiB, wieviel von dem oft unbekannten
Allergen in einem bestimmten Moment in der Luft vorhanden sein mag.
Im Gebirge ist diese Menge unwesentlich, so daB der Arzt dort viel
weniger zu befiirchten hat.

Wir miissen uns nun den — am héaufigst vorkommenden — Fillen
zuwenden, in denen ein dauernder Wohnungswechsel unméglich ist.

In diesen Féllen ist — wie gesagt — eine Kur im Gebirge oder am
Meer zu entraten, weil die gewonnenen Vorteile zu schnell (mitunter
schon an dem ersten Tage nach der Riickkehr) wieder verloren gehen. Es
ist dann die Frage zu besprechen, wie man in solchen Fillen helfen soll.

Das Ziel muB sein, die Verhaltnisse im Hause des Patienten derartig
zu dndern, daB er auch zu Hause in der Nacht, und wenn nétig auch
wihrend einem Teil des Tages, Luft einatmet, welche keine ihm schiad-
lichen Allergene enthilt. Wie kann das erreicht werden?

d) Aufnahme in eine allergenfreie Kammer.

Es ist dazu notig, daB der Patient sich zuerst fiir kurze Zeit — héch-
stens einige Wochen — in eine Klinik mit allergenfreier Kammer auf-
nehmen laft. Es kann die Frage gestellt werden, warum wir einen Pa-
tienten, dem wir den Aufenthalt im Hochgebirge abraten, doch in die
Klinik mit allergenfreier Kammer aufnehmen wollen, trotzdem auch da-
durch die Empfindlichkeit des Patienten nicht verringert wird. Die
Antwort ist: Wir nehmen diesen Patienten in der Klinik auf, um erst
einmal den sicheren Beweis zu bekommen, daf3 Klimafaktoren wirklich
fir ihn von Wichtigkeit sind. Hautreaktionen konnten diesbeziiglich
auch schon eine Indikation gegeben haben, aber die Tatsache, dafl
eventuell die Anfille des Patienten innerhalb 2 oder 3 Tagen nach der
Aufnahme in die Klinik verschwinden oder wenigstens sich sehr deutlich
bessern, macht die Diagnose viel sicherer und 6ffnet auch die Moglich-
keit, die Intensitiat des Klimaeinflusses zu schatzen. Abb. 7 veranschau-
licht, wie schnell sich der Zustand eines Patienten nach Aufnahme
in einer allergenfreien Kammer bessern kann. Es ist in dieser Ab-
bildung die vitale Lungenkapazitit eines 50 jihrigen Asthmatikers, der
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schon 40 Jahre an Asthma litt und mit schwerer Atemnot in die Klinik
kam, in Kurve gebracht. Seine vitale Lungenkapazitat betrug bei der
Aufnahme nur 1893 c. c. und stieg in 5 Tagen auf normalen Wert,
3567 c. ¢. Es ist klar, daB3 in so kurzer Zeit eine Einsicht in die Natur
der Erkrankung nur in den Fillen bekommen werden kann, in denen
der Patient in den Tagen, welche der Aufnahme direkt vorangingen,
deutliche Asthmasymptome hatte. Wir haben deshalb die Regel auf-
gestellt, daB die Aufnahme zur Beobachtung nur dann geschieht, wenn
der Patient gerade deutliche asthmatische Erscheinungen (entweder
Anfille oder bei Auscultation nachweisbare Erscheinungen) hat.

Der Hauptwert der Aufnahme in die allergenfreie Kammer ist also
ein diagnostischer. Es wird dadurch die Entscheidung gebracht, ob die
Klimafaktoren in diesem Falle von Wichtigkeit

2600,

- mf sind, und man ist in der Lage, in relativ kurzer
00 )./3119 Zeit einen Eindruck zu bekommen, bis zu wel-
200 / chem Grade Heilung in diesem Falle noch még-
3000 lich ist. In bestimmten sehr schweren Fillen
2800 i werden asthmatische Patienten in allergenfreie
2600 bz Kammern aufgenommen, um eine temporire
2900 Besserung zu bekommen, so daf man dadurch
/ Zeit gewinnt zu entscheiden, was spater mit dem

2200 / Patienten geschehen soll.
2000 — — Uberdies haben wir wihrend der Periode
13,70%1 . der Aufnahme, welche meistens 2 oder 3 Wo-
v z chen dauert, Gelegenheit, die Empfindlichkeit

ég:g;}g;;ﬁ‘gﬁ"f;’;ﬁg:ﬁg: des Patienten gegeniiber den verschiedenen
nach Aufnahme in allergen- Extrakten zu untersuchen und festzustellen,
Abse e hegon. it welchen Dosen der Allergene er behandelt
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Kammern genau geschehen, aus Griinden, welche
oben, bei der Besprechung der antiallergischen Therapie im Hoch-
gebirge erwihnt sind. Der Aufenthalt in der Klinik eignet sich auch
vorziiglich dazu, um eine eventuell vorhandene Uberempfindlichkeit
gegeniiber Nahrungsmitteln festzustellen. Eine isolierte Uberempfind-
lichkeit nur gegeniiber einem oder mehreren Nahrungsmitteln kommt,
wie schon oben betont wurde, selten vor. Meistens ist eine Kombination
mit Klimaasthma vorhanden. In solchen Fillen kann die Nahrungs-
mitteliiberempfindlichkeit zu Hause nicht genau diagnostiziert werden,
weil die Beurteilung des Resultates einer jeden Didtvorschrift, durch die
An- oder Abwesenheit von Klimaallergenen wahrend der Beobachtung
verwischt wird. In der Klinik sind die Luftallergene ausgeschaltet und
es kénnen deshalb die Nahrungsallergene isoliert studiert werden.

Fiir die meisten Patienten hat also der Aufenthalt in der Klinik
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hauptsiachlich diagnostischen Wert, aber es muBl nun versucht werden,
die diagnostischen Ergebnisse auch therapeutisch zu verwenden. Dabei
ist es von groBer Wichtigkeit, da unsere Klinik in einigen alten Privat-
héusern eingerichtet ist, welche ziemlich schlecht gebaut sind und
auf einem sehr feuchten Boden stehen, mit einem hohen Grundwasser-
stand, so daB es praktisch sicher ist, daB ein Patient, der in
unserer Kammer frei von Anfallenist, auch zu Hause — wenn
dort eine allergenfreie Kammer eingerichtet wird — frei von
Anfillen sein wird. Hatten wir die Klinik in einem schénen Gebaude auf
Sandboden eingerichtet, so wire natiirlich dieser Vorteil verloren ge-
gangen. Besonders mit Riick-
sicht auf die Verhdltnisse in k@i
verschiedenen Gegenden im Aus-
land sei darauf hingewiesen, dafl das T
Einrichten allergenfreier Kammern
nur in solchen Gebéduden einen
Zweckhat,welchesonstviel Al-
lergene enthalten und welche
in einer Gegend stehen, wo
reichlich Allergene vorkom-

men. DieEinrichtung eineral- | L aner
lergenfreien Kammer in einer : Boden
im Hochgebirge erbauten Kli- T
nik wire natiirlich zwecklos. Lojonta,
Luft- o (-

e) Allergenfreie Kammern in #s f?f\ f D

Privathéusern. 7. 72

Wenn ein Asthmatiker schon

einige Tage nach seiner Aufnahme Fﬂﬁzﬁﬁ = i
in die Klinik seine asthmatischen An- Wohnzimmer "[j
fille verliert, so kann man ihn ver- . e AL

sichern, daB3 er auch zu Hause ohne
Anfille sein wird, wenn er dort auch
iiber eine allergenfreie Kammer ver-
fiigen kann. Bis jetzt haben schon
mehr als 40 Patienten in Holland und 10 Patienten in Deutschland eine
derartige Installation zu Hause einrichten lassen. Ingenieur EINTHOVEN
hat dafiir ein einfaches System ausgearbeitet, welches er dann einer
Fabrik iibergeben hat!. Abb. 8 gibt davon eine schematische Zeichnung.

Im Anfang wurden bei der Installation mitunter Fehler gemacht, die
sich aber jetzt vermeiden lassen. Dadurch war das Resultat bei zwei

Abb. 8. Schematische Zeichnung einer allergen-
freien Kammer in einem Privathaus.

1 Fiir Deutschland, Osterreich und umliegende Linder werden diese allergen-
freien Kammern geliefert durch Ing. ScEmMaLTz, Wachwitz/Dresden.

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 6
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Patienten nicht befriedigend; bei zwei anderen Patienten war von mir
die Indikation falsch gestellt worden, die allergenfreie Kammer hat da
kein gutes Resultat gehabt; bei einem weiteren Patienten war die Ein-
richtung vorziiglich, sind aber die Verhaltnisse im Hause so unhygienisch,
daB in diesem Fall von Allergenfreiheit in der Kammer nicht gesprochen
werden kann. In allen anderen Fallen waren die Resultate ausgezeichnet.

Um den Wert der Behandlung mit allergenfreien Kammern in Privat-
héiusern beurteilen zu kénnen, mufl man wissen, da3 Patienten, welche in
dieser Weise von ihren Anféillen befreit werden sollen, nicht Tag und
Nacht in der Kammer zu bleiben brauchen und es meistens geniigt, daf3
sie nur die Nacht und einen kleinen Teil des Tages darin zubringen. Diese
Tatsache konnten wir natiirlich nicht antizipieren; schon nachdem wir
die ersten Patienten in den allergenfreien Kammern in der Klinik auf-
genommen hatten, konnten wir aber beobachten, da8 nach 2 oder 3 Tagen
die Patienten anfallfrei blieben, wenn sie nur in der Nacht in den Kam-
mern waren und am Tage sich in den iibrigen Teil des Hauses begaben
oder ausgingen. Die oben erwéhnten Patienten, bei denen die allergen-
freie Kammer den erwiinschten Erfolg gehabt hat, gebrauchen sie auch
nur als Schlafzimmer und sind am Tage bei ihrer Tatigkeit oder halten
gich in einem anderen Zimmer des Hauses auf. Dafl man nicht jedem
Asthmatiker in dieser Weise helfen kann, ist ohne weiteres klar.
Patienten z. B., fiir welche die Ursache der Anfille im Beruf liegt (z. B.
das Fellfarberasthma) kann natiirlich nicht geholfen werden.

Bei der Beschreibung der Klinik habe ich erwahnt, daB wir iiber zwei
Systeme von Ventilation verfiigen: Mit dem einen System bekommen
die Patienten die gewohnliche AuBenluft (welche in der Klinik allerdings
aus 35 m Hohe abgesogen wird), beim zweiten System bekommen sie
gereinigte Luft. Am Anfang unserer Arbeit konnten wir natiirlich nicht
wissen, welche Prozentzahl von Patienten die gereinigte Luft bediirfen
wird. Gliicklicherweise hat sich herausgestellt, daB beinahe fiir alle Pa-
tienten, die iiberhaupt Vorteil vom Aufenthalt in der allergenfreien
Kammer haben, die nicht gekiihlte (gewohnliche) Luft geniigt. Das ist
von groBer Wichtigkeit, weil eine Installation mit durch Kithlmaschine
gereinigter Luft sehr teuer ist, wihrend bei dem einfacheren System, wo
die Ventilation mit solcher Luft stattfindet, welche in Réhren, die etwa
10 m oberhalb des Hausdaches herausragen, ventiliert wird, der Preis
nicht so hoch ist, daf es nicht durch sehr viele Personen angeschafft
werden konnte.

Auch bei letzterem System bilden aber die relativ hohen Kosten noch
eine Hemmung fiir die allgemeine Einfiihrung der Methode, und es ist
zu hoffen, daB es in der Zukunft gelingen wird, die Preise zu erniedrigen.
Einen Anfang damit haben die Fabriken schon gemacht. Immerhin soll
daran gedacht werden, dafl schlieSlich die allergenfreie Kammer eine
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einmalige Ausgabe bedeutet, die in Fallen — wie wir das jetzt schon oft
gesehen haben —, wo eine drohende oder schon vorhandene Invaliditét
behoben werden kann, sich im Laufe der Jahre leicht zuriickzahlt.
Hilfsausschiisse und Behorden, welche an Asthmain-
valide jahrzehntelang Rente und Unterstiitzung geben
miissen, sollten sich iiberlegen, ob das Einrichten einer aller-
genfreien Kammer nicht eine billigere Lésung der Frage be-
deuten wiirde. Natiirlich sollte erst durch Aufnahme in einer Beobach-
tungsklinik festgestellt
werden, ob die Einrich-
tungeiner Kammer wirk-
lich aussichtsvoll ist.
Manche  Patienten
klagen dariiber, daB das
Haus durch die Einrich-
tung einer Kammer, wo-
bei ein Ansaugerohr fiir
die Luft auf das Haus
gestellt werden muB}, zu
sehr entstellt wiirde und
dal die Behérden es
nicht erlauben wiirden.
Abb. 9 zeigt, daB die
Entstellung nur eine ge-
ringe ist und daf3 Behor-
den tatsédchlich Schwie-
rigkeiten gemacht hét-
ten, davon hat Verfasser
noch nie ernstlich gehort.
Wie aus dem Be-
sprochenen hervorgeht,
haben wir also die Frage
der Behandlung der Kli-
maallergie zu einem technischen Problem reduziert. Die beste Losung
dieses Problems ist die Installation einer allergenfreien Kammerim Privat-
haus dés Patienten, was aber wie gesagt fiir eine groBe Zahl von Pa-
tienten vorldufig noch nicht erschwingbar ist. Fiir solche Patienten
muB die néchstbeste Methode befolgt werden. Ihnen raten wir neue
Matratzen und Kopfkissen zu kaufen, welche mit ganz reinem neu-
gekauftem Kapok gefiillt sind. Die Bettdecken sollen nur aus Wolle
bestehen, Matratze, Kopfkissen und Bettdecken werden drei- oder
viermal im Jahre sterilisiert. Weiter wird moglichst alles, was ein
guter Nahrboden fiir Schimmelpilze sein kann, aus dem Schlafzimmer
a*

Abb. 9. Privathaus mit allergenfreier Kammer .
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entfernt; uberdies ist dieses Zimmer Tag und Nacht zu heizen (in
Holland schlaft man meistens im ungeheizten Schlafzimmer). Auf
diese Weise haben wir das Asthma bei vielen Patienten giinstig beein-
flussen konnen. Ofters aber helfen diese einfachen MaBnahmen nicht
geniigend, weil das Haus zu viele Klimaallergene enthélt. Dann bleibt
als einzige Behandlungsmethode die antiallergische Therapie.

II. Ausdehnung des Prinzips der allergenfreien Kammer auf
andere Krankheiten.

Anfangs war das Asthma und die allergischen Ekzeme die wichtigsten
Krankheiten auf welche wir das Prinzip der Behandlung in allergenfreier
Kammer angewendet haben. Einige Félle von Urticaria, welche durch
Klimaallergene verursacht waren, kamen ebenfalls in Betracht. Wir
fithlten aber, daB auch andere Krankheiten, von denen bekannt ist, da3
sie durch das Klima giinstig beeinflut werden kénnen, zu versuchen
waren. Unter diesen Krankheiten kdmen u. a. Migraine und Rheuma in
Betracht, tiber welche wir noch keine Versuche angestellt haben. Zwei
andere Krankheiten aber sind bereits in Untersuchung genommen
worden und haben erwéahnenswerte Resultate gegeben, ndmlich: Keuch-
husten und Tuberkulose.

Resultate bei Keuchhusten.

Wir hatten zufillig die Gelegenheit, fiinf Fille von Keuchhusten in
die Klinik aufzunehmen. Diese Zahl ist sehr klein, die Resultate der
Aufnahme waren aber so deutlich, da} sie erwihnt werden miissen. Das
Alter der in der Klinik aufgenommenen Kinder variierte von 11 Monaten
bis 6 Jahren.

Alle Kinder hatten, unmittelbar vor der Aufnahme in die Klinik
schwere Anfille mit Cyanose und nach Angabe der Eltern und Arzte
12 bis 22 Anfélle in 24 Stunden. Vier Kinder kamen aus Privatwohnun-
gen in Leiden, das fiinfte Kind wurde uns freundlicherweise von der
hiesigen Kinderklinik zur Verfiigung gestellt. Alle Kinder waren vor
der Aufnahme genau iiberwacht und die Zahl der téglichen Anfille war
notiert worden.

Unmittelbar nach Eintritt in die Klinik brachten wir die Kinder in
die allergenfreien Kammern, welche mit durch Kiithlmaschine gereinigter
Luft ventiliert waren. Von dem Augenblick der Aufnahme an
hat kein einziges Kind mehr einen schweren Anfall gehabt.
Leichtere Anfille, etwa sechs téglich, kamen in den ersten 3 bis 4 Tagen
noch vor und verschwanden dann auch. Die Kinder kamen am 10. bis
20. Tag nach Anfang der Krankheit in die Klinik. Wéhrend ihrem Aufent-
halt in der Klinik wurden keine Medikamente gegeben.
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Nachdem die Anfille von Keuchhusten wihrend 2 oder 3 Tagen auf-
gehort hatten, wurden die Kinder nach Hause (bzw. in die Kinderklinik)
zuriickgeschickt; dort bekamen sie wéhrend den ersten Tagen wieder
leichte Anfélle, dann war die Krankheit voriiber.

DaB die Kinder nach der Riickkehr nach Hause wieder einige Anfille
bekamen, beweist am deutlichsten, daB das Aufhéren der Anfille in
der Klinik nicht auf Zufall beruhen konnte, sondern wirklich durch den
Aufenthalt in der allergenfreien Luft hervorgerufen war.

Die Tatsache, dal Luftverdnderung den Verlauf des Keuchhustens
giinstig beeinfluBlt, war schon lange bekannt. Wir haben aber gezeigt,
daB diese ,,Luftverinderung* auch erhalten werden kann, indem man
einen Keuchhustenfall von einem Haus in ein anderes Haus in derselben
Stadt bringt, vorausgesetzt, daB in dem zweiten Haus, wie in unserer
Klinik, besondere technische Einrichtungen vorhanden sind.

Verfasser weist ausdriicklich darauf hin, da3 die Tatsache des Auf-
hérens der Keuchhustenanfille nach Ubergang in ein allergenfreies
Milieu nicht dazu fiihrt, den Keuchhusten als allergische Krankheit zu
betrachten. In der Tat glaube ich, daB eine Erklirung fiir das rasche
Verschwinden der Anfélle vorlaufig nicht zu geben ist. Deshalb begniige
ich mich damit, einfach die Tatsache mitzuteilen. Ich bin der Ansicht,
daB diese Sache nicht nur praktisches, sondern auch therapeutisches
Interesse hat und eine weitere Verfolgung wichtig wire.

III. Lungentuberkulose.

Auf den ersten Blick konnte es merkwiirdig erscheinen, da wir ver-
suchen, eine Behandlungsmethode, welche bei allergischen Krankheiten
gute Resultate gibt, auch fiir Lungentuberkulose anwenden zu wollen, weil
doch die Unterschiede zwischen diesen beiden Krankheiten sehr bedeutend
sind. Im Anfang unserer Untersuchungen iiber Schimmelpilzextrakte
hatten wir aber schon gefunden, dal tuberkulose Kranke mehr positive
Reaktionen mit Schimmelpilzextrakten zeigen als normale Menschen,
und weiter ist es bekannt, da das Klima einen grolen EinfluB auf den
Verlauf der Tuberkulose ausiibt. Schon diese Uberlegungen geniigten,
um einen Versuch mit der Lungentuberkulose in der allergenfreien Kam-
mer anzustellen. Dazu kam aber noch folgende Uberlegung: Ein Tuber-
kulotiker ist schlieBlich ein Mensch, der in irgendeiner Periode seines
Lebens sich gegeniiber Allergenen des Tuberkelbacillus sensibilisiert
hat. Wihrend dieser Periode war er zweifellos, insoweit er nicht im
Hochgebirge lebte, in einer Umgebung, wo Klimaallergene reichlich in
der Luft vorhanden waren und man kénnte also fragen: wenn er sich
in dieser Periode gegeniiber Produkten des Tuberkelbacillus sensibilisiert
hat, warum wiirde er sich auch nicht gegeniiber Klimaallergenen sensibi-
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lisieren? Folglich war es nicht ausgeschlossen, dafl der Aufenthalt in
einer Umgebung, wo letztere Allergene fehlen, giinstig wirken wiirde.

Unsere Erfahrung ist in dieser Beziehung noch nicht groB8 und be-
schrankt sich auf 20 Fille; von diesen sind aber 17 deutlich durch die
Aufnahme in die allergenfreie Kammer gebessert. Auch zwei sehr
schwere Fille von Lungentuberkulose, die spéater in der Klinik starben,
zeigten am Anfang eine ausgesprochene Besserung.

Die erste Andeutung einer solchen Besserung unserer Tuberkulose-

falle war meistens die spontane Mitteilung der Patienten, daB sie leichter
atmeten und we-

7.Woche 5.Woche .
T \ niger  husteten.
38° ATy N Diese Besserung
e j\[ l VJ \/\VJ\‘/‘ N VAN zeigte sich inner-
4 V| halb 2 bis 3 Tagen
5 nach der Auf-
9.Woche 73.Wocke nahme. Mitunter
28 nahm gleichzeitig
. / A AN " _J | die Sputummenge
T N VT W ab und in einem
35 DD 0. Falle ging das
1 Woche 5 Woche Sputum innerhalb
T 3 Tagen auf die
38 Hailfte herunter,
n_ /\ A /\ /\A hr/ A A | oft aber blieb es
N7 v \ / M V auf gleicher Hohe,
36° besonders in eini-
3.Woche gen Fillen mit groBen Kavernen. Be-
380 merkenswert war der Einflul der allergen-

AN AN o| freien Umgebung auf zwei dieser Fille,
N die beide eine rontgenologisch nachweis-
- Abb. 11. bare Kaverne hatten. Der erste dieser

Falle war eine 40jahrige Frau mit einer
grofen Kaverne in der linken Spitze. Sie hustete in den ersten Wochen
groe Mengen Sputum mit zahlreichen Tuberkelbacillen aus, war aber
nach 4 Wochen ganz frei von Sputum. Der zweite Fall hatte eine kleine
Kaverne und gab in den letzten 2 Jahren etwa 35 ccm Sputum téglich.
In Davos war die Menge nach einem halben Jahr auf 15 ccm redu-
ziert, zu Hause aber wieder auf die alte Hohe gestiegen. In der Klinik
in allergenfreier Umgebung ging das Quantum wieder auf etwa 15 ccm
zuriick. Die Patientin lie§ sich dann eine komplette allergenfreie In-
stallation zu Hause machen, wo sie jetzt withrend der Nacht und einige
Stunden am Tage verbleibt. Sie ist sehr erheblich gebessert und die
Sputummenge ist auf 5 cem herunter gegangen.
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Das Kérpergewicht aller unserer Patienten stieg in der Klinik. Die
minimale Zunahme war 31/, kg und die maximale 17 kg. Das ist natiir-
lich kein sehr wichtiger Befund, weil uns kaum eine Behandlungsmethode
bekannt ist, bei welcher mit guter Pflege und Nahrung das Gewicht der
Patienten nicht steigt. Interessant war aber ein sehr akuter Anstieg
von 11/, bis 2 kg
in der ersten oder 7 2. Woche 5.Woche
den ersten zwei g, 1 N AN /\V[
Wochen nach der :
Aufnahme, wie wir 579 /\/\V/\ A /\VL
das in einigen Fal- 36
len erlebten u. a. 3. Woche 73. Woche
auch in einem Fall, 2
ger, ehe. er zu uns . /\ /'\ Al R A P

am, in einem 7 1\ V \/ N V V'V VA
Krankenhaus in 0.
Amsterdam  ge- 31.Woche
pflegt worden war,
so daB in bezug %°
auf Ruhe und
Nahrung sich
nichts  geéindert
hatte. Auch die
iibrigen Patienten
waren in der der \_—
Aufnahme voran- | /T\[A f R ,
gehenden Periode M VJ / V4 Y4
gut ernéhrt wor- 36
den. Dieser schnel- 3. Woche 75. Woche
le Anstieg im Ge-
wicht einiger Pa- /J
tienten  interes- 37 7 ==
sierte uns, weil ’\J \/

wir die Erschei- Abb. 18.
Abb. 10—13. Temperaturkurve vop Tuberkulosefdllen in der 1., 5., 9.,
nung von den 13. usw. Woche nach der Operation. T

Asthmatikern aus

kennen, welche bei schnellem Wegfall der Asthmasymptome sehr rasch
an Gewicht zunehmen. Worauf dieser schnelle Anstieg, der sicher auf
Wasserretention zuriickzufiithren ist, beruht, ist unbekannt.

Beiallen Patienten, die bei der Aufnahme fieberten, ging die Temperatur
in derKlinik allmélig herunter, meistens nach einem Aufenthalt von2 oder
3Wochen. Abb.10-13geben dieTemperaturkurven von vier schweren Fillen
von Lungentuberkuloseinderl.,5.,9.,13. usw. Woche nach der Aufnahme.

Abb. 12.
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Die Besserung der Patienten zeigte sich natiirlich bei physikalischer
Untersuchung erst nach einigen Wochen, und dann wurde in den giinstig
verlaufenden Fillen ein allméhliches Zuriickgehen der exsudativen Er-
scheinungen und Hervortreten von Vernarbungserscheinungen beob-
achtet.

Ehe wir die Bedeutung dieser Resultate besprechen, muf noch einiges
iiber den Zustand dieser neun Patienten unmittelbar vor der Aufnahme
gesagt werden.

Von diesen Patienten fieberten sieben (die maximale Temperatur
schwankte zwischen 38 und 39° C). Ein Patient hatte subfebrile und
einer normale Temperatur. Sieben Patienten hatten Kavernen, neun
hatten Sputum in Tagesmengen von 35—210 ccm. Die Sputa enthielten
reichlich Tuberkelbacillen. In sieben Fillen waren deutliche Erschei-
nungen eines exsudativen Prozesses vorhanden. Drei Fille kamen aus
einer anderen Klinik und einer aus einem Lungensanatorium. In zwei
der ersten Fille hatte der Tuberkulosearzt Aufnahme im Sanatorium
entraten, weil keine geniigende Aussicht auf Besserung bestand.

Alle Patienten waren vor der Aufnahme gut ernidhrt; ebenso hatten
sie Ruhe und Pflege, nur bei zwei Hausfrauen mag die ,,Ruhe‘ bei einer
Riickkehr nach Hause zweifelhaft gewesen sein. Die einzige Anderung,
welche fiir diese Patienten stattfand, war der Ubergang von einem
Haus oder Klinik nach einem anderen Haus, unserer Klinik, welches sich
urspriinglich nicht in giinstigen hygienischen Verhéltnissen befand und
nur durch technische MaSnahmen verbessert worden war.

SchlieBlich sei noch erwihnt, daB unsere Patienten keine Medika-
mente bekamen. Ein Fall hatte zu Hause ein Morphinpriparat, ein
anderer ein Kodeinpriparat bekommen. Wir haben das nicht geédndert,
nur die Dosen wurden vermindert.

Es ist im obigen stets von einer Verbesserung des Zustandes von
unseren Fillen die Rede gewesen, wihrend der Ausdruck ,Heilung*
vermieden worden ist. Das geschah absichtlich, erstens schon deshalb,
weil innerhalb einer relativ kurzen Zeit die Heilungsfrage doch nicht
beurteilt werden kann, besonders aber auch deshalb, weil uns besonders
das von Wichtigkeit schien, wie der Zustand der Patienten wih-
rend des Aufenthaltes in der Klinik war.

Es ist allgemein bekannt, daB bestimmte Klimata fir Tuberkulose
besser sind als andere, und wir wissen auch, da manche Héauser gut
und andere Héuser schlecht und ungesund sind. Unsere Hauptaufgabe
war, diesen KlimaeinfluB zu untersuchen, um festzustellen, was der
Unterschied zwischen einem guten und einem schlechten Haus ist und
ob sich schlechte Hiuser in einer feuchten Gegend verbessern lassen,
so daB die Verhaltnisse fiir die Lungentuberkulose giinstig werden.
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Diese Frage lieB sich in unserem klinischen Experiment beantworten,
ganz abgesehen davon, ob unsere Patienten geheilt wurden oder spater
an ihrer Tuberkulose zugrunde gingen.

Um diesen Standpunkt zu verdeutlichen sei daran erinnert, daf3 wir
auch im Falle von Asthma durch Aufnahme in die Klinik nicht eine
Heilung bekommen. Wir wollen auch hierbei nur demonstrieren, wie die
Verhéltnisse in einem schlechten Hause so verandert werden miissen,
daf die Patienten dauernd gesund bleiben, und das ist ungefahr dasselbe,
was wir bei Tuberkulose in der Klinik erreichen wollen. Natiirlich be-
steht zwischen Asthma und Tuberkulose ein groBer Unterschied. Bei
dem Klimaasthma sind die Faktoren, welche Krankheitserscheinungen
verursachen, exogener Natur; bei der Tuberkulose ist zuerst ein endoge-
ner Faktor (d.h. die Infektion mit dem Tuberkelbacillus) vorhanden,
aber daneben sind sicher auch die exogenen Faktoren, welche denen, die
beim Asthma wirksam sind, sehr dhnlich sind, vorhanden. Letztere
Faktoren konnen in der Klinik ausgeschaltet werden, wie wir das in
unserem klinischen Experiment bewiesen haben.

Die Frage, in welchem Grade ein Patient in einer allergenfreien Um-
gebung gebessert wird, ist also nicht nur von dem Zustand des Patienten
im Augenblick der Aufnahme oder von der Ausbreitung seines tuber-
kulésen Prozesses abhiéngig, sondern viel mehr von dem Grad seiner
Uberempfindlichkeit gegeniiber Klimaallergenen.

So ist es verstindlich, wie einer unserer Patienten, der in einem
hoffnungslosen Zustand in die Klinik kam und nach 6 Monaten auch in
der Klinik starb, doch am Anfang eine deutliche Besserung zeigte, die sich
in Temperaturabfall (Abb.11), Zunahme des Korpergewichtes, besserem
subjektiven Befinden usw. duBlerte. Die Besserung schreiben wir dem
Umstand zu, da schidliche exogene Faktoren ihm ferne gehalten wurden ;
offenbar war aber auch unter diesen giinstigeren Verhéltnissen sein Kor-
per nicht imstande, mit den Tuberkelbacillen fertig zu werden. Wiare
dieser Patient frither in allergenfreie Umgebung gekommen, so hétte er
vielleicht heilen kénnen. Dieses Beispiel ist natiirlich eine Ausnahme;
meistens werden die Patienten, welche sich in der Klinik schnell bessern,
auch die besten Chancen haben, iiberhaupt zur Heilung zu kommen.

Zwei unserer Patienten mit schwerer Lungentuberkulose, die inner-
halb einiger Monate in der Klinik sehr ausgesprochen gebessert wurden,
verlieBen die Klinik gegen unseren Rat zu friih, d. h. ehe sie geheilt
waren. Einer von diesen blieb wihrend eines Jahres in gutem Zustand
und dann kam allméhlich eine Verschlechterung, und innerhalb einiger
Wochen war verloren, was wir in Monaten in der Klinik gewonnen hat-
ten. Diese beiden Patienten haben also auf ihre eigene Verantwortung
hin einen Versuch unternommen, welchen wir nie gewagt hiatten. Zuerst
waren sie zu Hause sehr krank, dann besserten sie sich schnell in der
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Klinik (Temperaturkurve vgl. Abb. 12 und 13), gingen aber zu frith
wieder nach Hause zuriick und es trat bei dem einen eine schnelle, bei
dem anderen eine langsame Verschlechterung ein. In diesen beiden
Fillen war also der unzweideutige Beweis geliefert, daB der Faktor
,,Umgebung ganz entscheidend fiir den TuberkuloseprozeB war. Be-
sonders der Patient, der in Abb. 13 angegeben ist, war in dieser Beziehung
ein lehrreicher Fall und zeigte wieder, wie sehr selbst das Endresultat
von jeder Tuberkulosebehandlung davon abhiéngen wird, wie die Ver-
héltnisse in dem Haus, wo der Patient nach seiner Kur zu leben hat,
sein werden.

Die Tatsache, dafl ein Zusammenhang zwischen Klima und Tuber-
kulose besteht, ist nicht zu leugnen. Ein Teil der Unterschiede, welche
beziiglich Morbiditdt und Mortalitét an Tuberkulose zwischen verschie-
denen Gegenden bestehen, mégen auf mangelhafte Ernéhrung, un-
ginstige Verhaltnisse in Fabriken, Arbeitsstellen usw. zuriickfiihrbar
sein, aber diese Faktoren allein geben keine befriedigende Erklarung
fiir die gefundenen Unterschiede. Andere Faktoren werden zu beriicksich-
tigen sein und einer von diesen ist sicher die An- oder Abwesenheit
von Klimaallergenen in der Umgebung des Patienten.

Die Erkenntnis der letzteren Faktoren ist nicht nur fiir die Therapie
der Tuberkulose wichtig, sondern besonders auch fiir die Prophylaxe.
Wenn die einfache Uberbringung eines Patienten von dem einen Haus
nach dem anderen, in derselben Stadt, so einen groBen Unterschied
fir seine Gesundheit ausmacht (wie das der Fall ist, wenn Patienten in
unsere allergenfreie Kammer kommen), so muB man sich klar dariiber
werden, da eine der wichtigsten Aufgaben fiir die Prophylaxe der
Tuberkulose es sein wird, zu versuchen, die Verhiltnisse im Hause der Pa-
tienten moglichst mit jenen gleich zu machen, welche in unserer Klinik,
in der allergenfreien Kammer vorliegen. Wir sind der Auffassung, daf3
fir diejenigen Tuberkulosepatienten, welche zu der Gruppe gehéren,
die in allergenfreien Kammern sich rasch bessern, die Frage der Heilung
und der Prophylaxe der Tuberkulose auf die Frage der Technik und des
Geldes zuriickzufithren ist. Die technischen Schwierigkeiten sind beson-
ders durch die Mitarbeit von Ingenieur EINTHOVEN praktisch gelost,
schwierig bleibt nur noch die finanzielle Frage.

Natiirlich ist in der Feststellung, daB, wenn jedermann ein gut ge-
bautes, gut ventiliertes Haus hétte, in einer trockenen Gegend wohnen
konnte und gut ernahrt wiirde, die Morbilitét der Tuberkulose sehr stark
herunter gehen wiirde, nichts neues. Wir haben aber gezeigt, dal der
Unterschied zwischen einem schlechten Haus und einem guten Haus
auch in dieser Beziehung groBStenteils in Faktoren liegt, welche mit
relativ einfachen Methoden ausgeschaltet werden kénnen. Eines der
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wichtigsten Probleme fiir die Prophylaxe der Tuberkulose wird also
sein, dieKlimaallergene aus der direktenUmgebung der Per-
sonen, welche durch Tuberkulose bedroht werden, auszu-
schalten. Die Prinzipien, worauf die Methoden hierzu zu beruhen haben,
sind dieselben, welche wir in dem Kampf gegen das Asthma benutzen
und die oben schon angedeutet wurden.

IV. Antiallergische Therapie.

In allen Fillen, wo das Vermeiden der Allergene unmdglich oder nur
teilweise moglich ist, muB eine antiallergische Therapie eingeleitet wer-
den. Man unterscheidet dabei die spezifische und die nichtspezifische
Therapie.

Es sollen erst die Grundlagen besprochen werden, worauf die antialler-
gische Therapie beruht, d.h. die aus dem Tierexperiment bekannten
Erscheinungen der Antianaphylaxie und Skeptophylaxie.

a) Antianaphylaxie.

Wenn ein durch vorherige Infektion eines EiweiBles sensibilisiertes
Meerschweinchen mit demselben Protein reinjiziert wird (aber nicht
frither als 14 Tage nach der ersten Injektion), so zeigt es eine Reihe von
Erscheinungen wie Dyspnoe, Krampfe usw., die als anaphylaktischer
Schock bekannt sind. Der Ausbruch dieser anaphylaktischen Symptome
kann durch die Benutzung einer zuerst von OTTO beschriebenen und
spiater von BESREDKA ausgearbeiteten Methode verhindert werden.
Diese Methode besteht in der Desensibilisierung des Tieres durch die In-
jektion von mehreren Dosen des Proteins; man beginnt mit sehr kleinen
Quantititen und steigert ganz allméhlich die Dosen. Auf diese Weise
wird das Tier in einen Zustand von sogenannter Antianaphylaxie ge-
bracht. Es hat keinen Zweck, hier tiefer auf die theoretische Seite dieses
Problems einzugehen; aber es ist notwendig, zwei Tatsachen hervorzu-
heben, aus denen sich ergibt, daBl die Antianaphylaxie nicht identisch
mit der Immunitdt ist. Der eine Unterschied besteht darin, daB das
Tier in sehr kurzer Zeit (etwa 1—2 Stunden) in den antianaphylaktischen
Zustand gebracht werden kann, wihrend Immunitét nur innerhalb
einiger Wochen entstehen kann, und der zweite Unterschied ist, da8 die
einmal eingetretene Anaphylaxie nicht bestehen bleibt, sondern im
Laufe von einigen Wochen voriiber geht.

b) Skeptophylaxie.

Wir haben gesehen, daB die Antianaphylaxie die Tiere einige Wochen
lang schiitzt ; die Skeptophylaxie dagegen macht das fiir einige Stunden.
Schon 1880 hat ALBERTONI gezeigt, dal der toxische Effekt von grofSen
intravendsen Gaben von Pepton bei Tieren durch eine vorherige Injek-
tion einer kleinen Quantitit derselben toxischen Substanz verhindert
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werden kann. Spiter haben FANO und GLEY und LE Bas diesen Befund
bestétigt und auch fiir andere Gifte erweitert. 1911 haben LaMBERT,
ANCEL und Bovuin, die mit Organextrakten gearbeitet haben, gezeigt,
daB dieses Phanomen auch in diesen Fillen besteht. Soweit mir bekannt,
waren sie die ersten, die den Namen Skeptophylaxie benutzten; heute
wird dieser Name oft angewendet, um eine Behandlungsmethode zu
bezeichnen, die darin besteht, dal man dem Patienten eine kleine Dosis
des Giftes oder Nahrungsmittels gibt, kurze Zeit bevor eine gréfere
Quantitat, die eine giftige Wirkung haben kann, gegeben werden soll.

Die Erscheinung der Skeptophylaxie ist demnach zuerst mit Pepton
demonstriert worden (es ist moglich, da die Methode in Féallen von
Arzneimittel-Idiosynkrasie schon frither benutzt wurde) und Pepton
wurde injiziert, um die Folgen der nachtriaglichen Injektion derselben
Substanz zu verhiiten. Spiter zeigte sich aber, daBl das Pepton auch
dazu dienen kann, die durch andere Substanzen hervorgerufenen an-
aphylaktischen Symptome zu verhindern. Das hat dazu gefiihrt, daB
die skeptophylaktische Therapie mit Pepton in einem gréBeren Kreise
benutzt wurde; die Anwendung der Methode wurde noch weiter ver-
breitet, als franzésische Autoren zeigten, daB selbst per os genommenes
Pepton anaphylaktische Symptome gelegentlich vorbeugen kann.

PaeNiEz und PASTEUR VALLERY-RADOT gaben Pepton per os in
Fallen von sogenannter alimentérer Anaphylaxie (Urticaria, Migréne),
und WIpAL und seine Mitarbeiter gaben es bei Asthma bronchiale. AuLD
machte subcutane und intraventse Peptoninjektionen bei Asthmatikern.
JOLTRAIN gab es per os und CORDIER per rectum. Die Technik und die
Resultate dieser Methode werden spéter besprochen werden.

Es ist moglich, daBl auch andere Methoden der Behandlung von
allergischen Krankheiten, wie die Milchinjektionen, die von WEIL bei
der alimentéren Anaphylaxie der Kinder benutzt wurden und die In-
jektion von Schwefel und Autoserum, in Zusammenhang mit der Skepto-
phylaxie gebracht werden miissen, trotzdem gewisse Unterschiede sicher-
lich vorhanden sind. Die zuletzt erwihnte Methode, die sogenannte
Autohimotherapie, wurde, soweit ich weill, von RAVAUT und von ACHARD
und FLANDRIN eingefiihrt.

Die skeptophylaktische Therapie der Arzneimittel-Idiosynkrasie
wird auf verschiedene Weise angewendet. Manchmal wird ein Versuch
gemacht, den Patienten zu desensibilisieren, indem man ihm sehr kleine,
aber nach und nach téglich zunehmende Dosen des Arzneimittels gibt.
In diesem Falle dhnelt die Methode mehr der antianaphylaktischen Be-
handlung. Haufig wird jedoch die wirkliche skeptophylaktische Me-
thode benutzt. Der Patient wird aufgefordert, eine sehr kleine Quan-
titit des Arzneimittels eine Stunde, ehe die wirksame Dosis gegeben wird,
einzunehmen. Oft wird dann die letztere gut vertragen.
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Die skeptophylaktische Behandlung der Arzneimittel-Idiosynkrasie
ist nicht neu, aber dank der Arbeit der franzosischen Forscher hat sie
ein erneutes Interesse bekommen. Insbesondere wurde einer der Fille,
den WipaL und seine Mitarbeiter (3) beschrieben haben, weit bekannt.
Es war ein Fall von Uberempfindlichkeit gegeniiber Antipyrin, in wel-
chem nach Belieben sensibilisiert und durch Skeptophylaxie desensibi-
lisiert werden konnte.

Das Wesentliche an der Skeptophylaxie ist der Umstand, da8 sie,
wie oben erwdhnt, nur einen voriibergehenden Schutz gibt. PaAGNIEzZ
und Nast beschrieben einen Fall von Uberempfindlichkeit gegeniiber
Schokolade bei einem Mann, der Schokolade sehr gut vertrug, wenn er
vorher etwas Pepton genommen hatte. Dieser Zustand bestand seit
Jahren. LieB er das Pepton weg, dann verursachte die Schokolade
schwere allergische Erscheinungen. Es gibt aber auch Félle, in welchen
die Uberempfindlichkeit nach einer lange fortgesetzten Anwendung
dieser Therapie nach und nach verschwindet.

Es ist bekannt, daB die Produktion des Anaphylatoxins in vitro
durch Hinzufiigen von Salzen gehemmt werden kann. SIicArRD und
Parar scheinen die ersten gewesen zu sein, die diese Art von Skepto-
phylaxie angewendet haben, indem sie Bicarbonatlosungen injizierten,
um den Salvarsan- oder Serumschock zu vermeiden. WIDAL gab grofle
Quantititen von NaCl-Losung in Féllen von Asthma; spiter gab er auch
andere Salze, und auch hypertonische Losungen von Glucose sind in
dhnlichen Féllen angewendet worden.

V. Spezifische Behandlung.

Alle Methoden von spezifischer Behandlung der allergischen Erkran-
kungen sind auf dasselbe Prinzip gegriindet, namlich darauf, dal die
Injektion einer sehr kleinen Menge von Allergen den Ausbruch eines
Anfalles, der durch das Allergen bewirkt wurde, verhindern kann. So
werden bei einem Heufieberpatienten die Symptome an Intensitét ab-
nehmen oder innerhalb der nichsten 1—2 Tage vollstandig verschwin-
den, wenn ihm wihrend der Jahreszeit, in welcher er seine Anfille zu
bekommen pflegt, kleine Quantititen von Pollen injiziert werden.
Wenn dann eine zweite Injektion gemacht wird, folgt eine weitere freie
Periode von 2 oder 3 Tagen. Die Menge von Allergen, die auf diese
Weise injiziert werden muB, ist sehr gewissenhaft zu wihlen, da eine
zu groBe Dosis einen allergischen Anfall auslésen kann. Wenn eine Serie
von Injektionen auf diese Weise gemacht wird, kann man oft bemerken,
daB die Empfindlichkeit des Patienten gegeniiber dem Allergen nach
und nach abnimmt. Trotzdem die erste Dosis eine leichte Rotung und
Schwellung an der Injektionsstelle verursacht, haben spitere Dosen das
nicht zur Folge; zur selben Zeit kann auch die allgemeine Empfindlich-
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keit des Patienten abnehmen; man kann dann die Dosis vergréBern,
ohne dem Patienten zu schaden.

Wenn in der beschriebenen Weise eine Reihe von Injektionen mit
nach und nach zunehmenden Dosen des Allergens gegeben werden, so
wird die Empfindlichkeit des Patienten manchmal so weit vermindert
werden, daBl die Quantitit von Allergen, die in Berithrung mit ihm
kommt (durch die Einatmung in der Luft, in der Nahrung oder auf
andere Weise), ungeniigend ist, um Anfélle auszulésen. Man kann ihn
dann als geheilt betrachten, trotzdem der Uberempfindlichkeitszustand
sicherlich nicht ganz verschwunden ist. Intracutane Injektionen von
Allergen werden dann immer noch eine Quaddel verursachen; aber sie
wird nun kleiner sein als vorher. Wenn groBe Mengen von Allergen
injiziert werden oder wenn eine abnorm groBle Quantitit von Allergen
in der Luft, die der Patient atmet, erscheint, dann wird er wieder
einen allergischen Anfall bekommen, der allerdings schwécher sein wird
als die fritheren. Der Patient ist noch immer nicht in einen Zustand
gebracht, den man in irgendeiner Weise mit der Antianaphylaxie ver-
gleichen kann, auch ist er nicht immunisiert; sein allergischer Zustand
hat sich jedoch so weit verringert, daB er ein normales Leben fithren kann.

CookE und VAN DER VEER, sowie FREEMAN diskutieren diesen
Punkt in Zusammenhang mit dem Heufieber. Wihrend der Periode
der Pollenbehandlung in Fillen dieser Krankheit vermindert sich die
Empfindlichkeit der Conjunctiva und auch der Haut; aber einige Mo-
nate, nachdem die Behandlung aufgehért hat, wird die Conjunctiva
ihre vorherige Empfindlichkeit wieder zuriickgewinnen. Wéhrend der
nichsten Heufiebersaison mufl mit der Pollenbehandlung wieder be-
gonnen werden, jedoch mit dem Unterschied, daBl die Behandlung bei
dieser Gelegenheit leichter ist. Wenn die Behandlung wahrend diesem
Jahr ausgesetzt wird, dann zeigt der Patient wahrscheinlich im néch-
sten Jahre denselben Zustand von Uberempfindlichkeit, wie vor der
Behandlung. Es muB} aber noch bemerkt werden, dal Fille beschrieben
worden sind, in denen schon nach Behandlung wihrend einer einzigen
Saison eine vollstindige und dauernde Heilung erreicht wurde.

Aus diesen Betrachtungen gehen die Moglichkeiten und Grenzen
der antiallergischen spezifischen Therapie hervor. Nahezu immer wird
es moglich sein, durch Einfiihrung einer spezifischen Behandlung die
Empfindlichkeit des Patienten in einem gewissen Grade zu vermindern.
Wie weit diese Verminderung gehen wird, héngt aber von der GréBe
seiner vorherigen Uberempfindlichkeit und besonders von der Menge
von Allergen ab, mit welcher erin Berithrung kommt, und von
diesem zweiten Punkt héngt dann wieder ab, wie weit diese Vermin-
derung seiner Empfindlichkeit ihm i{iberhaupt niitzen wird.

Dieser Beschreibung der spezifischen antiallergischen Behandlung
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muB noch ein wichtiger Punkt hinzugefiigt werden. Subcutane Injek-
tionen von Allergen, die einem allergischen Patienten gegeben werden,
vermindern nicht nur seine Empfindlichkeit, sondern konnen sie im
Gegenteil auch vergro8ern. Das wird der Fall sein, wenn zu hohe Dosen
benutzt werden ; die erh6hte Empfindlichkeit kann einige Wochen dauern
und kann in manchen Féllen so ausgesprochen sein, da ganz gefihr-
liche Situationen entstehen. Es ist klar, daB die groBte Moglichkeit, zu
schaden, in der ersten therapeutischen Dosis liegt. Diese Gefahr, eine
erhohte Empfindlichkeit zu verursachen, ist eine der Schwierigkeiten
der spezifischen allergischen Behandlung.

Folgender Fall ist ein lehrreiches Beispiel fiir diese Moglichkeit.

Am 30. Marz 1923 kam bei uns ein Apotheker mit schwerem Ipe-
cacuanhaasthma zur Behandlung. Es war dies ein charakteristischer
Fall. Der Mann hatte frither Ipecacuanha gut vertragen, aber nachdem
er wihrend einer Periode von 2 Jahren in einem Geschiaft gearbeitet
hatte, in welchem gro3e Mengen von Ipecacuanha aufgearbeitet wurden,
wurde er nach und nach durch diese Droge in einem derartigen MaBe
sensibilisiert, dal seine Asthmaanfille schon begannen, wenn im Nach-
barraum seines Arbeitszimmers Doverpulver hergestellt wurde. Er hatte
niemals irgendwelche Zeichen von Asthma, wenn er sich nicht in der
Néhe von Ipecacuanha befand.

Als wir die Empfindlichkeit seiner Haut priiften, zeigte dieser Pa-
tient durch intracutane Injektion einer Verdiinnung von 1:10 Milliarden
von Ipecacuanha positive Reaktionen, dagegen wurden positive Reak-
tionen mit Emetin nur in einer Verdiinnung von 1:10 000 erhalten. Es
bestand in diesem Falle eine Uberempfindlichkeit gegeniiber einer im
Ipecacuanha vorhandenen unbekannten, wasserléslichen, kolloidalen Sub-
stanz. Vom 5. April bis zum 5. September wurde der Patient mit sub-
cutanen Injektionen von verschiedenen Verdiinnungen von Ipecacuanha-
16sung behandelt. Wir begannen mit 0,1 ccm einer Verdiinnung von
1:10 Milliarden und erreichten 1 ccm von 1:10 000. Wéhrend dieser
Behandlung war die Uberempfindlichkeit des Patienten so weit ver-
mindert, daB er fahig war, in dem Zimmer sich aufzuhalten, in welchem
mit Ipecacuanha gearbeitet wurde, und er konnte sogar die Droge selbst
beriihren. Seine Hautreaktion war in dieser Zeit mit einer Verdiinnung
von 1:10000000 positiv, wihrend die therapeutischen Injektionen
immer noch eine lokale Reaktion zur Folge hatten. Da wir eine voll-
sténdige Desensibilisierung zu erreichen hofften, setzten wir die Behand-
lung mit groBeren Konzentrationen fort. Als wir aber die Verdiinnung
von 1:1000 erreichten, bekam der Patient erneut Anfélle, sobald er
sich mit Ipecacuanha beschaftigte. Die Anfille wurden immer schlim-
mer, solange wir bei diesen hohen Dosen blieben. Dadurch wurden wir
veranlaft, die Injektionsdosis wieder herabzusetzen.
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1. Die Technik der spezifischen Behandlung, Eine der Haupt-
schwierigkeiten der spezifischen Behandlung liegt in der Wahl der ersten
Dosis, denn wenn sie zu hoch ist, konnen unerwiinschte Symptome
folgen, und ist sie zu niedrig, so ist sie erfolglos. Meistens wird die erste
Dosis auf folgende Weise festgestellt. Es wird eine Reihe von intra-
cutanen Injektionen mit verschiedenen Verdiinnungen des Allergens ge-
macht und die Dosis, die gerade keine positive Reaktion mehr gibt (oder
die Dosis, die gerade eine leichte Reaktion gibt), wird fiir die erste subcu-
tane Injektion benutzt. Aber diese Methode vermeidet nicht alleSchwierig-
keiten.

1. Die intracutane Injektion kann eine allgemeine Reaktion bei dem
Patienten auslosen.

2. Es gibt kein bestimmtes Verhéltnis zwischen dem Effekt einer
subcutanen und einer intracutanen Injektion derselben Substanz. Ich
habe Asthmaanfille gesehen, in welchen eine subcutane Injektion mit
einer Menge des Allergens, die 100mal kleiner war als die Menge, die
keine positiven Hautreaktionen gegeben hat, schwere Symptome ver-
ursacht hat.

Deshalb bevorzugen Verfasser und seine Mitarbeiter eine andere
Methode. Wir geben als erste Dosis meistens eine solche Allergenmenge,
die niemals lokale oder allgemeine Reaktionen bei irgendeinem Patienten
verursacht hat. Ausgehend von dieser ersten Dosis, werden immer
groBere Quantititen gegeben, indem man im allgemeinen jeden zweiten
Tag spritzt, bis die aktive Dosis gefunden ist. Nur bei der Heufieber-
behandlung bestimmen wir die erste subcutane Dosis meistens durch
intracutane Proben, weil sich gezeigt hat, daB in diesem Falle die Me-
thode zuverléssig ist; aber auch hier kommen Ausnahmen vor.

CookE hat die Heufieberpatienten nach der Intensitédt ihrer Haut-
empfindlichkeit gegeniiber verschiedenen Verdiinnungen seiner Pollen-
extrakte in drei Gruppen (A, B und C) geteilt. Spéiter hat FINEMAN
ahnliches versucht fiir Asthmafille, welche iiberempfindlich gegeniiber
Kaninchen-, Pferdehaar und Baumwollsamen sind. Auf Grund seiner
Untersuchungen ratet er bei Patienten mit unbekannter Uberempfind-
lichkeit, die diagnostische Injektion immer erst mit sehr verdiinnten
Losungen vorzunehmen, weil dadurch die Gefahr der Allgemeinerschei-
nungen vermieden wird. Verfasser zieht es — wie schon erwahnt — vor,
zuerst eine Scarification zu machen und erst wenn diese negativ ausfillt,
die intracutane Probe folgen zu lassen.

Noch auf einem anderen Wege hat FINEMAN versucht, den Grad
der Uberempfindlichkeit seiner Patienten zu messen, indem er namlich
untersuchte, ob die Intensitit der Uberempfindlichkeit parallel mit der
Menge der Ubertragungssubstanzen im Blute geht. Diese Methode war
aber unzuverlissig, wie eigentlich zu erwarten war, weil doch bekannt-
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lich der Gehalt von Ubertragungssubstanzen im Blute eines und
desselben Asthmatikers zu verschiedenen Zeiten verschieden sein
kann.

2. Das Intervall zwischen zwei Injektionen. Solange sehr kleine
Dosen des Allergens gegeben werden, ist es erlaubt, téglich zu
injizieren; trotzdem geben wir in der Regel nur jeden 2. Tag eine
Injektion. Sobald die aktive Dosis gefunden worden ist, geben wir
die Injektionen zweimal in der Woche, ohne die injizierte Menge weiter
zu vergrofern; spater wird einmal in der Woche, und dann einmal in
14 Tagen injiziert; eventuell wird die Dosis dann etwas erh6ht werden
miissen.

Eine Dosis wird als aktiv betrachtet, wenn die allergischen Symptome
giinstig beeinflult werden ; es ist dann eine weitere VergréBerung weder
notwendig, noch erwiinscht.

Es ist falsch, zu versuchen, eine vollstindige Desensibilisierung zu
erreichen, weil das meistens unmoglich sein wird und man dann Gefahr
lauft, den Patienten empfindlicher zu machen. (Siehe den obenerwidhnten
Fall von Ipecacuanhasensibilisierung.)

Wenn nach einer Injektion allgemeine Reaktionen erscheinen (aller-
gische Anfille, Kollaps), dann war die Dosis zu hoch. Dann mufl man
mit den Injektionen 2 oder 3 Wochen lang aussetzen und die erste Dosis
der neuen Serie sollte 1/,4¢0 von der zuletzt gegebenen betragen.

Es scheint vorzukommen, daBB der Patient nach einer zu starken
Dosis mehr oder weniger desensibilisiert worden ist. Tatséchlich schlagen
manche vor, groe Dosen zu geben und hoffen auf diese Weise eine rapide
Desensibilisierung zu erreichen; doch muf ich bemerken, daf dies ge-
fahrlich ist und zu einem Resultat fithren kann, das dem erwarteten ent-
gegengesetzt ist. (Siehe den oben erwahnten Fall.)

Es ist wichtig, darauf hinzuweisen, daB die Anfialle wahrend der
Behandlung nach einer vorhergegangenen Besserung auch allméhlich
und ohne daB von einer allgemeinen Reaktion gesprochen werden kann,
frequenter oder heftiger werden kénnen. Es kann sein, daf die Dosis
nicht mehr geniigt (weil der Patient weniger empfindlich geworden ist);
meistens aber wird sie zu gro gewesen sein. Wenn man das vermutet,
so ist es wiinschenswert, die Injektionen 3 Wochen lang ganz wegzu-
lassen. War die vorher injizierte Menge zu gro83, so wird wihrend dieses
Intervalles eine Besserung eintreten.

Bei der Heufieberbehandlung kann man auch anders vorgehen als
hier angegeben ist, indem man der Methode der schnellen Desensibili-
sierung folgt. Diese Methode, die besonders dann indiziert ist, wenn der
Patient dicht vor der Heufieberperiode in Behandlung kommt oder aus
anderen Griinden nur kurze Zeit zur Verfiigung steht, besteht in rasch
aufeinanderfolgenden Injektionen mit steigenden Dosen.

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 7
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3. Die Dauer der Behandlung. Auch in Fillen, in denen die Injek-
tionen den Zustand des Patienten zuerst nicht zu verbessern scheinen,
sollte die Behandlung so lange fortgesetzt werden, bis endgiiltig be-
wiesen ist, dal auf diese Weise keine Besserung erzielt werden kann. In
allen jenen Fillen, in denen sich ausgesprochene Zeichen der Besserung
zeigen, sollte die Behandlung so lange durchgefithrt werden, bis alle
Symptome verschwunden sind. Dieser Zustand wird mitunter in
2 Wochen erreicht sein; gelegentlich muBl man die Injektionen aber auch
1 Jahr lang oder noch linger fortsetzen. In allen Fillen, in denen die
Injektionen iiberhaupt in irgendeiner Periode eine ausgesprochene Besse-
rung gegeben haben, sollte man die Behandlung fortsetzen, indem man
die Dosen und die Intervalle wechselt, ohne die Geduld zu verlieren, bis
das erwiinschte Resultat erreicht ist. Gelegentlich wirkt es dabei
giinstig, wenn man die spezifische Behandlung auf einige Monate mit
der nichtspezifischen abwechselt. So sollte man, selbst wenn alle Sym-
ptome schon verschwunden sind, noch etwa ein halbes oder ein ganzes
Jahr lang weiter Injektionen geben, zuerst einmal in der Woche, spéter
einmal in 14 Tagen und endlich einmal im Monat.

Diese Injektionen gelten fur Fille, die wihrend des ganzen Jahres
Symptome zeigen. Beim Heufieber muBl man etwas anders vorgehen,
man bestimmt die Empfindlichkeit des Patienten vor der Heufieber-
periode, injiziert steigende Dosen bis am Ende der Saison und macht
dann eine Pause bis niéchstes Jahr. Bei dieser Krankheit ist es fast
stets notig, jéhrlich zu behandeln, meistens kann man aber jedes Jahr
mit etwas weniger Injektionen auskommen, als im vorhergehenden
Jahre der Fall war.

4. Behandlung einer Uberempfindlichkeit gegeniiber Hundehaar.
Es folgt hier ein Beispiel der antiallergischen Behandlung eines — ziem-
lich selten vorkommenden — Falles von isolierter Uberempfindlichkeit
gegeniiber Hundehaar.

15 Jahre alter Knabe. Zwei Briider leiden an Asthma. Auch der
Patient hat seit seiner frithesten Kindheit an schweren Asthmaanfillen
gelitten. Wihrend der letzten Jahre war er immer in der Nacht zwischen
Samstag und Sonntag sehr unwohl und ist dann fiir zwei oder mehrere
Tage im Bett geblieben. Es war ein Hund im Hause vorhanden und
die Produkte dieses Tieres konnten natiirlich an den Tagen, an denen
der Junge nicht in die Schule ging, stirker einwirken. Die PIRQUET-
Reaktion ist bei ihm negativ; alle Hautreaktionen mit Proteinen sind
negativ, nur Hundehaar ist deutlich positiv.

Dieser Fall zeigt, daB man gelegentlich ausgezeichnete Resultate
mit der spezifischen Behandlung erhilt; es mufl aber bemerkt werden,
daB diese Methode auch versagen kann.
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26. VI. 1921. Anfang d. Behandlg. 1,0 ccm Hundehaar 1:100000, keine Anfille

30.VL1921. , ., . 50 . 1:100000 .
3.VIL1921. ., ., ., 05 , . 1:100000 .
6.VIL1921. , . Lo . 1:100000 ,, .

9. VIIL 1921. - - s 1,0 ,, ' 1:100000 . »
13. VII. 1921. ’ " ’ 1,0 ,, . 1:100000 »

16. VII. 1921. v e ' 1,5 ,, ” 1:100000, leichte Anfalle
23.VIL 1921. , ., ., L5 . . 1:100000

30. VII. 1921. . v » 25 . 1:100000, keine Anfalle
6. VIIL. 1921. w9 » 30 , ’ 1:100000 ,, ’
13.VIOL1921. ., , . 30 , . 1:100000 , Y
20, VIIL. 1921. ,, ,, . 30 . 1:100000 .
27. VIIL 1921. P, ' 0,5 ,, ’ 1: 10000 ,, '

3.IX.1921. , ., ., 05 ., . 1: 10000
10. IX. 1921. o e . 0,5 ,, . 1: 10000, leichte Anfalle
17. IX. 1921. o s ' 05 ’ 1: 10000, keine Anfille
24, IX. 1921. s . » 1,0 ,, . 1: 10000 " -

2.X.1921. ., ., . 10 " 1: 10000 .

8. X.1921. oo ” 1,0 ,, ' 1: 10000 ,, ’

22. X, 1921. » ’s ' L0 ,, . 1: 10000 .

5. XI. 1921. . ' . 1,0 ,, . 1: 10000, leichte Anfalle
12. X1I. 1921. U . 10 ,, . 1: 10000, keine Anfille
2. XL.1921. , ., . 10 , 1: 10000 .
17. X1II. 1921. Keine Injektion — keine Anfalle

4. 1. 1922, - v — »
11. I. 1922, » 2 — »
13.V.1922. " — »

Wir kénnen nicht umhin, auf die Tatsache hinzuweisen, daf3 viel-
leicht alle spezifischen Fille mit spezifischen Methoden desensibilisiert
werden konnten, wenn die richtige Methode gefunden wiirde. In den
Fillen, in denen das bis jetzt noch nicht gelungen ist, kann man an-
nehmen, daB diese richtige Methode noch nicht gefunden ist. Daraus
1aBt sich folgern, daB in Zukunft eine spezifische Therapie wahrschein-
lich in gréBerem Umfange moglich sein wird als jetzt.

VI. Die nichtspezifische antiallergische Behandlung.

Im Anfang unserer Allergiestudien konnten wir nur in seltenen
Fillen das spezifische kausale Agens des Asthmaanfalles identifizieren,
eine spezifische Therapie war deshalb nur selten méglich. Es fiel uns
aber auf, daB viele von diesen Asthmafillen mit ungeklirter Atiologie
sehr stark auf Tuberkulin reagierten, und wir sind dazu iibergegangen,
diese Patienten mit Tuberkulin zu behandeln in der Hoffnung, daBl die
Reaktion, welche als Folge der Tuberkulinallergie entsteht, auch die
andere Allergie giinstig beeinflussen wird. Es zeigte sich, daB in vielen
Fillen unsere Voraussetzung richtig war und seitdem haben wir diese
Behandlungsmethode regelmiBig gebraucht; als wir spater in der Mehr-
zahl der Fille spezifische Ursachen finden konnten und also spezifisch

T*
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behandeln konnten, haben wir als Hilfsmethode doch die Tuberkulin-
methode beibehalten.

1. Die Technik der Tuberkulinbehandlung von allergischen Krank-
heiten. Friither machten wir, bevor mit der Tuberkulinbehandlung an-
gefangen wurde, erst eine PIRQUET-Reaktion und liefen uns bei der
Wahl der ersten subcutanen Tuberkulindosis durch den Ausfall der
Hautreaktion leiten. Nachdem wir aber gesehen hatten, da8 kein be-
stimmter Zusammenhang zwischen der Intensitiat der cutanen Reaktion
und der nach subcutaner Injektion folgenden Allgemeinreaktion be-
steht, sind wir dazu iibergegangen, als erste Injektion stets 0,1 ccm der
1:100 000-Verdiinnung von Alttuberkulin zu geben. Bei Kindern geben
wir meistens als erste Dosis 0,1 ccm der 1:1 000 000 -Verdiinnung. An-
fangs wird zweimal pro Woche gespritzt, nachher einmal pro Woche
und spater einmal in 14 Tagen. Die Dosis wird allméhlich gesteigert,
und in den meisten Fallen gehen wir nicht hoher als 0,1 ccm der Ver-
diinnung 1:10 000. In Ausnahmefillen geben wir noch zehn- oder
hundertmal mehr.

Wir setzen die Injektionen in der angefangenen Weise fort bis

a) alle Symptome der Allergie verschwunden sind oder
b) eine starke lokale Reaktion oder
c) eine allgemeine Reaktion erscheint.

In diesen Féllen wird die Behandlung fortgesetzt, aber die Dosis
bleibt konstant auf der zuletzt gegebenen Menge. Eventuell kann man
sie dann spéter noch verstérken.

Die Behandlung mu8 ziemlich lange, bis zu einem Jahr und manch-
mal noch linger fortgesetzt werden.

Selbst in erfolgreichen Fallen kann es vorkommen, daf die aller-
gischen Symptome 3 Wochen nach Einstellung der Injektionen wieder
auftreten. BOUVEYRON, der — wie schon erwdhnt — ganz unabhéngig
von uns gearbeitet hat, machte dieselbe Erfahrung. In einem solchen
Fall muB erneut mit der Tuberkulinbehandlung begonnen werden.

Alle unsere therapeutischen Tuberkulininjektionen werden subcutan
gegeben.

PoNNDORFF wendet Tuberkulin cutan an, indem er zuerst eine
Reihe von groBen Hautscarificationen macht. Wir sind in einigen Féllen
dieser Methode gefolgt, haben aber den Eindruck gehabt, daB in dem
Falle, wo die subcutane Injektion unwirksam ist, die PONNDORFF-
Methode auch keine Resultate gibt. Da die PoNNDORFF-Reaktion
auflerdem den Nachteil hat, daf sie eine genaue Bestimmung der wirk-
samen Quantititen nicht erlaubt und da manchmal starke Allgemein-
reaktionen auftreten, haben wir uns nicht berechtigt gefiihlt, sie weiter
anzuwenden.
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Wenn die Tuberkulinbehandlung in der beschriebenen Weise ge-
macht wird, dann ist sie vollstindig harmlos. Trotzdem mufB3 immer
an zwei Punkte gedacht werden. Erstens daran, daB eine negative
Hautreaktion nicht dazu fihren soll, groBe therapeutische Dosen sub-
cutan zu geben, da allgemeine Reaktionen (allergische Anfille, hohe
Temperatur) plotzlich erscheinen kénnen.

Der andere Punkt ist der, da3 die angegebenen Regeln nur fiir jene
Fille gelten, in welchen keine aktive Tuberkulose besteht. Diese Mog-
lichkeit sollte durch eine sehr griindliche Untersuchung vorher aus-
geschlossen werden.

2. Die Wahl der Tuberkulinpriparate. Wir haben bis jetzt immer
das Kocasche T.O.A. benutzt. Dieses gab stets gute Resultate. Viel-
leicht haben andere Tuberkuline auch dieselbe Wirkung; aber solange
das nicht bewiesen ist, empfehlen wir nur das von uns benutzte oder
ein dhnliches Praparat.

8. Die Resultate der Tuberkulinbehandlung. Die Mehrzahl unserer
allergischen Patienten leidet an Asthma. Demnach kénnen die Erfolge
unserer Tuberkulinbehandlung am besten an dieser Krankheit beurteilt
werden. Bis heute umfaBit unsere Statistik die Tuberkulinbehandlung
von mehr als 300 Asthmaféillen!, von welchen 15—20% vollstindig
unbeeinfluft blieben. Ungefdhr 50% wurden ganz oder fast ganz
geheilt, wihrend etwa 28—30% merklich bzw. bedeutend gebessert
wurden.

Diese Zahlen beziehen sich auf alle Fille von Asthma, die zwischen
1921 und 1924 in unsere Behandlung gelangten, abgesehen von nur
drei Patienten, die einige Tage nach ihrem Eintreffen und ehe noch
irgendeine antiallergische Behandlung begonnen werden konnte, starben.

Der Erfolg einer Tuberkulinbehandlung wird sich mitunter schon
nach den ersten, wenigen Injektionen oder aber erst nach einigen Mo-
naten zeigen. Wir teilen das immer, ehe wir beginnen, unseren Patien-
ten mit und legen groBes Gewicht darauf, sie so zu beeinflussen, daB
sie geduldig warten und die Behandlung nicht unterbrechen, bevor sich
ein Erfolg zeigt.

Wenn wir auch nicht bei allen unseren Patienten Besserung er-
reichen konnten, méchten wir doch ausdriicklich betonen, daB die Be-
handlung (auBer in 3 Fallen) unseren Patienten niemals geschadet hat.
Bei Beginn unserer Tétigkeit haben wir ndmlich in 2 Féllen zu hohe
Tuberkulindosen gegeben, mit dem Resultat, daB ihnen ein schwerer

1 Die Totalzahl der von uns mit Tuberkulin behandelten Asthmapatienten
iibersteigt jetzt schon 800. Es kénnen aber die spateren Fille, die mit Tuberkulin
und spezifischen Allergenen behandelt wurden, nicht fiir die hier besprochene
Statistik verwendet werden.
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Asthmaanfall folgte. Nach 2 Wochen verschwand dieser Zustand, und
es trat Besserung ein. Ahnliche Fille sind schon frither in der Literatur
beschrieben worden, lange, ehe die Tuberkulinbehandlung der Asth-
matiker rationell durchgefiihrt wurde.

Bei einem dritten Patienten wurde die Tuberkulinbehandlung durch
einen Kollegen, der unsere Anweisungen mifverstanden hatte, zu weit
getrieben, indem er die Tuberkulindosen fortwiahrend steigerte, trotzdem
bereits alle asthmatischen Erscheinungen vollkommen verschwunden
waren. Als Folge der Uberdosierung bekam der Patient neue Asthma-
anfialle und war bis zu einem solchen Grad iiberempfindlich fiir Tuber-
kulin geworden, dafl Asthmaanfille schon nach der Injektion von Tuber-
kulindosen auftraten, die 1000—10 000mal kleiner waren als die An-
fangsdosen. In dieser Periode waren wir gendtigt, einige Asthmaanfille
auszulosen, ehe wir die Grenze der Empfindlichkeit wiederfanden. In
allen 3 Fallen, in welchen der Zustand der Patienten durch die Tuber-
kulininjektionen sich verschlechterte, dauerte diese Periode nicht langer
als 14 Tage.

Unsere ersten Patienten mit Bronchialasthma haben wir, ehe wir
mit den Injektionen begannen, immer in ein Spital aufgenommen. Das
war notig, weil die Art und Weise unseres Vorgehens damals vollstandig
neu war, die wirksamen Dosen bestimmt werden muBten usw., so daf}
wir uns nicht berechtigt fiihlten, anders zu handeln. Jetzt aber wird
die Behandlung — falls nicht aus anderen Griinden Aufnahme in der
Klinik nétig ist — ambulatorisch durchgefiihrt.

Um die Erfolge einer Tuberkulinkur zu illustrieren, erwahnen wir
zwei typische Beispiele einer sehr erfolgreichen Tuberkulinbehandlung.
Es ist bereits erwiahnt worden, dafl die Tuberkulindosen, die injiziert
werden miissen, je nach dem Individuum sehr verschieden sind und daf
die eigentliche Schwierigkeit bei der Anwendung dieser antiallergischen
Therapie darin besteht, daB die wirksame Dosis gefunden werden mufi,
da es absolut unméglich ist, Regeln aufzustellen, die fiir die Behandlung
aller Asthmatiker passen. Deshalb wird ein Arzt, der sich fir diese
Behandlung spezialisiert, viel erfolgreicher arbeiten, als der allgemeine
Praktiker. Aber auch letzterer wird féhig sein, gute Resultate zu er-
reichen, wenn er und sein Patient Geduld genughaben. Es muB} dabei noch
auf einen Punkt aufmerksam gemacht werden. Wenn die Dosis kontinu-
ierlich vergréBert wird, kann es geschehen, daB die wirksame Dosis nach
und nach iiberschritten wird, ohne da8 der Arzt es merkt. Unter solchen
Umsténden muB man auf sehr geringe Dosen zuriickgehen. Diese konnen
eine lokale Reaktion hervorrufen, auch wenn gréfere Dosen es nicht
mehr taten und inzwischen den allergischen Zustand der Patienten ver-
bessern. In einem der unten angefiihrten Behandlungsbeispiele ist dieser
Fall eingetreten.
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4. Tuberkulinbehandlung. Krankengeschichten. I. M. H. Alter
5 Jahre. Asthma seit 3 Jahren. PIRQUET + +. Hat regelmiBig asthmatische
Symptome (Pfeifen) und manchmal schwere Anfille.

Kommt 22. VI. 1923in Behandlung. Purinfreie Diéit und Tuberkulinbehand-
lung, weiter iiberhaupt keine Medikamente. Nur ambulatorisch behandelt.

23. VI. 1923. T.O.A. 1 :1 000 000.

19. VII. 1923. T.O.A. 2 :1 000 000.

21. VIIL. 1923. T.O.A. 5 :1000 000, hat leichte Anfille gehabt.
23. VII. 1923. T.O0.A. 6 : 1000 000, keine Anfille.

25. VII. 1923. T.0.A. 5 :1 000 000, leichte Anfille.

28. VII. 1923. T.O.A. 6 : 1 000 000, keine Anfille.

31. VII. 1923. T.O.A. 8 : 1 000 000, nur etwas ,,Pfeifen.

2. VIIIL. 1923. T.O.A. 1 :1000 000 keine Anfille.

4. VIII. 1923. T.O.A. 11/, :100000 ,, ’

6. VIII. 1923. T.O.A. 2 :100 000, lokale Reaktion, keine Anfille.
8. VIII. 1923. T.O.A. 2 :100 000 ’ ' » ’

10. VIII. 1923. T.O.A. 11/, : 100 000, keine Anfalle.
13. VIII. 1923. T.O.A. 2 :100 000, etwas ,,Pfeifen‘.
15. VIII. 1923. T.O.A. 2 :100 000, etwas ,, Pfeifen*, starke lokale Reaktion,
leichtes Fieber.
17. VIII. 1923. T.0.A. 1 :100 000, keine Anfille.
20. VIIT. 1923. T.O.A. 11/, : 100 000 ,, '
22. VIII. 1923. T.O.A. 11/, : 100 000 ,, v
25. VIII. 1923. T.0.A. 2 :100 000 . .
28. VIII. 1923. T.0.A. 5 : 100 000 v ',
einmal pro Woche. Nur 31.VIII. 1923
311.9Vi1£. iggg }T.O.A. 5 : 100 000 l ein Anfall, sonst nur gelegentlich et
e : lwas ,, Pfeifen‘‘.

19. IX. 1923 [ allméahlich gestiegen bis 1:10 000. Gar keine An-
2'2' I: 192 4.'} T.O.A. lf&lle mehr, wiewohl Patientin am 6. XII. 1923 einen

Schnupfen durchmachte.
22.1. 1924. Aus der Behandlung entlassen. Der Hausarzt spritzt wah-
rend der ersten Monate noch einmal pro Woche 1:10 000
T.O0.A.

Im Jahre 1924 war der Zustand vorziiglich.

Epikrise: Ziemlich schwerer Asthmafall bei einem 5jahrigen Kinde. Schon
nach den ersten Injektionen Besserung. In den Perioden, in denen eine starke
lokale Reaktion hervorgerufen wird (durch 2:100 000), etwas Pfeifen; dann mehr
als 1 Jahr lang ganz ohne Beschwerden; nimmt an Gewicht stark zu und fiihlt
sich bedeutend besser.

II. L. v.d. V., Schiiler, 9 Jahre alt.

Asthmatische Anfille seit dem Alter von 21/, Jahren, die in den letzten
3 Jahren schwerer geworden sind. In jedem Wintermonat ein Anfall, der einige
Tage dauert. Im Sommer alle 2—3 Monate ein Anfall.

GroBvater, GroBmutter und die drei Tanten vaterlicher Seite hatten Asthma.
Anfang der Behandlung am 18. VIII. 1921; zuerst wurde er nur mit 3 g Cal-
ciumchlorid pro Tag behandelt. Tuberkulininjektionen wurden nicht gegeben.
Im Winter 1921—1922 hatte er 5 Anfille, die weniger schwer und von kiirzerer
Dauer als zuvor waren. Im Sommer 1922 hatte er einzelne Anfille. Es wurde
die Calciumchloridbehandlung fortgesetzt. Im Winter 1922—1923 fiihlte er sich
aber schlechter denn je.
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Im Marz 1923 wurde die Tuberkulinbehandlung begonnen, zu-
erst zusammen mit kleinen Milchdosen, spater nur mit T.0.A. wie folgt:

26. Marz T.0.A. 2 :1 000 000.
30. T.0.A. 3 :1000 000, keine Anfille.
4. April T.O.A. 4 :1 000 000 ’ ’
11. ,, T.0.A. 2 : 1000000, leichter Anfall.
18. ,, T.0.A. 3 : 1000000, keine Anfille.
23. T.0.A. 4:1000000 ,, ’
2.Mai T.0.A. 5:1000000 '
9. ,, T.0.A. 2 :1000 000, kein Anfall.

Vom 9. Mai bis zum 27. Juni 1923 wurde die Dosis langsam erhéht bis auf
1:100 000. In dieser Zeit hatte der Patient zweimal einen Anfall. Dann wurde
die Dosis rasch erh6ht. Am 8. August wurde 1:10 000 gegeben, und dann wur-
den alle 14 Tage Injektionen gemacht. Die Dosis wurde langsam gesteigert bis
zum 1. Méirz 1924; an diesem Tage wurde 1:1000 gegeben. Diese Dosis wurde
einmal in jeder 3. Woche wiederholt. Seit dem 6. Juni 1923 hatte der Pa-
tient keine weiteren Anféalle:

Epikrise: Dieser Knabe mit hereditirem Asthma hatte von Jahr zu Jahr
haufigere und schwerere Anfille. Diit und Calciumchlorid verbesserten den
Zustand voriibergehend. Dann trat wieder Verschlimmerung ein. Nach kleinen
Dosen von Tuberkulin zeigt sich eine auffallende Besserung. Spiter wurden
groere Dosen gegeben und dann sind die Anfélle ganz verschwunden.

In der ersten Auflage dieses Buches hat Verfasser auch einige Bei-
spiele von nur teilweise erfolgreicher oder erfolgloser Tuberkulinbehand-
lung angefiihrt und darauf hingewiesen, dafl man solche Fille be-
sonders héufig unter den schweren Klimaasthmatikern findet. Weil
aber jetzt gerade diese Art Patienten ganz anders von uns behandelt
werden konnen, hat es keinen Zweck mehr, diese Krankengeschichten
hier mitzuteilen.

8. Nichtspezifische Therapie. Injektionen von Milch oder
Schwefel. Peptonbehandlung usw. Die spezifische Behandlung
und die Tuberkulintherapie geben nicht immer einen raschen Erfolg.
Manchmal gehen einige Wochen voriitber, bis die richtige Dosierung
gefunden ist.

Wihrend dieser Zeit kann man oft eine sofortige Besserung des Zu-
standes durch Anwendung einer nichtspezifischen, z. B. Milch-, Schwe-
fel- oder Peptontherapie bekommen. Diese Behandlung mufl auch in
jenen Fillen versucht werden, welche durch die anderen Behandlungs-
methoden nicht gebessert werden. AuBerdem verwenden wir diese
Therapie sehr oft, wenn wir rasch feststellen wollen, ob eine antialler-
gische Therapie in einem bestimmten Asthmafall iiberhaupt Aussicht
auf Resultate bietet. Gelegentlich ist es notig — wie schon erwéhnt —,
die spezifische Therapie zeitweise mit der nichtspezifischen Therapie
abwechseln zu lassen.

6. Milchtherapie. Milchinjektionen, als eine Form der unspezifischen
Proteintherapie, sind bei zahlreichen Krankheiten verschiedenster Her-
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kunft angewendet worden. Es schien uns ratsam, diese Methode auch
bei allergischen Patienten auf Grund der folgenden Uberlegung zu ver-
suchen.

Haufig wird wihrend einer akuten Infektionskrankheit ein Patient,
der vorher an schweren allergischen Anfillen litt, vollstindig frei von
allen Symptomen. Diese Periode des Wohlseins kann noch 3—4 Wochen
und sogar Monate nach der Heilung der intermediéren Krankheit an-
dauern. Dann kehrt der frithere Zustand mit den allergischen Anfillen
wieder zuriick.

Die Krankheit, die eine Besserung verursachen kann, kann eine
Bronchopneumonie oder eine Influenza oder eine Tonsillitis oder irgend-
eine andere akute Krankheit sein. Andererseits ist bekannt, daB Krank-
heiten der Atmungsorgane den Zustand auch verschlechtern koénnen.

Wenn man das wei}, so kann es nicht iiberraschen, daB3 Injektionen
einer Substanz, die eine lokale Reaktion, d. h. eine aseptische Entziin-
dung und eine allgemeine Reaktion mit Fieber, Kopfweh usw. auslést,
den allergischen Zustand bessern oder verschlechtern kann. Nach der
Meinung des Verfassers zeigen sich hier die Moglichkeiten und Grenzen
der nichtspezifischen Therapie. Die Injektion von Milch, Schwefel oder
Pepton verursacht eine Reaktion, die ,,gut’ oder ,,schlecht* fiir den
Patienten sein kann. Das wird man in jedem gegebenen Fall auspro-
bieren miissen. Ich neige zu der Ansicht, dal die Vaccinebehandlung,
inbegriffen die Autovaccinebehandlung, im Grunde auch nur eine nicht-
spezifische Proteintherapie darstellt. Moglicherweise liegt hier auch die
Erklirung fir den Erfolg der Tuberkulinbehandlung. Eine Erklirung
fir die Tatsache, dafl eine Besserung der Anfille wihrend einer Er-
Erkrankung oder nach Injektion von Proteinen auch fehlen kann, 148t
sich nicht finden.

Diese Frage wird durch Untersuchungen, die GOTTLIEB und FREUND
vor einigen Jahren ausfiihrten, etwas beleuchtet. STORM VAN LEEUWEN
und VAN DER MADE (14) hatten nachgewiesen, daB intravensse Injek-
tionen von Pepton bei Tieren unter gewissen Bedingungen die Empfind-
lichkeit gegeniiber Adrenalin vergréBern kénnen. Spédter haben dann
GotTLIEB und FREUND diese Tatsache bestitigt; auch zeigten sie, da
nach einer Injektion von Milch oder anderem Eiweill bei Kaninchen die
Empfindlichkeit fiir Adrenalin noch einige Wochen lang erhoht bleibt (in
unseren Versuchen hat die Wirkung von Pepton nur einige Stunden
gedauert). Hiermit ist die Frage noch nicht gelost, aber vielleicht der
Weg gezeigt, der zur Erklirung der Heilwirkung der EiweiBiinjektionen
bei Allergischen fithren kann.

EricH MEYER und A. REINHOLT haben mit einer ingeniésen Methode, die
es ermdoglicht, beim lebenden Menschen oder Tiere spektroskopisch die Geschwin-
digkeit der Sauerstoffabgabe aus dem Blute an das Gewebe zu beobachten, den
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EinfluB von Protein-Therapie auf die Sauerstoffaufnahme der Gewebe studiert.
Dabei konnten sie feststellen, da3 nach Injektion von Milch und Typhusimpfstoff
— neben einer Steigerung der Korpertemperatur — auch eine Beschleunigung der
Gewebsatmung beobachtet wird. Die Beschleunigung kann iiber mehrere Tage
anhalten. Vielleicht kann aus dieser Beobachtung eine Erklarung fiir den giin-
stigen Einflul der Proteintherapie auf manche Krankheiten wachsen.

Auch eine Beobachtung von P. WicHELS verdient in dieser Beziehung Er-
wihnung. WiceELs fand, da8 Einspritzung von antigenen und nichtanti-
genen Substanzen (sogar Glucose und Kochsalzlésungen) bei normergischen Per-
sonen eine Erhéhung des Serum-Albumins im Verhéltnis zum Globulin hervor-
rief, bei Allergikern aber das umgekehrte. Durch Immunisierung oder durch Sen-
sibilisierung (durch EiweiBinjektion) konnte er also eine nichtspezifische Ande-
rung im Blute feststellen. Er befindet sich hierbei im Einklang mit Le CoMTE
pu Nouy, der unter solchen Bedingungen bei Kaninchen eine Anderung im
»»Time-drop‘‘ bei der Untersuchung der Oberflichenspannung des Sérums fand.

Auch von diesen Untersuchungen kann man vorderhand nur sagen, daB sie
fir die Erklarung des Resultats der nichtspezifischen Proteinetherapie wahr-
scheinlich von Interesse sind, ohne daf3 sich jetzt schon iibersehen lieSe, zu
welchen SchluBfolgerungen sie Anla8 geben kénnen.

Die Auffassung, daB der menschliche Kérper eben zwei Reaktionen
nicht zur selben Zeit im Gange halten kann, so daB die eine, kiinstlich
eingeleitete, die andere ausschlieBt, erklirt die Frage nicht und scheint
nicht einmal sehr wissenschaftlich zu sein, sie gibt aber die Tatsachen
so, wie sie zweifellos sind.

7. Technik der Milchtherapie. Unsere Methode, Milchinjektionen zu
machen, ist im allgemeinen die folgende:

1. Tag 0,1 ccm sterilisierte Milch subcutan und 6 Stunden spiter eine In-
jektion von 1 cem,

2. ,, 2 ,, subcutan,

3. ., 5 ,, intramuskulir,
4. ,, 10 ,, '

5 ,, 2 , subcutan,

6' 2 2 2 ”»”

7. , 0,2, .

8. , 01, ’

9. ,, 01, .

10. ,, 0,1 ,, ’

11. ,, wund in den nichsten Tagen je 0,1 cem subcutan.

Im allgemeinen werden die ersten Injektionen und weitere kleinere
Dosen ohne Beschwerden ertragen; aber nach den gréBeren Injektionen
von 5 oder 10 ccm wird der Patient gewohnlich allgemeine Reaktionen
zeigen, die in Kopfweh, Unruhe und Temperaturerhohung (manchmal
bis auf 40° C) bestehen. Gleichzeitig mit diesen Reaktionen tritt Besse-
rung oder — in selteneren Féllen — Verschlechterung des allergischen
Zustandes ein. Ist letzteres der Fall, dann sollte man mit den Milch-
injektionen aufhéren oder nur kleinere Dosen anwenden. Wenn der
asthmatische Zustand auf der Héhe der Allgemeinsymptome wesentlich
gebessert ist, wie das oft in iiberraschender Weise der Fall ist, so werden



Die nichtspezifische antiallergische Behandlung. 107

die Injektionen so, wie oben angegeben, fortgesetzt. Es braucht kaum
besonders hervorgehoben zu werden, daB je nach Bediirfnis Anderungen
an diesem Schema gemacht werden miissen.

Wird die Milchbehandlung bei allergischen Féllen angewendet, dann
sollten die folgenden Punkte beachtet werden:

a) Es ist immerhin moglich, daB8 der zu behandelnde Patient tiber-
empfindlich gegeniiber Milch ist; dementsprechend kann die Dosis von
10 ccm, die gewohnlich bei nichtallergischen Fillen am Anfang der Be-
handlung gegeben wird, todlich sein. Deshalb sollte man die einleitenden
Injektionen von 0,1 und 1 cem nie auslassen.

b) Nach der ersten Serie von Milchinjektionen kann der Patient
sensibilisiert worden sein, trotzdem er vorher nicht iiberempfindlich war.
Deshalb mufl man eine zweite Serie von Injektionen wieder mit 0,1 ccm
beginnen. Nichtbeachtung dieser Regel verursachte, nach einer Mit-
teilung von LUBLINER, den Tod eines Patienten, der nicht einmal eine
allergische Erkrankung zeigte:

Ein kraftiges Madchen, das an Gonorrhde ohne jede andere Krank-
heit litt, wurde mit einer Reihe von intramuskuldren Milchinjektionen
behandelt, die sehr gut vertragen wurden. 8 Tage nach der letzten
Injektion dieser Serie wurde neuerdings injiziert. Sie starb einige Mi-
nuten nach der Injektion unter allen Zeichen des anaphylaktischen
Schocks. Auch andere dhnliche Fille sind bekannt.

¢) Wenn nach Injektion von 5—10 ccm Milch eine Besserung der
asthmatischen Erscheinungen eintritt, werden weitere Injektionen von
kleineren Mengen oft auch giinstig wirken. In diesen Fallen kann man
tagliche Injektionen von 0,1 ccm zwei bis drei Wochen lang geben.
Wenn nach dieser Zeit die Asthmaerscheinungen wiederkehren, kann es
nétig werden, die Dosis voriibergehend zu steigern, es kann aber auch
notig werden, sie bis auf 0,01 ccm herabzusetzen.

d) Bald nachdem die Milchtherapie empfohlen worden war, kamen
Handelspraparate von Milcheiweil auf den Markt und sind jetzt weit
verbreitet. Es wird behauptet, daB Caseinpréaparate, wie Caseosan, mil-
dere Erscheinungen machen und den gleichen therapeutischen Wert
haben als Milch. Es ist aber gezeigt worden, dafl Milch nach Entfernung
des Caseins immer noch eine Wirkung hat, so daB es sicher ist, da3
Caseinpriparate nicht identisch mit Milch sind. AuBerdem ist es iiber-
haupt nicht sicher, da8 die allgemeinen Reaktionen, die durch Milch-
injektionen verursacht sind, schédlich wirken. Vielleicht sind sie ein
wesentlicher Teil der Behandlung. Solange das nicht entschieden ist,
bevorzugen wir die Milch, die immer und iiberall zu erhalten und viel
billiger ist als die Handelspraparate. Wir haben wegen der Gefahr der
Anaphylaxie eiweiBhaltige Priparate ganz verlassen und verwenden
nur Losungen von Schwefel in OL.
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Folgender Fall illustriert, was man von der Milchtherapie erwarten

kann.

Patient Nr. 181, 48 Jahre alt, seiner Beschiftigung nach Griinzeughindler,
mit sehr schwerem Asthma, nahezu niemals frei von Anfillen; zahlreiche Anfille
jeden Tag. Bei der Aufnahme in die Klinik war die PIRQUET-Probe positiv. Er
wurde 6 Wochen lang mit Tuberkulin behandelt, mit dem Resultat, da8 er sich
subjektiv bedeutend besserte und die Anfille seltener und weniger heftig wurden.
Wihrend er sich bisher stets unruhig und krank fiihlte, ging er nunmehr den
ganzen Tag umher, trotzdem er zwei oder drei Anfille hatte. In den Zwischen-
zeiten fiihlte er sich ganz wohl. Demnach war die Tuberkulintherapie teilweise
erfolgreich. Der Patient hatte einen Anfall von Angina, mit einer Temperatur
von 390 C und hatte nun 2 Tage lang nicht einen einzigen Asthmaanfall. Nach-
dem diese Krankheit voriiber war, wurde die Milchtherapie in der folgenden Weise
versucht:

. Tag 0,1 cem Milch, 5 Stunden spéter 1 cem subcutan, Temperatur 37,3° C.
s O ,»  intramuskuldr, Temperatur 39,10 C,

” 10 ’” ’ 2 ” 38’50 C’

’ 10 ”” ” 2 99 38970 C,

,» keine Milchinjektionen, Temperatur 37,4° C.

Nach der Injektion von 5 ccm blieben die Anfille aus, kehrten aber nach
etwa 2 Monaten wieder, so da8 er dann im gleichen Zustande war, wie vor der
Milchbehandlung; nach bestdndig fortgefiilirten Tuberkulininjektionen hat sich
sein Zustand immer mehr gebessert.

S o=

8. Peptontherapie. Soweit mir bekannt, war AuvLD der erste, der die
Anwendung von Peptoninjektionen in der Therapie des Bronchialasth-
mas empfohlen hat. Er hat intravendse und intramuskulire Injektionen
angewendet und gibt an, sehr gute Erfolge gehabt zu haben. Er bevor-
zugt das Pepton IT von ARMOUR gegeniiber dem WITTE- Pepton, da ersteres
angeblich weniger toxische Substanzen enthalte. Unsere Resultate mit
Peptoninjektionen sind nicht so gut wie die von AuLp, wir haben es
allerdings auch nicht ebenso eingehend gepriift und nur subcutan an-
gewendet. Seitdem wir zu den Schwefelinjektionen iibergegangen sind,
haben wir das Pepton ganz verlassen.

9. Schwefelinjektionen. Wihrend des letzten Jahres haben wir
fast immer Injektionen von Schwefel, anstatt von Milch gemacht.
Diese Injektionen haben den Vorteil, dal man keine Anaphylaxie zu
fiurchten hat. AuBerdem geben sie regelméaBigere Reaktionen.

Als Standarddosis haben wir 1 cem einer 1%igen sehr feinen Suspen-
sion von Schwefel in Olivensl gewéhlt, die im Laboratorium der Klinik
zu diesem Zwecke hergestellt wird. Wenn man diese Dosis intramusku-
lar injiziert, so wird sie bei den meisten Patienten eine schmerzhafte
lokale Reaktion auslosen, die nach etwa 8 Stunden von einer Allgemein-
reaktion mit Fieber, Kopfweh usw. gefolgt wird. Diese Reaktion dauert
gewohnlich 24 Stunden. Falls die allergischen Symptome sich wihrend
dieser Periode vermindern, ist es ratsam, diese Therapie fortzusetzen;
aber wir bemithen uns dann immer, eine Dosis zu finden, die wenig oder
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gar kein Fieber macht und trotzdem noch den Zustand des Patienten
bessert. Man wird hierfiir etwa 0,2—0,5 ccm von der 1%igen Losung
geben miissen.

Wenn die Schwefelbehandlung lingere Zeit fortgesetzt werden muf,
verwenden wir oft auch eine 1°/y,ige Losung und injizieren davon 0,5 bis
1 ccm subcutan ein- oder zweimal pro Woche.

Wir haben auch andere Schwefelpriparate versucht, darunter auch
eine vollstindig klare kolloidale Losung, aber wir hatten den Eindruck,
daB unsere Suspension die bessere und weniger schmerzhaft ist.

Die Schwefelbehandlung gibt manchmal bemerkenswerte Resultate,
ist dagegen in anderen Fillen wertlos. In einigen Fillen von Asthma
zusammen mit Gesichts- und Korperekzem, das jeder anderen Behand-
lung trotzte, erhielten wir in einer auffallend kurzen Zeit eine erstaun-
liche Besserung. Doch miissen wir hinzufiigen, daf die Dosis von 1 ccm
der 1%igen Suspension die allergischen Symptome auch verstirken kann,
wie wir das in einem Fall gesehen haben. Spéater angewendete kleinere
Mengen haben dann nachher vorziigliche Resultate gegeben.

Friiher haben wir manchmal auch Injektionen mit Natriumnucleinat
benutzt. Sie kénnen gute Resultate geben. Wir ziehen aber den
Schwefel vor.

10. Die Behandlung mit einem Extrakt aus menschlichen Haut-
schuppen. Nachdem nahezu alle Allergische auf die Injektion eines
Extraktes aus menschlichen Hautschuppen positiv reagieren, kénnte
angenommen werden, daB eine Behandlung mit diesem Extrakt sich
erfolgreich erweisen wird. Wir haben in dieser Richtung Versuche
gemacht, aus denen sich ergeben hat, dal sicher etwas in dieser Rich-
tung zu erreichen ist, aber unsere Erfahrung erlaubt uns bisher noch
nicht, endgiiltige Folgerungen zu ziehen.

11. Peptonbehandlung per os. Franzosische Autoren haben gezeigt,
daB bei einer Anzahl von Fillen allergischer Erkrankungen, in denen
Nahrungsfaktoren fiir das Auftreten der Anfille verantwortlich sind,
Besserung oder sogar Aufhéren der Anfille erreicht werden kann, wenn
die Patienten 3/, Stunden vor jeder Mahlzeit 1/, g Pepton einnehmen.
Diese Behandlung gibt mitunter bemerkenswerte Resultate, haufig aber
absolut gar keine. Da sie gefahrlos ist, sollte man sie in jedem Falle, in
dem Nahrungsfaktoren eine Rolle spielen konnen, versuchen.

Besonders erfolgreich ist die Methode meistens bei Urticaria; hier
soll sie nie unterlassen werden. Gefahren hat die Methode nicht, nur
haben wir zwei Fille gesehen, in denen 1/, g Pepton (in einem Fall
WirTE-Pepton, im anderen ARMOURs Pepton) einen Asthmaanfall inner-
halb einer halben Stunde verursachte. Deshalb verordnen wir in der
letzten Zeit nur 250 mg pro Dosis, eventuell soll man noch weiter her-
untergehen bis zu 100 mg. Das Pepton mufl genau 3/, Stunden vor
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jeder Mahlzeit eingenommen werden. Es sollte zwischen den Mahlzeiten
keine Nahrung zugefiihrt werden. Wenn die Behandlung erfolgreich ist,
so zeigt sich das schon nach einigen Tagen. Sie mul 1—2 Monate lang
fortgesetzt werden; dann kann man nach und nach aufhéren. Falls
nach den ersten Tagen keine Besserung der Symptome eingetreten ist,
eriibrigt sich eine Fortsetzung der per os-Gaben von Pepton.

12. Diiit bei allergischen Erkrankungen. In vielen Fillen von aller-
gischen Erkrankungen hat man zu untersuchen, ob nicht Nahrungsfak-
toren im Spiele sind! Dabei mufl zwischen zwei verschiedenen Typen
der Nahrungsmittelallergie unterschieden werden.

Als Beispiel des ersten Typus kann die Uberempfindlichkeit gegeniiber Eiern
genannt werden. Unmittelbar nach der Aufnahme auch von minimalen Mengen
Ei (z. B. ein Milligramm oder weniger) treten Erbrechen und Durchfall auf und
nach etwas groferen Dosen Darmblutungen, Temperatursturz, Schock. Ich
kenne Fille, wo schon bei der Passage der Nahrung durch den Pharynx dort ein
Jucken und Kitzeln gespiirt wird. Man muB hier wohl wegen der Geschwin-
digkeit, mit der die Erscheinungen auftreten, annehmen, daB ungespaltenes Aller-
gen auf die Schleimhaut einwirkt und resorbiert wird. Diese Fille sind der
Anaphylaxie sehr éhnlich.

Charakteristisch fiir diesen ersten Typus ist also das stiirmische Auf-
treten der Erscheinungen unmittelbar im Anschlufl an die Nahrungs-
aufnahme und dazu kommt noch ein zweiter Faktor: die Spezifizitét.
Meistens werden die Erscheinungen der Allergie bei einer bestimmten
Person nur durch ein Allergen oder eine kleine Gruppe von Allergenen
hervorgerufen, wiahrend andere Nahrungsmittel anstandslos vertragen
werden. In diesen Féllen wird meistens die Hautreaktion mit dem
Nahrungsmittel positiv sein. Sie kann aber auch fehlen. Umgekehrt
beweist eine starke Hautempfindlichkeit noch nicht, daB auch der
Magen-Darmkanal allergisch reagiert. BASTEI teilt z. B. einen Fall mit,
in dem eine starke Uberempfindlichkeit der Haut und Bronchien gegen-
iiber Kaninchenhaar und gegen das Albumin des Kaninchenserums
bestand, wahrend Kaninchenfleisch und auch Kaninchenserum ohne
jede Schwierigkeit per os genommen werden konnte.

DaBl die Arzneimittel in dieser Beziehung eine besondere Stelle
einnehmen, wird spater noch erwahnt.

Fiir den zweiten Typus der Uberempfindlichkeit ist eben das Feh -
len der Spezifizitat charakteristisch, und weiter zeichnen die zu diesem
Typus gehorenden Fille sich dadurch aus, daB die allergischen Erschei-
nungen nicht direkt im Anschlul an die Nahrungsaufnahme auftreten,
sondern erst nach einer oder mehreren Stunden.

Zu diesem Typus gehort eine interessante Gruppe von Urticariafillen,
wo der Zusammenhang zwischen Hautausschlag und Nahrung sichergestellt
wird durch die Tatsache, daB ohne Nahrungsaufnahme keine Urticaria auftritt,
und wo es trotzdem nicht gelingt, ein oder mehrere Nahrungsmittel als kausales
Agens aufzuweisen. Die Urticaria erscheint 1 oder 2 Stunden.nach dem Essen,
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und fast jedes Nahrungsmittel ruft sie hervor. Hautreaktionen mit Nahrungs-
mitteln fallen negativ aus, und Einnahme von Pepton vor dem Essen bringt glatte
Heilung.

Zu dem zweiten Typus der Uberempfindlichkeit gehéren ferner eine Reihe
von Fillen, die VAREKAMP und ich vor einigen Jahren als ,,nutritive Form des
Asthma bronchiale‘‘ beschrieben haben. Es handelte sich um Asthmatiker,
welche unter der gew6hnlichen Therapie nicht — oder nicht vollstindig — an-
fallsfrei wurden, sich aber deutlich besserten, nachdem sie 2 Tage gehungert
hatten. Die Besserung trat meistens erst am zweiten Hungertag deutlich auf.
Zufithrung von Nahrung verursachte oft ein erneutes Auftreten der Anfille, aber
diese Verschlechterung kam erst einige Stunden nach dem Essen und auch hier
war es selten moglich, ein oder mehrere Nahrungsmittel als spezifisches Agens
nachzuweisen. Hautreaktionen mit Nahrungsmitteln waren stets negativ. Dieser
Typus der Uberempfindlichkeit ist vielleicht noch wichtiger, als der zuerst ge-
nannte, erstens weil er haufiger vorkommt, zweitens weil der Patient selbst
meistens von dem EinfluB der Nahrung auf seine Anfille keine Ahnung hat. Die
Erscheinungen, welche in diesen Fillen nach der Aufnahme von Nahrung auf-
treten, brauchen nicht asthmatischer Natur zu sein, es fallen sicher in diese
Gruppe eine Anzahl anderer Erscheinungen, welche 6fters mit dem Namen Magen-
‘Darm-Neurose versehen werden.

Eine Erklarung fiir diesen Typus der Uberempfindlichkeit ist schwer
zu geben. Der Umstand, da zwischen dem Auftreten der Anfille und
der Aufnahme der Nahrung manchmal viele Stunden vergehen, macht es
unwahrscheinlich, daB ungespaltenes Nahrungsmittel als Allergen wirk-
sam wire, und die Annahme liegt auf der Hand, da3 entweder bestimmte
Nahrungsmittel erst nach der Verdauung Allergene freigeben, oder be-
stimmte Allergene erst im unteren Teil des Darmes resorbiert werden, was
impliziert, daB sie durch die Verdauungssafte nicht zerstért worden sind.

Die Therapie wird fiir jede dieser beiden Typen eine ganz verschie-
dene sein. In den zu dem ersten Typus gehérenden Féllen, die zu der
,»Anaphylaxie - alimentaire’‘ der Franzosen gehéren, soll in allererster
Reihe der Rat gegeben werden, die Allergene zu vermeiden. Ist das nicht
moglich, so wird man zu der skeptophylaktischen Therapie iibergehen,
die sich in zwei Weisen anwenden 1af3t:

a) Man gibt jedesmal vor der eigentlichen Nahrung eine sehr kleine
Menge des betreffenden Nahrungsmittels (z.B. nur 10 mg Ei) und 1Bt
nach einer halben Stunde die gréfere Menge folgen. Die durch die kleine
Dosis hervorgerufene Verminderung der Empfindlichkeit dauert nur
1 oder 2 Stunden.

b) Man gibt erst eine sehr kleine Menge des Nahrungsmittels, 146t
den nichsten Tag eine etwas groBere Menge folgen und geht so weiter,
stets langsam die Dosen erhohend, bis man eine derartige Desensibili-
sierung erreicht hat, daB der Patient eine kleine Quantitat des Nah-
rungsmittels gut vertragen kann. Man muB nicht eine vollkommene
Desensibilisierung verlangen, sondern schon damit zufrieden sein, dafl
der Patient z. B. ein halbes Ei oder ein Glas Milch vertragen kann.
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Bei der Behandlung des zweiten Typus der Nahrungsmitteliiber-
empfindlichkeit wird anders vorgegangen.

Nachdem man den Patienten — zwecks Diagnosestellung — 2 Tage
hat hungern lassen, versucht man allméhlich, welche Nahrungsmittel er
vertragen kann. Dabei kann man sich teilweise durch das Ergebnis
von Hautreaktionen mit Nahrungsmittelextrakt fithren lassen. Daf}
diese aber nicht immer zuverlissige Resultate geben, ist oben schon
erwiahnt worden. Bei der Feststellung der Diét fiir diese Patienten hat
es sich in unserer Klinik als vorteilhaft erwiesen, die Nahrungsmittel in
vier Gruppen einzuteilen.

a) Milch, Butter, Kise;

b) Fleische und Gemiise (Schweinefleisch wird ausgeschlossen und
eventuell fallen, je nach dem Resultat der Hautreaktionen, einige Ge-
miise aus);

c) Eier;

d) Kohlehydrate.

Bei Kindern fangen wir nach den Hungertagen meistens mit Gruppe b
an, bei Erwachsenen mit Gruppe a oder d. Wenn eine Gruppe gefunden
ist, die gut vertragen wird, sucht man noch eine zweite dazu und even-
tuell eine dritte, bis man eine richtige Didt gefunden hat. Man muf
bei dieser Behandlung nicht so angstlich darauf achten, ob die Patienten
genug Calorien und geniigend Vitamine bekommen. Sehr oft ist es
sogar notig, wochen- oder monatelang eine Didt zu verschreiben, die
sonst als Unterernahrung zu betrachten ist. In einem Fall haben wir,
um bei einer 25jahrigen Frau Heilung von einem Ekzem mit Asthma
zu erzielen, 9 Wochen lang eine Didt verschrieben, die nur aus Reis,
Brot, Makkaroni, Zucker und Tee bestand, erst dann konnte Milch und
Gemiise zugesetzt werden, es hat ihr gar nicht geschadet und im Gegen-
teil das Asthma und Ekzem zum Verschwinden gebracht.

13. Andere antiallergische Behandlungsmethoden. VOLLBRACHT
und STERNBERG aus der Hasekschen Klinik berichten iiber gute Erfolge
von subcutanen Injektionen kleiner Mengen Jodnatrium bei Rhinitis
vasomotoria und Heuschnupfen, spéter auch bei Asthma bronchiale.
Nach ihren Erfahrungen ist dabei nur das freie Jod, welches sich in
alteren gelb gewordenen Jodnatriumlésungen befindet, wirksam. Wir
haben an einem groBeren Material von Asthmatikern und Rhinitis-
patienten diese Methode nachgepriift und haben auch einige gute Er-
folge damit erlebt. DaB unsere Resultate in vielen Fillen nicht befrie-
digend waren, liegt erstens an dem Umstand, daBl wir das Jod in den
Fillen gaben, welche wir durch andere MaBnahmen nicht — oder nicht
geniigend — beeinflussen konnten, und zweitens mag vielleicht der
Umstand von Bedeutung sein, da in unserer Gegend reichlich Jod im
Trinkwasser und Boden vorkommt, wihrend das Material der Wiener
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Nasenklinik wahrscheinlich teilweise aus Kropfgegenden stammt. Be-
ziiglich dem geringen therapeutischen Erfolg bei den schweren, sonst
auch schwer beeinfluBbaren Patienten sei noch erwihnt, daB mein
Assistent VAREKAMP auf seiner Ambulanzabteilung 31 schwere Fille,
die schon léngere Zeit in Behandlung waren, wihrend 3 Monaten regel-
mifig mit einer alten gelb gewordenen Natriumjodidlésung in wech-
selnden Dosen gespritzt hat, wobei nur in einem Fall eine deutliche
Besserung auftrat. Geringe Besserung zeigte sich in 9 Fillen, eine Ver-
schlechterung in 4 Fillen, wiahrend 17 Fille unbeeinflu8t blieben. Fiir
die schweren Fille ist also wenig von dieser Therapie zu erwarten, in
leichteren Fillen und bei Rhinitis vasomotoria ist ein Versuch zu machen.

DATTNER hat kiirzlich vorgeschlagen, verschiedene Neurosen mit
kleinen Dosen von Jodthyreoidin zu behandeln unter der Annahme,
daB die bei diesen Personen vorkommenden Krankheitserscheinungen
vielleicht auf einer ungeniigenden Sauerstoffversorgung der Gewebe (oder
bestimmter Gewebe) beruhen. Diese ungeniigende Sauerstoffversorgung
wiirde auf mangelhafte Entwicklung der Capillaren in diesen Geweben
zuriickzufiihren sein. Hierbei stiitzt sich DATTNER auf interessante
Untersuchungen von JAENScH, in denen durch mikroskopische Unter-
suchung nachgewiesen wurde, daB8 die Capillaren des Nagelbettes bei
Hypothyreoidismus mangelhaft entwickelt sind und durch Thyreoidin-
zufuhr wieder normale Form annehmen.

Auch bei der Asthmabehandlung hat DATTNER diese Therapie ein-
gefithrt. Wir haben einige Nachpriifungen diesbeziiglich angestellt,
kénnen aber noch kein abschlieBendes Urteil abgeben.

Oft ist versucht worden, den allergischen Zustand durch intravendse
Injektionen verschiedener Salzlosungen, wie Calciumchloridlésung (Afe-
nil), hypertonische Kochsalzlosung, Strontiumlésungen usw. giinstig zu
beeinflussen. Auch hypertonische Glykoselosungen sind versucht worden.
Wir haben diese Therapie einige Male in schweren Fillen von Asthma
und auch bei Heufieber versucht, sahen aber keinen sehr groBen Erfolg.
Weil bekannt ist, da8 intravenose Injektionen bei Asthmatikern leicht
einen Schock hervorrufen kénnen, sind wir der Ansicht, daB sie nur
bei dringender Indikation gegeben werden sollten.

Im vorstehenden ist eine allgemeine Ubersicht iiber die Diagnose
und Behandlung allergischer Krankheiten gegeben, es diirfte zweck-
méBig sein, die Bedeutung der verschiedenen allergischen Krankheiten
noch einzeln zu besprechen.

VII. Die Therapie des Bronchialasthmas.

Nachdem wir iiber eine Klinik mit allergenfreien Kammern verfiigen,
wird bei der Behandlung eines Falles von Bronchialasthma folgender-
mafBen vorgegangen.

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 8
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Zuerst wird eine genaue Anamnese aufgenommen nach dem auf
S. 30 gegebenen Schema, dann folgt die physikalische Untersuchung,
Auscultation, Perkussion, Bestimmung der vitalen Kapazitat und al-
veolire CO,- und O,-Spannung, und danach werden eine Reihe von
Hautreaktionen ausgefiihrt. Es wird dabei immer mit einigen Cutan-
proben (auf Hautscarification) angefangen und zwar meistens:

a) gemischte Tierhaare (Pferd, Rind, Hund, Katze, Kaninchen,
Meerschweinchen, Maus);

b) gemischte Fleische (Rind, Schwein);

c) gemischte Fische und Crustaceen;

d) Kontrollosung (0,5% Phenol enthaltende Kochsalzlosung).

Wenn a, b oder ¢ positiv sind, so wird angenommen, da8 Uberempfind-
lichkeit gegen diese Gruppen besteht und es folgt jetzt eine Unter-
suchung mit den einzelnen Bestandteilen der Gruppen. Ist z. B. die
Gruppe a positiv, so folgt eine Untersuchung mit Pferdehautextrakt,
Hundeextrakt usw. Man kann dabei ebenfalls die Cutanprobe verwen-
den. Falls man in diesem Stadium intracutan arbeiten will, soll man
immer mit der 1:10 000 Verdiinnung der Stamml6sung anfangen, weil
die hohere Konzentration gefdahrlich sein kann. Falls die
1:10 000 Verdiinnung negativ war, so ist es erlaubt, die 1:1000 Ver-
diinnung zu probieren; ist auch diese negativ, so kann man zu der 1:100
iibergehen usw.

Werden bei der ersten Cutanuntersuchung die Gruppen a, b, und ¢
negativ gefunden, so ist eine starke Uberempfindlichkeit gegeniiber
Tierhaaren ausgeschlossen, Uberempfindlichkeit gegeniiber Nahrungs-
mitteln kann dann doch bestehen, weil dabei (vgl. oben) die Hautreak-
tion nicht beweisend ist.

Ist die Cutanprobe mit gemischten Tierhaaren negativ, so wird,
falls der Patient regelméBig mit einem Pferd, Hund, oder Katze usw.
in Berithrung kommt, die 1:10 Verdiinnung des betreffenden Extraktes
intracutan probiert. Fiallt das deutlich positiv aus, so ist eine gewisse
Uberempfindlichkeit vorhanden und dann empfiehlt es sich, das Tier zu
vermeiden. Eine Katze ist z. B. in so einem Fall aus dem Hause zu
entfernen. Gleichzeitig mit dieser intracutanen Injektion wird eine
Intracutanprobe gemacht mit:

e) Menschenhautschuppenextrakt (STorMm);

f) Extrakt aus Bettfedern aus ,,Asthmakopfkissen‘, Verdiinnung
1:10;

g) Extrakt aus Getreide mit Milben, Verdiinnung 1:10;

h) Extrakt von Schimmelpilzen (Aspergillusarten, eventuell Peniici-
lium, Mucor usw.

Eine positive Reaktion nach Injektion eines dieser Extrakte ist be-
weisend fiir die Allergie. Wenn der Patient zu den ziemlich selten vor-
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kommenden Fillen gehort, in denen akute Anfille abwechselnd mit
langen Intervallen ohne Krankheitssymptome (auch ohne auscultato-
risch festzustellende Gerdusche) bestehen, so muf8 ambulant behandelt
werden, wobei folgende Vorschrift gegeben wird.

1. Vermeiden der positiv reagierenden Allergene: eventuell Tiere,
Nahrungsmittel, Bettfedern, milbenhaltiges Material, Vermeiden von
Klimaallergenen, Daueraufenthalt in gutem Klima oder Verbesse-
rung der Wohnung, Verbesserung der Betten, Schlafzimmer heizen, um
dadurch das Schlafzimmer trocken zu halten (vgl. S. 76).

2. Tuberkulintherapie.

3. Spezifische Desensibilisierung.

4. Eventuell nichtspezifische Behandlung.

Gehort der Patient zu den viel frequenter vorkommenden Féllen,
in denen dauernd, oder jedenfalls morgens beim Aufstehen oder im Laufe
des Tages nach Anstrengungen Asthmasymptome — wenn auch nur
schwache — vorhanden sind, so ist Aufnahme in die Klinik erforderlich.
Dabei wird meistens folgendermaflen vorgegangen.

1. Aufnahme in allergenfreie Kammer mit einfacher Ventilation
(hochangesaugte AuBlenluft). Alle Anfille werden coupiert durch Injek-
tionen mit kleinen Mengen Adrenalin (0,2—0,4 ccm), keine anderen Me-
dikamente werden gegeben, als Schlafmittel nur Amylenhydrat. Rau-
chen von Asthmazigaretten, Brennen von Asthmapulver, oder Gebrauch
des TuckERschen Apparates, Einnehmen von Asthmamitteln oder von
Aspirin oder Schlafmitteln wird verboten. Morphium, Pantopon oder
Opium werden in der Klinik nie gegebent.

Sind nach 2 bis 3 Tagen die Symptome verschwunden oder deutlich
gebessert, so gehért der Patient ganz oder teilweise in die Klimagruppe.
Sind nach 2 bis 3 (gelegentlich 4) Tagen die Anfille nicht erheblich ge-
bessert, so folgt:

2. Einschaltung von zwei Hungertagen. Der Patient wird gebeten,
gar nichts zu essen. Getrunken wird nur Tee, mitunter roter Bordeaux.
Wenn der Patient dringend darum bittet, so bekommt er Zwieback.
Den ersten Tag darf er ausgehen, am zweiten Hungertag bleibt er im
Bett. Wahrend der Hungertage bleibt er in der allergenfreien Kammer.
Wenn Hungern deutliche Besserung bringt, wird angenommen, da8
Nahrungsfaktoren wichtig sind und ausprobiert, welche Diit ihm paft
(vgl.S.110). Wird durch zwei Tage Hungern der Zustand nicht gebessert,
so wird angenommen, dal der Patient keine besondere Didt zu halten
braucht. Wahrend dem ganzen Aufenthalt in der Klinik bekommen
aber die Patienten kein Schweinefleisch, keinen Fisch oder Schaltiere,

1 Bei der Behandlung von sechshundert Patienten ist von dieser Regel
nur zweimal abgewichen worden.

8*
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keinen Spinat, keine Schokolade, weil diese Speisen nach unserer Er-
fahrung oft nicht vertragen werden, und wir — um nicht die Beob-
achtungszeit unnétig zu verlingern — die Sache nicht komplizieren
wollen.

Bringt Aufenthalt in der allergenfreien Kammer und Hungern keine
Besserung, so wird

3. der Patient in eine mit durch Kiihlung gereinigter Luft venti-
lierte allergenfreie Kammer gebracht.

Bringt auch das keine Verbesserung, so wird

4. nichtspezifische antiallergische Therapie versucht, d. h. meistens
Injektionen mit einem Schwefelpriparat.

Weil die Aufnahme in den mit gereinigter Luft ventilierten Kammern
— wegen der hohen Anschaffungskosten fiir Privathiuser — meistens
keine therapeutischen Konsequenzen haben kann, wird oft die Reihen-
folge von 3 und 4 umgetauscht.

In den Fillen, wo die allergenfreie Kammer volles Verschwinden
oder deutliche Besserung der Anfille zur Folge hat, wird der Patient
— mit oder ohne eine besondere Didt — noch einige Zeit in der Kammer
gelassen. Aber allméhlich wird ihm erlaubt, am Tage auBerhalb der
Kammer zu sein, so dal nach 8 bis 10 Tagen erreicht wird, daB er nur
wihrend der Nacht in der Kammer bleibt, und am Tage ausgeht, Ausfliige
macht oder eventuell in einer benachbarten Stadt seinen Geschiften
oder Beruf nachgeht, mitunter zu Hause speist usw. Stellt sich heraus,
daB in dieser Weise der Zustand gut bleibt, so wird dem Patienten ge-
raten, sich zu Hause eine allergenfreie Kammer einrichten zu lassen;
falls das wegen finanziellen Schwierigkeiten nicht méglich ist, folgt die
Verbesserung von Haus und Schlafzimmer, wie oben erwihnt.

Der Aufenthalt in der Klinik wird gleichzeitig benutzt, um, wenn
notig, die spezifische Diagnose der Allergie kompletter zu machen und
es wird die spezifische oder nichtspezifische antiallergische Therapie
— einschlieBlich die Tuberkulintherapie — eingeleitet und die wirksame
Dosis festgestellt.

Nach Entlassung aus der Klinik wird diese Therapie weiter gefiihrt.
Wenn in der angegebenen Weise vorgegangen wird, ist eine Aufnahme
von 2 bis 3 Wochen in der Klinik erforderlich. Eine lingere Aufnahme
hat meistens keinen Zweck, weil das Asthma nicht durch eine Kur
geheilt werden muB, sondern nur durch 1. Vermeiden der Allergene
(Einrichtung von allergenfreier Kammer zu Hause), 2. langdauernde
antiallergische Therapie.

Der Patient wird also nach dem zwei- oder dreiwéchentlichen Aufent-
halt mit genauen Vorschriften aus der Klinik entlassen. Extrakte und
Vorschriften zur weiteren Behandlung durch seinen Hausarzt werden
mitgegeben.
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In Ausnahmefillen, in denen eine von bakteriellen Ursachen ab-
héngige chronische Bronchitis die Grundlage des Leidens ist, wird eine
etwas lingere Aufnahme nétig sein und wird durch den Aufenthalt in
der allergenfreien Kammer, durch Behandlung mit Autovaccin oder
Mischvaccin und durch nichtspezifische Therapie (Injektionen mit
Schwefelpriparaten) versucht, eine Dauerheilung zu bekommen.

Hilfsmethoden.

Wiéhrend der Aufnahme in der Klinik kommen wir fast immer in der
oben angegebenen Weise aus und gebrauchen als Medikament zur Auf-
hebung der akuten Anfille nur Adrenalin. Nachdem die Patienten aber
wieder nach Hause zuriickgekehrt sind, werden — falls zu Hause keine
allergenfreie Einrichtung gemacht werden kann — Hilfsmethoden oft
notig sein. Als erstes Mittel wird auch zu Hause das Adrenalin gebraucht.
Wir gehen dabei (wie oben beschrieben) so vor, daBl wir dem Patienten
erlauben, Adrenalin von 0,2—0,4 ccm per Injektion zu benutzen. Ge-
wohnlich werden téglich maximal nur drei bis vier solche Injektionen
erlaubt. Wir méchten darauf hinweisen, dafl wir bei dlteren Patienten
ofters vorziigliche Resultate hatten, wenn wir monatelang téglich drei-
mal 0,2 ccm Adrenalin nehmen lieBen, unabhéngig davon, ob diese In-
jektionen im Augenblick erforderlich waren oder nicht. Es kann noch hin-
zugefiigt werden, daBl dieses Vorgehen auch in Fillen von Bronchitis und
Emphysem ohne Asthma bei dlteren Personen sehr niitzlich sein kann.

Neben Adrenalininjektionen verschreiben wir oft Calciumchlorid in
groBen Dosenvon 5 bis10g. Auch geben wir mitunter Benzylbenzoat per
os und haben den Eindruck, daBl es manchmal die Asthmaanfille lindert.
Es wird verschrieben in Alkohol oder Ol, z. B. nach folgendem Rezept:

Rp. Benzyl benzoat. 40
Spir. fort. ad. 200
S. dreimal téiglich 5 cem in Milch.
Wenn die Patienten an Husten leiden, verschreiben wir oft Codein;
zweckmiBig ist es, dieses Arzneimittel mit Kaliumjodid zu kombinieren
nach dem folgenden hiufig angewandten Rezept:

Rp. Kalii jodati 15g
Codeini hydrochlorici 0,75 g
Aquae ad 300 g
Mds

dreimal téaglich 10 ccm.
In bestimmten Fillen wird ein Versuch mit Arsenmedikation gemacht.
Wir geben dann meistens folgende Vorschrift:

Rp. Acid. arsenic. 60 mg
Kalii jodati 2g
Fiat pill. No. 200
S. dreimal téglich 2 Pillen.



118 Die Therapie des Bronchialasthmas.

Alle diese Manahmen kénnen einen gewissen Nutzen bringen, aber
sie werden nur selten einen dauernden Erfolg haben. Letzterer kann nur
durch eine der antiallergischen Methoden erreicht werden.

Therapie der chronischen Bronchitis. Wir sehen ziemlich oft Fille
von chronischer Bronchitis mit oder ohne Emphysem und eventuell
mit hohem Blutdruck, welche, wiewohl sie nie akute asthmatische An-
falle zeigen, doch zu der Gruppe der allergischen Krankheiten gerechnet
werden miissen, weil die Etiologie dieselbe ist. Hierzu gehéren ganz
besonders:

a) Fille von chronischer Bronchitis bei Sauglingen oder kleinen Kin-
dern, die vermutlich als Anfangsstadium des Asthmas aufzufassen sind.

b) Fille von chronischer Bronchitis und Emphysem mit hohem
Blutdruck bei Erwachsenen, oder dlteren Menschen, wobei die schnelle
Besserung der Symptome durch Klimawechsel charakteristisch ist.

Diese Fille werden besonders rasch durch Aufnahme in eine allergen-
freie Kammer gebessert, es gibt darunter — bei der Gruppe b — Fille,
die Ventilation mit gereinigter Luft bediirfen.

Die Behandlung dieser Fille ist genau dieselbe wie bei Asthma, sogar
die Adrenalininjektionen geben hier meistens denselben Erfolg wie beim
Asthma.

Die Therapie und die Didtordnung in Fillen, in denen Nahrungs-
faktoren eine Hauptrolle spielen, ist bereits besprochen worden.

‘Wiewohl es unsere Absicht ist, in diesem Buch nur die interne und
besonders die antiallergische Behandlung der allergischen Krankheiten
zu besprechen, miissen wir doch erwiahnen, daB in der letzten Zeit zwei
neue Behandlungsmethoden fiir Asthma bronchiale empfohlen worden
sind; es sind das die Réntgenbestrahlung und die Durchtrennung des
Halssympathicus. Bei ersterer Methode entstehen im Korper sicher ab-
norme Stoffwechselprodukte und es ist sehr wahrscheinlich, da8 minde-
stens ein Teil der Erfolge der Rontgentherapie auf das Konto der ,,Pro-
teintherapie‘ zu schreiben ist, wie das auch von verschiedenen Autoren
anerkannt wird.

Gegen die Sympathicotomie (bzw. Vagotomie) muB schon aus theo-
retischen Griinden das Bedenken geduBlert werden, ob man nicht durch
die Ausschaltung des Sympathicus dem Korper einen seiner Schutz-
mechanismen raubt. Mir sind einige Fille bekannt, in denen nach der
Operation wiederholt schwere eitrige Bronchitiden auftraten. Nach
dem, was Verfasser sonst von dieser Operation gesehen hat, betrachtet
er es als fraglich, ob dieser Eingriff bei Asthmatikern iiberhaupt er-
laubt ist.
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VIII. Die Therapie des Heufiebers.

Die Therapie des Heufiebers ist viel einfacher, als die Therapie des
Asthmas und das gilt noch mehr beziiglich seiner Diagnose. BLACKLEY,
der zuerst die wirkliche Ursache des Heufiebers erkannt hat und der
deshalb eigentlich der Begriinder der modernen Lehre der allergischen
Erkrankungen ist, hat bereits gewuBlt, da bei Heufieberpatienten nicht
nur die Schleimhéute oder die Conjunctiva und die Nase iiberempfind-
lich fiir Pollen sind, sondern daB auch die Haut eine starke Reaktion
gegeniiber Pollen zeigt, wenn diese auf eine Scarification iibertragen
werden. Soweit ich weil}, gibt es keine Ausnahme von der Regel, daBl
jeder, der an Heufieber leidet, positive Hautreaktionen mit denselben
Pollen, die seine Anfiille verursachen, zeigt; allerdings geht die Inten-
sitdt der beiden Reaktionen nicht parallel. Wir neigen zu der Ansicht,
daB die Reaktion der Conjunctiva spezifischer ist, als die der Haut.

Bei den Friihfallen von Heufieber, nimlich bei den Fillen, die ihre
Symptome nur wihrend der ersten Sommermonate, von Mai bis Juli,
bekommen (wobei kleine Unterschiede von Land zu Land und von Jahr
zu Jahr sich zeigen), sind die Pollen der verschiedenen Griser und Ge-
treide gewohnlich das urséchliche Moment. Es gibt Patienten, die schon
im Marz oder April an Heufieber leiden; dann mu8 man an Hyanzinthen-
pollen denken. Auch Krokus und Narzissen kommen eventuell in Be-
tracht. Einer Uberempfindlichkeit gegen Tulpen bin ich noch nie be-
gegnet.

Bei den Spitfillen von Heufieber, bei denen sich die Symptome
noch im August und September zeigen, oder in den gemischten Fillen,
mufl man den verschiedensten Blumen besondere Aufmerksamkeit zu-
wenden (Chrysanthemum, Dahlia, Clematis, Spartina, Aster usw.). Die
in Betracht kommende Art wird von Ort zu Ort verschieden sein. Ein
Spezialist in der Behandlung von allergischen Kranken wird einen Be-
stand von Pollen der wichtigsten Blumen nétig haben, die in seiner
Nachbarschaft am héufigsten sind.

Wir gehen bei der Therapie des Heufiebers folgendermaBen vor: Zu-
erst wird eine qualitative Diagnose gemacht. Hierzu stehen Standard-
extrakte verschiedener Pollensorten zur Verfiigung. Diese Extrakte sollen
immer erst cutan gepriift werden, ehe intracutane oder subcutane In-
jektionen vorgenommen werden. Die Empfindlichkeit der Patienten
kann nicht vorher geschitzt werden und wechselt von Fall zu Fall in
hohem MafBle. Intracutane oder subcutane Injektionen mit zu
hohen Dosen konnen beéi sehr empfindlichen Patienten
schwere Erscheinungen und sogar den Tod herbeifiithren.
Solche Injektionen sind zum diagnostischen Zwecke also in jedem Fall
zu vermeiden, es soll immer die Cutanprobe vorangehen.
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1. Cutanprobe: Auf dem Vorderarm werden nach Abreibung mit
Alkohol einige kleine Ritze in die Haut gemacht wie bei der von Pirquet-
probe, dann wird auf jeden Ritz ein Tropfen einer Stammlsung auf-
getropft und mit der Impfnadel wihrend einer Minute eingerieben.
Jede Impfnadel ist nur fiir eine Pollensorte zu verwenden und soll vor
neuem Gebrauch ausgeglitht werden. (Es empfiehlt, sich immer eine An-
zahl steriler Jennernadeln vorratig zu halten.)

Bei iiberempfindlichen Patienten entsteht auf der Impfstelle nach
5 bis 10 Minuten eine weile Quaddel, umgeben von einem roten Hof.

Die Cutanimpfungen sind ungefdhrlich; leichte Symptome von
Augenjucken, Rhinitis kénnen sich zeigen. Es ist ratsam, nicht mehr als
fiinf Proben in einer Sitzung zu machen. Wird eine Hautreaktion zu
stark und léstig, so kann man in die Quaddel 0,1 ccm der gewohnlichen
Adrenalinlosung einspritzen.

Fiir qualitative Diagnose sind verfiigbar:

Stammextrakt von Getreide, Griser, Blumen aus der Zwiebelgruppe
und andere Blumen.

Getreide: In jedem Fall sind Weizen, Roggen und Hafer zu priifen.

Graser: Die wichtigsten Griser sind: Festuca rubra, Arrheraterum
elatius, Holcus lanatus, Alopecurus pratensis, Lolium perenne, Cynosurus
cristatus, Triticum repens, Dactylis glomerata, Phleum pratense, Poa
pratensis, Poa trivialis usw.; es empfiehlt sich, Phleum pratense (Thimo-
tee) gesondert zu priifen und eine Mischung der wichtigsten anderen.

Blumenzwiebeln: Kommen nur in Betracht fiir Patienten, die
schon im Mérz oder April Erscheinungen von Heufieber haben. Es sind
zu untersuchen: Tulpen, Hyazinthen und Narzissen.

Blumen: Besonders fiir diejenigen Patienten, die auch nach Juli
noch Erscheinungen haben oder aus Erfahrung wissen, dafl gewisse
Blumensorten nicht bekémmlich sind.

Grobschematisch wird also bei der Diagnose folgendermafBlen vor-
gegangen: Untersuchung auf Roggen, Weizen, Hafer, Phleum pratense,
Mischung anderer Gréser.

Wenn Erscheinungen auch im Mirz oder April: Tulpen, Hyazinthen,
Narzisse; wenn Erscheinungen auch im August oder September: die in
Betracht kommenden Blumen.

2. Quantitative Diagnose: Zur Bestimmung des Grades der Haut-
empfindlichkeit der Patienten werden intracutane Injektionen mit
0,1 ccm der verschiedenen Verdiinnungen der Stammextrakte gemacht.
Es soll immer mit der 1:1000 000 Verdiinnung angefangen werden, dann
folgt 1:100 000, 1:10 000 usw. Die starke Losung darf nicht einge-
spritzt werden, ehe man sicher ist, daf die vorhergehende negativ war.
Praktisch geniigt es, zwischen zwei aufeinanderfolgende Injektionen ein
Zeitintervall von 5 Minuten einzuschalten.
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Als Indikator firr die Empfindlichkeit des Patienten wiahlt man die
kleinste Dose, die nach intracutaner Injektion eine deutliche Quaddel
hervorruft.

3. Therapie: Wie bei der Behandlung aller allergischen Krankheiten
muBl man auch hier jeden Patienten dringend darauf hinweisen, daf3 er
diejenigen Allergene, gegeniiber welchen er empfindlich ist, moglichst
vermeidet. Erstens soll also der Patient wahrend der Heufieberperiode
moglichst wenig in die Néhe von Wiesen kommen; mufl dieses doch
geschehen, so ist empfehlenswert, die Schleimhaut der Nase mit irgend-
einem indifferenten Fett einzuschmieren. In schweren Fillen empfiehlt
es sich, den Patienten wihrend der Nacht in einer allergenfreien Kammer
schlafen zu lassen, so daBB er wenigstens wihrend diesen Stunden ge-
schiitzt ist.

4. Antiallergische Therapie: Hierzu gehort die spezifische und die
nichtspezifische Therapie. Die nichtspezifische Therapie hat zum Zweck
die Resistenz des Korpers gegeniiber allergischen Reaktionen zu erhohen.
Eine der besten Methoden ist eine Serie von subcutanen Injektionen mit
Alttuberkulin. Man beginnt Anfang Marz und spritzt ein- bis zweimal
pro Woche. Erste Dosis 0,1 ccm der 1:1000 000 Losung; bei jeder
Injektion 0,1 ccm mehr bis 1cem erreicht ist. Dann geht man auf
0,1 ccm 1:10 000 Losung iiber und steigt wieder bei jeder Injektion
mit 0,1 ccm.

Wenn sich nach den Injektionen Allergieerscheinungen, starke Miidig-
keit oder starke Lokalerscheinungen zeigen, so mufl man eine Woche
aussetzen und dann wieder mit einer niedrigeren Dosis anfangen.

Diese Tuberkulininjektionen soll man bis zum Ende der Heufieber-
periode fortsetzen. Zur Unterstiitzung der Tuberkulinbehandlung ist
meistens eine spezifische Behandlung erforderlich.

B. Spezifische antiallergische Therapie. Prinzip: subcutane Injek-
tionen mit kleinen Mengen Pollen und allméhlichem Steigern der Dosen.

6. Anfangsdosis: 0,1 ccm derjenigen Verdiinnungen, welche bei intra-
cutaner Injektion gerade nicht mehr ein Quaddel hervorruft (siehe
quantitative Diagnose). Man kann auch immer als erste Dosis 0,1 ccm
der 1:1000 000 Losung wéhlen, weil erfahrungsgeméB diese Dosis nie
unangenehme Erscheinungen hervorruft.

Es wird einmal oder zweimal pro Woche gespritzt und jedesmal die
Dosis um 0,1 ccm erhéht, bis 1 cem erreicht ist; dann wird 0,1 ccm der
niichsth6heren Konzentration injiziert, dann 0,2, 0,3 usw. Man fihrt
in dieser Weise so lange fort, bis sich allergische Erscheinungen (Jucken
im Auge, Rhinitis) zeigen, dann wird auf die vorherige Dosis zuriick-
gegangen und erst allméhlich versucht man, noch etwas héher zu kommen.
Diese Injektionen werden bis zum Anfang der Heufieberperiode weiter-
gefiihrt.



122 Die Therapie des Heufiebers.

Wihrend der Heufieberperiode wird jeden zweiten Tag eingespritzt,
aber es wird die Dosis nicht mehr oder nur sehr allméhlich erhoht. Bei
manchen Patienten bietet es Vorteil, wihrend dieser Periode téglich zu
spritzen.

Sollte durch Uberdosierung oder durch andere Ursachen ein starker
Heufieberanfall sich zeigen, so ist 0,2 bis 0,4 ccm Adrenalin einzuspritzen
und das, wenn nétig, mit vierstiindlichen Intervallen zu wiederholen.

7. Abgekiirzte Methode: Falls Patient sich erst kurz vor dem An-
fang der Heufieberperiode meldet, kann die abgekiirzte Desensibilisierung
vorgenommen werden, wobei einmal téglich oder zweimal téglich sub-
cutan eingespritzt und schnell mit der Dosis gestiegen wird. Diese
Methode ist nur verwendbar, wenn der Patient dauernd unter drztlicher
Beobachtung steht. Aufnahme in eine Klinik ist notig. Diese Methode
soll nur von Arzten, die Erfahrung in der Heufieberbehandlung haben,
verwendet werden. Leichte allgemeine Reaktionen sind bei dieser
Methode schwerer zu vermeiden. Treten sie auf, so ist eine Adrenalin-
injektion notwendig. Bei schwerer Allergenreaktion, die rasch nach
der subcutanen Injektion eintritt, soll der Arm zentral von der Injek-
tionsstelle wihrend einer Stunde abgebunden werden und in die Injek-
tionsstelle (am liebsten in denselben Stichkanal) 0,5 cem bis 1 ccm
Adrenalin eingespritzt werden.

Einige Autoren ziehen die intracutane Behandlungsmethode vor,
wobei durch Intracutanimpfung groe Quaddeln hervorgerufen werden.
Die Dosierung mul dementsprechend hoher gemacht werden.

Bei Behandlung in der angegebenen Weise kann darauf gerechnet
werden, da8 es dem Patienten mindestens deutlich besser gehen wird,
als ohne Behandlung. Meistens wird eine sehr bedeutende Besserung
erhalten, oft auch eine vollkommene Befreiung von Heufiebersymp-
tomen.

Im folgenden Jahr wird die Behandlung in derselben Weise vorge-
nommen, nur kann man meistens etwas spater anfangen. Man darf aber
nicht als erste therapeutische Dosis dieselbe Dosis wihlen, die im vorigen
Jahr zuletzt gegeben war, sondern man mull wieder mit kleinen Dosen
anfangen. Meistens ist das Resultat der Behandlung im zweiten Jahre
besser, als im ersten und in einem dritten Jahr noch besser. Man kann
allmihlich mit weniger Injektionen auskommen und die Behandlung
den Patienten — nach Anweisung ihres Arztes — eher tliberlassen. Wird
die Behandlung wihrend ein oder zwei Jahren ausgesetzt, so werden
auch die Heufiebersymptome meistens intensiver. Félle von Dauer-
heilung sind aber bekannt.

Fast alle Heufieberpatienten sind iiberempfindlich gegeniiber mehre-
ren Pollenarten, und es wiren deshalb Injektionen mit mehreren Pollen-
extrakten in verschiedenen Verdiinnungen nétig, je nach der Anzahl
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der quantitativen diagnostischen Injektionen. Man wird es aber meistens
vorziehen, Mischungen zu benutzen, welche alle Pollen enthalten, gegen-
iiber welchen der Patient iiberempfindlich ist.

Es ist vorgeschlagen worden, nur mit einer Pollenart zu desensibi-
lisieren in der Annahme, daB die verschiedenen Pollen nur ein gemein-
schaftliches Allergen enthalten. Nach neueren Untersuchungen scheint
diese Auffassung nicht ganz richtig zu sein.

Coca und GROVE haben die PraUSsNITZ-Methode benutzt, um fest-
zustellen, ob Pollen von verwandten Griserfamilien dieselben Allergene
enthalten. In dem Falle von ,,Ragweed‘ (Ambrosia), konnten sie in
dieser Weise zeigen, daB das Allergen von ,,Highragweed (Ambrosia
trifida) und Lowragweed (Ambrosia artemisaeifolia) gleichartig ist.
Die Technik solcher Untersuchungen ist die folgende : Es wird eine Haut-
stelle einer Versuchsperson mit Serum eines Heufieberpatienten, der
auf beide Griser reagiert, vorbehandelt. Man desensibilisiert nun die
iiberempfindliche Stelle durch wiederholte Injektionen des einen Rag-
weeds und versucht dann, ob das andere Ragweed noch eine Reaktion
hervorzurufen imstande ist. Dies war bei den Untersuchungen von Coca
und GROVE nicht der Fall und daraus wurde geschlossen, daB die beiden
Allergene identisch sind. ARoN BrROWN kommt auf Grund klinischer
Uberlegungen zu demselben Resultat.

Coca und GROVE haben mit der erwihnten Methode auch noch
feststellen konnen, daBl das Allergen von Phleum pratense und anderen
Grisern nicht identisch ist und zwar zeigte sich dabei, daB meistens
eine mit Phleum desensibilisierte Hautstelle auch gegeniiber anderen
Grisern desensibilisiert war. Das Umgekehrte war jedoch nicht der
Fall. Offenbar enthalten die Phleumpollen etwas, was in bestimmten
anderen Pollen fehlt, so da8 sicher die Forderung gestellt werden muB,
um — auch in Fallen, wo man nicht mit kompletten Mischungen desen-
sibilisiert — jedenfalls auch Phleum pratense anzuwenden. DaB iibrigens
eine Desensibilisierung nur mit diesen Pollen, oft nicht geniigt, hat meine
klinische Erfahrung aufs deutlichste gezeigt.

Es sei noch bemerkt, daB simtliche Pollenextrakte nur fiir die Dauer
der Heufieberperiode haltbar sind und meistens im nichsten Jahr an
Stirke abgenommen haben. Man soll deshalb nie eine Behandlung mit
Pollenextrakten vom vorigen Jahre anfangen und dann wihrend der
Periode auf die gleichen Verdiinnungen von demselben Jahr iibergehen.
Letztere wiren dann voraussichtlich relativ stark.

Ehe wir die Besprechung der Heufieberbehandlung beenden, miissen
wir auch noch die verschiedenen Verfahren erwihnen, die dazu dienen,
die akuten Anfille zu bekdmpfen. Eine groBe Anzahl von zu verstauben-
den Pulvern und Fliissigkeiten sind auf dem Markt, die meistens Adrena-
lin, Cocain, Asthmolysin oder Atropin enthalten. Manche Patienten
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bevorzugen das eine, jene ein anderes Priaparat. Die meisten dieser
Heilmittel bewirken nur voriibergehende Besserung.

Die Behauptung, da Asthmolysin, das auBler Adrenalin noch eine
geringe Menge von Hypophysin enthélt, besser wirken soll als Adrenalin,
wurde, soweit dem Verfasser bekannt ist, niemals experimentell be-
wiesen.

Awxcona und FrUGONI geben an, von der intravendsen Injektion von
Calciumchlorid gute Erfolge (auch dauernd) gesehen zu haben. Es fehlt
dem Verfasser hieriiber an Erfahrung. Wie man den Dauererfolg er-
klaren soll, ist schwer zu sagen. HEUBNER und RonNa haben gezeigt,
daB bei Katzen die durch intravenése Injektion von CaCl, hervor-
gerufene Erhohung des Calciumspiegels nach 2 Stunden wieder abge-
klungen ist.

Zum Schlusse sei daran erinnert, da die subcutane Injektion von
Adrenalin in allen Fiallen von allergischen Anfillen und eben deshalb
auch bei Heufieber voriibergehende Erleichterung geben wird. In sehr
schweren Fillen kann die subcutane Anwendung dieser Arznei schwer
vermieden werden. Die Dosis und die Methode der Anwendung ist in
dem Kapitel ,,Asthma‘‘ beschrieben.

IX. Die Therapie anderer allergischer Zustinde.

a) Vasomotorische Rhinitis, die nicht durch Pollen
verursacht wird.

Eine bestimmte Anzahl von Patienten leidet an Symptomen, die
ahnlich jenen des Heufiebers sind, die aber wihrend des ganzen Jahres
vorkommen und in keinem Zusammenhang mit dem Auftreten von
Pollen stehen. Sie bekommen ihre Anfille oft besonders stark morgens
nach dem Aufstehen. Starke Temperaturdnderungen konnen leicht
einen Anfall auslésen. Bei anderen Personen wieder treten die Erschei-
nungen in unregelméBigen Intervallen wéhrend des Tages auf und viel-
leicht an einem Orte mehr, als an einem anderen.

Die Ursache dieses Leidens kann in der Ernéhrung liegen und zwar
ist es meistens nicht nur eine Substanz, die die Anfille auslést, sondern
scheinbar die Gesamtnahrung. In diesen Fillen gibt orale Peptondar-
reichung oft sehr gute Resultate. DaBl Pepton den Zustand auch ver-
schlechtern kann, ist schon oben erwiahnt worden. Oft wird das kausale
Agens sich in der Luft befinden, es kommen dann sehr oft die Haus-
allergene (besonders die in Bettfedern vorhandenen) in Betracht. In
der allergenfreien Kammer verschwinden die Anfille oft; wir haben
auch einige Félle gesehen, in denen es geniigte, das Kopfkissen des Bettes
oder die Matratze durch anderes Material zu ersetzen.

Es ist klar, daBl Handler oder Kaufleute, die viel mit groBen Waren-
mengen zu tun haben, die in Stroh oder dhnliches Material eingepackt
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sind und die an vasomotorischer Rhinitis leiden, mit einem Extrakt
von Getreide, das Milben enthélt, untersucht werden miissen.

Natiirlich muB der Patient, fiir den der Staub dieses Materials das
ursdchliche Moment darstellt, belehrt werden, daB3 er solche Plitze zu
meiden hat, an denen dieser Staub vorhanden ist. Jedoch ist das fiir
viele Beschéftigungen unméglich ; dann mufl man mit einer Behandlung
beginnen. Wir geben regelméBig subcutane Injektionen von Tuberkulin
und von Klimaallergenen.

Abgesehen von diesen Fillen gibt es auch andere spezifische Ur-
sachen der Rhinitis. Manchmal verursacht schon der Geruch von
Blumen (nicht die Pollen) Rhinitis oder Migréne; auch andere Sub-
stanzen konnen dasselbe bewirken. Die Behandlung wird darin bestehen,
daB diese Substanzen vermieden werden. Wenn das unmoglich ist, kann
man eine spezifische oder unspezifische Behandlung nach denselben
Regeln, die in einem fritheren Teil dieses Buches beschrieben worden
sind, versuchen. Wir haben den Eindruck, daB3 in bestimmten Fillen
von vasomotorischer Rhinitis, die von VOLLBRACHT, STERNBERG und
DarTNER empfohlene Jodtherapie (vgl. S. 112) recht giinstige Resultate
geben kann.

b) Urticaria.

Urticaria kann durch direkte Beriihrung von irgendeinem Allergen
mit der Haut zustande kommen. Auf S. 58 ist schon ein Beispiel davon
erwihnt. Verfasser hat zwei Falle von Urticaria beobachtet, in denen die
Ursache auf Schimmelpilzallergene zuriickzufithren war und zwei Félle,
welche auf Uberempfindlichkeit gegeniiber Katzenhaar und einen Fall,
welcher auf Uberempfindlichkeit gegeniiber Hundehaar beruhte. In
dem Hundehaarfall und in einem der Katzenhaarfille, verursachte nicht
die Beriithrung eines jeden Hundes oder jeder Katze Urticaria, sondern
nur bestimmte Tiere 16sten den Anfall aus. Es ist nicht gelungen fest-
zustellen, worauf diese Unterschiede zuriickzufiihren sind, aber es liegt
auf der Hand, an Parasiten der Tierhaut zu denken.

R. Harram hat 53 Fille von ,,papular Urticaria“ bei Kindern be-
schrieben. In allen diesen Fillen verschwanden die Hauterscheinungen
durch Aufnahme ins Spital. HALLAM nimmt an, und meines Erachtens
mit Recht, daB diese Fille auf Uberempfindlichkeit gegeniiber irgendeiner
Substanz, die in den Héiusern der Kinder vorkommt und im Spital fehlt,
beruhen. Er war aber nicht imstande, diese Substanz zu identifizieren.

In drei Fillen, welche Verfasser bekannt sind, hatte die Urticaria
— die mit angioneurotischem Odem einherging — eine merkwiirdige
Atiologie. Die Krankheit trat unmittelbar im AnschluB an eine ,,vor-
laufige** Zahnfiillung auf und die direkte Ursache war das Desinficiens,
welches durch den Zahnarzt unter diese Fiillung gelegt worden war; in
einem der Félle war dies Lysoform. Auch Formol kann wihrend einer
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Zahnbehandlung vom Munde aus Urticaria und QuiNckes Odem hervor-
rufen.

Meistens aber ist die Urticaria auf Uberempfindlichkeit gegeniiber
Nahrungsmitteln zuriickzufithren. Gelegentlich ist die Ursache dabei
eine spezifische. Tatséichlich sind die Urticarien, die nach dem Essen
von Erdbeeren, Krebs oder Eier auftreten, die dltesten bekannten Fille
von Uberempfindlichkeit oder von alimentirer Anaphylaxie. Die Dia-
gnose und die Behandlung dieser Formen ist leicht. Haufig ist die Dia-
gnose von dem Patienten oder etwa von seiner Mutter bereits lange vorher
gestellt worden; die Behandlung besteht in Vermeidung der Allergie
verursachenden Nahrung. Das ist praktisch unmoglich, wenn eine Uher-
empfindlichkeit gegen Eier oder Milch besteht, da es schwer ist, geringe
Mengen dieser beiden Nahrungsmittel zu vermeiden, besonders wenn
man seine Mahlzeiten nicht zu Hause einnimmt. Man muB dann die
Desensibilisierung versuchen. Die Methoden sind auf S.104 beschrieben,
d. h. Pepton per os oder Desensibilisierung mit kleinen Mengen der Sub-
stanz selbst.

Patienten, die an Urticaria von bekanntem Ursprung leiden, kommen
selten zur Behandlung; bei denjenigen, die sich melden, ist die spezi-
fische Diagnose meistens schwer zu stellen. Man kann versuchen, durch
Hautreaktionen eine Nahrungsmitteliiberempfindlichkeit zu finden, mei-
stens miBlingt das aber. Es sei daran erinnert, daB bei Uberempfindlich-
keit gegeniiber Nahrungsmitteln die Hautreaktionen in der Regel un-
zuverlassig sind. In der Mehrheit der Urticariafalle, die Verfasser zur
Behandlung bekam, konnte kein spezifischer ursichlicher Faktor ge-
funden werden. Es war aber doch leicht festzustellen, dal die Ursache
in der Nahrung lag. Hungern 18t in solchen Fillen die Anfille meistens
verschwinden, wihrend jede Nahrung sie wieder hervorruft!. Es solldann
immer zuerst die Peptontherapie per os versucht werden, die in den
meisten Fillen die Urticaria zum Verschwinden bringt. Die Diagnose
bleibt dann unsicher, aber dem Patienten ist geholfen. Ob man die guten
Resultate dieser Peptonbehandlung auf skeptophylaktische Wirkung
zuriickfiihren darf, ist nach Verfassers Meinung unsicher. Mitunter gibt
auch die Einnahme von verdiinnter Salzsiure beim Essen gute Resultate.

Wenn die Peptonbehandlung keinen geniigenden Erfolg hat, wird eine
nichtspezifische antiallergische Therapie versucht, wobei wir die Schwefel-
behandlung besonders empfehlen. Die Technik ist oben besprochen.

1 In der letzten Zeit hat Verfasser einen schweren Fall von Urticaria be-
handelt, in dem die Krankheit im Alter von 3 Monaten angefangen und 30 Jahre
bestanden hatte. Bei diesem Patienten verschlechterte sich der Zustand durch
Hungern. SohlieBlich wurde der Patient von seiner Urticaria befreit durch
eine Diit ohne Saugetierproteine (Milch, Fleisch), Eler und Hiihnerfleisch wur-

den aber vertragen. Es ist nicht ausgeschlossen, daB die Verschlechterung nach
Hungern durch Abbauprodukte des eigenen Korpereiweiles hervorgerufen war.
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Nicht selten hangen Urticariaanfille mit der Menstruation zusammen.
In diesen Fallen sollte eine Autohiamotherapie versucht werden. Die
Technik ist einfach. Es wird aus der Armvene der Patientin mit einer
10-ccm-Spritze Blut entnommen, das, ehe es geronnen ist, derselben
intramuskulér wieder injiziert wird. Das wird wéhrend 6 oder 8 Wochen
einmal wochentlich wiederholt und hat manchmal vollkommenen Erfolg.
Bringt es jedoch keine Hilfe, dann miissen andere Methoden der un-
spezifischen Behandlung angewendet werden.

In allen Fillen von Urticaria kann Calciumchlorid, das per os gegeben
wird, helfen, aber nur sehr selten wird es vollstdndig heilen.

Ebenso wie in anderen Fillen von Allergie, wird auch bei Urticaria
eine subcutane Injektion von Adrenalin ein sofortiges Verschwinden der
Symptome fiir 3 oder 4 Stunden verursachen; manchmal kann es ge-
lingen, den ganzen Anfall mit einer einzigen Injektion zu hemmen.

¢) Angioneurotisches Odem. Quinckes Odem.

Im Laufe der letzten Jahre ist es klar geworden, daB eine Anzahl von
angioneurotischen Odemen oder QuinckEs Odem, alsUberempfindlichkeit
gegeniiber einem gewissen Allergen betrachtet werden miissen. Ob auch ein
QuinckEsches Odem vorkommt, welches nicht auf Allergie beruht, ist Ver-
fasser nicht bekannt. Alle Fille, die er gesehen hat, waren allergisch.

McILvaINgE Painies hat einige Falle aus der Literatur gesammelt,
in welchen der GenuB von Schweinefleisch oder Fisch Quinckes Odem
verursachte. Auch Hautreaktionen mit diesem Material waren positiv.
Wir haben zwei Fille gesehen, die Folge von Genuf8 von Schweinefleischt
waren, auch einen Fall, in dem Milch, und zwei Fille, in denen Salicyl-
sdure die Ursache war. Die Fille, welche nach einer Zahnbehandlung
auftraten, sind unter ,,Urticaria‘‘ schon erwahnt. McILVAINE PHILIPS
beobachtete, daB auch bei jungen Hunden nach Schweinefleischzufuhr
QuinckEs Odem gefunden werden kann. QUINCKES Odem kann erb-
lich sein.

Wenn das ursidchliche Moment dieser Krankheit aufgedeckt wird, so
ist die Therapie leicht; sie besteht in der Vermeidung des Allergie ver-
ursachenden Nahrungsmittels.

b) Ekzem.

Mehr als 50% unserer Asthmatiker haben in der Jugend an Milch-
schorf gelitten und viele Asthmatiker haben auch im spéiteren Leben
noch Ekzeme, die meistens in die Gruppe gehoren, die durch RosT
als spitexsudative Ekzematoide bezeichnet worden sind. Derartige

1 Wenn ein derartiger Patient zufillig Diabetes hat und mit Insulin ge-
spritzt werden soll, muB man daran denken, daB er nicht Insulin aus Schweine-
pankreas bekommen darf, sondern nur aus der Bauchspeicheldriise anderer Tier-

arten.
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Ekzeme konnen auch ohne Asthma vorkommen, sie sind auch dann
allergischen Ursprungs. RosT und KELLER haben darauf hingewiesen,
daB die Reaktion auf Menschenhautschuppen (durch diese Autoren als
Srormsche Reaktion bezeichnet) in 100% dieser Fille positiv ist.

Als Ursache fiir ein allergisches Ekzem kénnen alle diejenigen Fak-
toren in Betracht kommen, die schon bei Urticaria erwahnt worden sind,
d. h. Nahrungsmittel, Arzneimittel, und Allergene, welche direkt mit der
Haut in Berithrung kommen. Unter letzteren spielen die Klimaallergene
eine bedeutende Rolle. Wir haben eine Reihe von Ekzemen gesehen
— meistens kombiniert mit Asthma, aber gelegentlich auch ohne Asthma-
symptome —, die in allergenarmem Klima auffallend rasch heilten und
zu Hause immer wieder zuriickkehrten. Oft ist es uns dann gelungen,
Schimmelprodukte als Ursache nachzuweisen, wie u. a. in dem auf
S. 58 gebrachten Fall. Es braucht kaum erwahnt zu werden, daB
Schimmelpilze in solchen Fillen nicht dadurch wirken, daBl sie in die
Haut eindringen und dort als Parasiten wuchern, sondern es sind nur
die Produkte der Schimmelpilze, welche als Allergene wirken.

Durch subcutane Injektionen von Schimmelpilzextrakten haben wir
gelegentlich solche Ekzeme tempordr stark aufflackern sehen. Durch
Injektion mit kleinen Mengen Hautschuppenextrakt kann man oft giin-
stige Erfolge erzielen. Als nichtspezifisches antiallergisches Mittel emp-
fehlen sich die Schwefelinjektionen.

Wenn Klimaeinflisse stark einwirken, wird Aufnahme in die allergen-
freie Kammer oft auch Besserung bringen, wie Verfasser das schon in
der ersten Auflage dieses Buches mitteilte. RosT hat in Freiburg in der
allergenfreien Kammer der Dermatologischen Klinik diesbeziiglich sehr
interessante Erfahrungen gemacht, die sich mit den unseren vollstindig
deckent.

Kiirzlich hat Verfasser einen interessanten Fall von allergischem
Ekzem beobachtet. Ein junger Mann, der als Kind gelegentlich an
Asthmaanfillen gelitten hatte, aber sonst vollkommen gesund war,
nimmt eine Stelle in Indien auf einer Teeplantage an; mufl aber die
Stelle aufgeben, weil er ein sich iiber den ganzen Korper ausbreitendes
Ekzem bekommt. Nach seiner Riickkehr nach Holland bestand nur
noch ein leichtes Ekzem am Riicken und ein schweres Ekzem an den
Genitalien. Als Ursache der Krankheit wurde Uberempfindlichkeit gegen-
iiber Pferdehaar gefunden, er hatte auf der Teeplantage den ganzen Tag
zu Pferd geritten. Nach Aufnahme in die allergenfreie Kammer und
intramuskuldrer Schwefeltherapie verschwand sein Ekzem rasch; es
konnte ihm erlaubt werden, nach Indien zuriickzukehren, falls er Be-
rithrung mit Pferden vermeiden konne.

1 Mitgeteilt in seinem Vortrag auf dem Ferienkursus fiir deutschsprechende
Arzte, Juni 1927, Leiden.
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e) Migrine und Epilepsie.

Es ist wenig iiber den Zusammenhang zwischen Migréine und Epi-
lepsie einerseits und Allergie andererseits bekannt. Zweifellos gibt es
Fille, in denen der GenuB3 eines gewissen Arznei oder Nahrungsmittels
Anfille von Migrine oder Epilepsie bei solchen Personen, die an
einer dieser Krankheiten leiden, auslést. In diesen Fillen koénnen
Eier, Schokolade, Borsiure und andere Substanzen als Allergene
wirken. Da wir wissen, daBl der anaphylaktische Schock bei Meer-
schweinchen haufig eine erhhte Reizbarkeit des Zentralnervensystems
und heftige Krampfe verursacht, scheint es nicht schwer verstéind-
lich, daB auch bei Menschen ein allergischer Anfall epileptische An-
falle auslosen kann. Nach Ansicht des Verfassers ist es wahrschein-
lich, da in solchen Fillen ein primédrer Faktor vorhanden ist, der ein
gewisses Zentrum des Zentralnervensystems pradisponiert und daB die
allergische Reaktion nur als sekundéirer Reiz wirkt.

Jedenfalls kann die Tatsache, daB3 eine Allergie manchmal Anfille
von Migréne oder Epilepsie verursachen kann, nicht geleugnet werden,
und das sollte bei der Behandlung dieser Krankheiten in Betracht ge-
zogen werden.

Eine antiallergische Behandlung in gewissen Fillen von Epilepsie
ist versucht und einige bemerkenswerte Resultate sind auch verdffent-
licht worden. Verfasser glaubt, daB vorsichtige Versuche mit der Tuber-
kulinbehandlung und anderen nichtspezifischen Behandlungsmethoden
eingeleitet werden sollten. Ahnliches gilt fiir die Migrine. Erstens ist
es bekannt, daB klimatische Faktoren hier zweifellos eine Rolle spielen,
und auBlerdem ist es ebenso sicher, daB alimentire Faktoren vorhan-
den sind.

Ich sah in einigen Fillen gute Resultate von einer Peptonbehand-
lung und habe auch bei dieser Krankheit gelegentlich die Tuberkulin-
therapie angewendet, mitunter mit gutem Resultat; eine Anzahl von
Fillen blieb aber unbeeinflu3t. KErPPoLA hat spiter die Behandlung
bei 40 Migrénepatienten durchgefiihrt und hatte folgende Resultate:
Bei 27 Migranekranken verschwanden die Anfille vollstandig, bei 10
wurden sie bedeutend leichter, bei 3 war die Behandlung erfolglos.

Ich habe den Eindruck, da8 die Migrine mit anderen Allergien, wie
Asthma, Urticaria, Ekzem, gewisse Berithrungspunkte hat, aber doch
nicht mit diesen Krankheiten identifiziert werden darf. Es sollte die
Migrine, gestiitzt auf das, was bei anderen allergischen Krankheiten
bekannt geworden ist, neu untersucht werden.

f) Rheuma und Gicht.

Verfasser ist wiederholt gefragt worden, warum er in der ersten
Auflage seines Buches die Beziehungen zwischen Rheuma, Gicht und
Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl. 9
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Allergie nicht erwiahnt habe. Die Antwort ist, daB ihm dariiber
noch zu wenig bekannt ist. Zweifellos imponieren manche Fille von
Rheuma als allergische Krankheiten und daB gerade durch Serum-
injektion beim Menschen eine experimentelle Gelenkerkrankung her-
vorgerufen werden kann, regt zum Nachdenken an. Auch ScHOBER
weist darauf hin, daB zwischen chronischem Gelenkrheumatismus und
Allergie ein Zusammenhang bestehen konnte. Im ganzen sieht Verfasser
hier noch keine Klarheit. Sicher lohnt es sich, in dieser Richtung zu
forschen.

Mit der Gicht liegt die Sache etwas anders. Die Argumente fiir die
allergische Genese dieser Krankheit sind stirker. S.9 ist erwihnt
worden, wie WIDAL bei Gichtikern Uberempfindlichkeit gegeniiber Bur-
gunder und einigen anderen Weinsorten fand. Auch ist schon auf die.
interessanten Ausfiihrungen von GUDZENT iiber die allergische Genese
der Gicht hingewiesen worden.

Verfasser sieht aber echte Gicht so auBerordentlich selten, daB3 er
sich einer Besprechung dieser Krankheit entziehen muB.

Es ist noch nicht lange her, daB die Diagnose: ,,Bronchialasthma‘‘
fir den Patienten eine fortwihrende Dyspnoe bedeutete, wobei er als
einzige Therapie Morphininjektionen bekam, wenn die Anfille unertrig-
lich wurden. Man hielt das Asthma bronchiale fiir eine unheilbare
Krankheit und die meisten Arzte haben den daran Leidenden sehr wenig
Aufmerksamkeit gewidmet, die deshalb sehr leicht die Opfer von allerlei
Quacksalbern, von Patent-Medizinfabrikanten und Christian Scientists
wurden.

Diese Verhéltnisse haben sich gedndert. Wir sind zwar noch lange
nicht in der Lage, jeden Fall von Asthma, von Urticaria oder Migréne
zu heilen; aber es bleibt doch die wichtige Tatsache bestehen, daBl nun
die Méglichkeit vorhanden ist, bei allen allergischen Krankheiten eine
rationelle Behandlung durchzufiihren. Man kann diese Krankheiten
nicht mehr als unheilbar betrachten. Diese neue Lage der Sache ist in
erster Reihe der Arbeit von CHANDLER WALKER, CookE und Coca und
anderen, die oben erwihnt wurden, zu verdanken. Der Verfasser legt
besonderes Gewicht darauf, diesen Punkt hervorzuheben. Wenngleich
er bei verschiedenen Gelegenheiten zu Ansichten kommen mubBte, welche
von jenen der genannten Autoren abweichen, so méchte er doch aus-
driicklich feststellen, daB er trotz alledem die Wichtigkeit der Pionier-
arbeit, die sie geleistet haben, vollkommen anerkennt.
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Helv. 75.

Ephedrin 75, 76.

— Nebenwirkungen 76.

Ephetonin 76.

Epidemie von Asthma, 55.

Epidermisprodukte 37.

Epilepsie 1, 33, 129.

Epileptiker 3.

Epileptischer Anfall 3.

var.
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Erblichkeitsfaktoren 66.

Erbrechen 8, 10.

Erbsen 10.

Erdbeeren 8, 35, 76.

Erfolge der Tuberkulin-
kur 102.

Erwarmung der Luft 62.

Extrakte, fliissige 31.

— Herstellung 31.

— Menschenhautschup-
pen 37, 41,

— Priifung 32, 33, 38.
— der Sichsischen Se-
rumwerke 31, 36.

— Standardisierung 34.
— Verbesserung 33, 38.

Fahigkeit, immunisieren-
de 69.

Faktoren, alimentirel29.

— endogene bei Tuber-
kulose 89.

— exogene bei Tuber-
kulose 89.

— heriditdre 18.

— klimatische 43, 44,
47, 129,

— psychische 69.

— ursichliche 30.

Fano 92.

FarMER LOEB 29.

Federn 6, 37, 57.

— -Allergene 37.

— -Extrakte 41.

FEER 9.

Fellfairber 22,

— -Asthma 75, 82,

Fellfarbungsmittel 67.

Festuca rubra 29, 120.

Feuchtigkeit 14, 36, 39.

— relative 64, 65.

FiNnEMAN 96.

Fische 8, 10, 24, 30.

— -Extrakte 40, 41, 115,
127.

FLANDRIN 92,

Fleische 8, 10, 11, 112,
126.

— -Extrakte 41, 114,

Froop 20, 22,

Flora 46.

Florenz 43.

FoLMER 45.

Namen- und Sachverzeichnis.

Formol 125.
ForssmMaNN 19,
Frankreich 57, 59.
FREEMAN 94,

Frequenz der Asthma-
anfille 45, 47, 48, 49,
52.

FreEUND 105.

FRIEDBERGER 18, 19.

Friichte 35, 76.

Frucox: 6, 20, 22, 23,
26, 30, 43, 55, 57, 67,
75, 124,

Friihfalle von Heufieber
119.

Gansefedern 30, 44, 47.

Galle 12.

Gebirge 64.

— -Aufenthalt 77, 79.

Gebirgsluft 49.

— -Klima 78.

— -Sanatorien 79.

Gefahr von eiweiBhalti-
gen Praparaten 107.

— der Hautreaktionen
28, 31, 39.

— bei Milchinjektionen
107.

Gégenden, EinfluB der
44, 46, 47, 50, 51.

Gelenkerkrankung, ex-
perimentelle 130.

Gelenkrheumatismus 130.

Gemiise 9, 11, 42, 112.

Genese, allergische 71.

GenuBimittel 42,

Geruch von Blumen 125.

Gesichtsekzem 8, 66, 67.

Getreide 23.

— -Arten 28.

— -Extrakte 114, 125,

— -Hiéndler 56.

— infiziertes 27, 36, 55,
68.

— milbenhaltiges 41, 48,
56,

— -Pollen 119, 120.

Gewebsatmung 106.

Gewichtsanstieg bei Tu-
berkulose 87.

G1aNI 29.

Gicht 1, 11. 70, 129, 130.

Gicht-Anfall 11.

— -Kranke 9.

Gitte 92.

Gleichgewichtsstorung
des Blutes 42,

GLEY 92,

Glucoselosungen 93, 106,
113.

Glyceria spectabilis 29,

Goldrute 29.

GoTz 26.

GotTLIEB 105,

GrAHAM 12,

Grasger 5, 28, 29.

— -Pollen 119, 120.

Grippe 66.

Grove 20, 56, 123.

Grundwasserstand 81.

GupzeNT 11, 130.

Haag 44, 49, 52.
Haare 8.

Hafer 8, 29, 49, 120.
— -Pollen 49.
Hagenavu 10.

Hasex 112.

HaJsés 12.

Havam 125.
Halssympathicusdurch-
trennung 70, 118.

HANGER 12.

Haptene 25—26.
Harnsaure 10, 11.
HATCHER 2.
Hausallergene 124.

— -Staub 30, 38, 39, 58.
— — Allergengehalt 54.
Hautaffektion 7.

— -Ausschlige 56.

— -Durchlissigkeit66,69,
— -Entziindung 24.

. — -Eruptionen 8,

— -Jucken 35.
— -Krankheiten 3, 23.
— -Proben 31, 43, 44.
— -Produkte 5, 30, 34,
36, 37, 41, 42, 55, 58,
1.
— -Reaktionen 6, 7, 9,
11, 12, 13, 79, 98,
112, 114, 119, 126.
— — QGefahren 28, 31,
39, 40, 114, 119.



Hautreaktionen Wert 37,
59.
-Scarifikationen 28,
30, 40, 41, 100, 114.
-Schuppenextrakt
128.
-Uberempfindlich-
keit 11, 33, 34,66, 110.
Hefen 36, 59.
Heilungen 13.
Heilungsmiglichkeit 78,
79, 80.
Heizung des Schlafzim-
mers 84.
Helgoland 77.
Hemmungssubstanzen
60, 61.
— Nachweis 61.
Heriditare Faktoren 17,
HEUBNER 124,
Heufieber 4, 16, 28, 29,
42, 60, 75, 76, 77, 93,
94, 98.
abgekiirzte Behand-
lung 122,
-Behandlung 97, 119,
121, 123.
-Erreger 29.
-Patienten 4, 96.
-Perioden 97, 98, 119,
121, 122, 123.
Heuschnupfen 71, 112.
HEysTEK 11.
Highragweed 123,
Hilfsmethoden 100, 117.
Histamin 32,
Histaminahnliche
stanzen 33.
Hochgebirge 13, 72, 77.
— -Kur 77.
Hohe 65.
Hohenklima 61, 65, 66,
Holcus lanatus 29—120.
Holland 5, 14, 29, 43, 49,
50, 65, 98.
Holz 30, 58.
HoorERr 3.
Hordeum secalinum 29.
Hiihnerfleisch 126.
Hunde 44.
— -Haar 6, 98, 114,
— -Hautprodukte
44, 47,

Sub-

41,

Namen- und Sachverzeichnis.

Hungern 9, 112, 116, 126.
Hungertage 42, 111, 115.
HurineL 10, 16.
Hyazinthen 5, 30.

— -Pollen 119, 120.
Hypophysin 124,
Hypothyreoidismus 113.

Identitidt zwischen Ana-
phylaxie und Allergie
26.

Idiosynkrasie 3, 69.

Immunisierung 28, 68,
106.

Immunitit 91, 94,

Impfnadeln 120,

Infektion 73.

Infektionskrankheitenl5.

Influenza 66, 105.

Ingestion von toxischen
Substanzen 67.

Inhalation, Sensibilisie-
rung durch 27, 55,

— von toxischen Sub-
stanzen 67.

Injektionen, Adrenalin

73.

Gefahr 113.

intrakutane 28, 40.

intravendse 113.

mit Klimasubstanz

Tuberkulin 100.

Insekten 23, 56, 57.

Insuline 127,

Intensitit der Uber-
empfindlichkeit 96.

Invaliditat 83.

Ipecacuanha 22, 27,

— -Asthma 95, 97.

Ttalien 43.

JaENscH 113,
JENNER-Nadeln 120.
Jod 112,

Jodsalze 3, 112, 113, 125,
Jodtherapie 125,
Jodthyreoidin 113.
JOLTRAIN 92.

Jucken in Augen 121.

KAMMERER 11,
Kise 9, 112,
Kalifornien 78.
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Kaliumjodid 117,
Kammern, allergenfreie
42, 61, 62, 66, 79.
— — Einrichtung 61,
62, 63.
— — Feuchtigkeit 64,
65.

— Temperatur 64.
— Ventilation 62.
Kaninchen 44, 45,
-Fleisch 110.

— -Haar 6, 23, 68, 96,

110, 114.

-Hautprodukte 41.

-Serum 110,

Kapamtat der Lungen
40.

Kapok 58, 83.

— -Extrakt 58.

Kartoffeln 42,

Katzen 7, 44.

— -Haar 6,7, 30,47,114,

— -Hautprodukte 5, 31,
41.

— -Uberempfindlich-
keit 52.

KELLER 4, 39, 128.

KErpPOLA 61, 129.

Keuchhusten 18, 66, 84.

Krewirz 38, 39.

pE KLEYN 10.

Klima 47, 66, 84, 85, 90,
115.

Klimaallergene 7, 14, 18,
30, 36, 47, 53, 55,
56, 57, 60, 61, 68,
77, 80, 84, 85, 88,
90, 115, 125, 128.

— -Theorie 49,

-Allergie 14, 36.

-Asthma 80, 89.

-Asthmatiker 104.

-Einfliisse 13, 36, 48,
49, 52, 56, 66, 79.

— bei Ekzem 128,

— beiTuberkulose88.

-Fille 6, 77.

-Faktoren 43, 44, 47.

-Substanzen 52, 53.

— -Wechsel 78, 118,

Klinik fiir allergische

Krankheiten 61, 79,

81.
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Klinik fir allergische
Krankheiten, Aufent-
halt 65, 72.

— Avufnahme 115,

— — Zweck 79, 80.

Kochsalzlésungen
106, 113.

Kocasche T. 0. A. 101.

Kodein 38.

Koln 47,

KorpereiweiBprodukte
126.

KozessLEr 20.

Kognak 12,

Kohlehydrate 11, 112.

Kohlenteerprodukte 2.

Kollaps 3, 40, 97.

KoLLs 3.

Kongorot 21.

Kontakt mit Allergenen
18, 66.

Kontrolle 38, 41.

Kontrollésung 114.

Kopfhautschuppen 38,

Kopfkissen 37, 41, 57, 58,
83, 114, 124,

Koranvr 12.

Korn, verunreinigtes 23,

Krabben 8.

KREMER 24, 65.

Kreuzwurz 29,

Krise, héadmoklastische-
kolloidoklastische 24,
42,

Kriterium der Uberemp-
findlichkeit 35.

Krokuspollen 119.

Kiihlmaschine 62, 82.

Kuhmilch 8, 10.

KUSTNER 24,

93,

Labilitat des vegetativen
Nervensystems 32.

Lactation 19,

LAMBERT 92.

Landarbeiter 55.

Landbauer 56.

LANDSTEINER 25, 26,

LaArocHE 10.

Lz Bas 92,

Leber 11.

Lehmboden 53, 54, 77.

Leidensche Klinik fiir

Namen- und Sachverzeichnis.

allergische = Krank-
heiten 61.
LeororLp 76.
Leucocytenzahl,
42,
Lewis 15,
Lichtstrahlung 49.
LinpEMANN 10, 11.
Lombardei 29,
Lolium perenne 29, 120.
Loxecore 20.
Lowragweed 123.

Abfall

| Luftallergene 18, 67, 80.

allergenfreie 61, 79.
-Druck 49.
hochangesaugte 115.
-Reinigung 62, 63,
116.
-Verinderung bei
Keuchhusten 85.
Lugano 55.
Lungenkapazitit, vitale
79, 80, 114.
Lungentuberkuloge 85,
Lysoform 125.

MAcCkENZIE 12.

VAN DER MADE 105.

Magendarmneurose 111.

— -Tractus 33.

— -Uberempfindlich-
keit 110.

— -Ulcera 66.

Magos 2.

Ma Huanz 75.

Makkaroni 112,

MANSFELD 2.

MARKLEY 7.

Masern 18, 66.

Méusehautprodukte 30,
41, 114.

Matratzen 37, 57, 58, 83,
124,

Mc ILvAINE PHiLIPs 127.

Meeraufenthalt 77.

Meerschweinchen 7, 15,
55, 68, 129,

— -Hautprodukte
114,

Mehl 35, 55.

— milbenhaltiges 55.

MEeLL1 20.

MELTZER 15, 16.

41,

Menschenhautschuppen
11, 32, 37, 38, 41.

— -Extrakt 18, 109.

— -Reaktion 114, 128,

— Verunreinigungen 39.

Menschenserum 21,

MeN1EREsche Krankheit
1.

Menstruation 127,

MeYER, ERicH 105,

Miasmen 47.

MIDDLETON 59.

Migrine 1, 10, 33, 92, 125.

Mikroorganismen 8, 12,
13, 36, 38, 59.

Milben 36, 46, 49, 55, 56,
68, 114, 125.

— -Allergene 68.

— -haltiges Getreide 41,
46, 48.

— — Material 30, 125,

Mileh 8, 9, 11, 30, 35, 36,

41, 76, 111, 112, 126,

127.

-Diat 11.

-Injektionen 92, 104,

105, 106.

-Schorf 18, 66, 127.

-Therapie 106, 108.

- — Allgemeinerschei-
nungen 105, 106.

— Gefahrdes Schocks
107.

MiLLER 76.

Mikroflora 46.

Mischvaccine 117.

Molinea coerulea 29.

Moorboden 53, 77.

Morphin 70, 75, 88, 115,

Mucor 114.

voN MULLER 18.

Miiller 23, 55.

Muttermilch 19.

Nahrungsfaktoren 109,
110,

— -Mittel 8, 13, 30, 40,
41, 42, 43, 47, 92,
110,111, 112, 115,
126, 127, 128.

— — -Allergie 36,76, 80.

— — -Spaltprodukte 35.

Narkotica 2.
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Narzissen 30.

— -Pollen 119, 120.

Nase 33.

Nast 10, 93.

Natriumchlorid 93.

Natriumjodid 112, 113,
125,

Natriumnucleinat 109.

Neurose 69.

Nickelidiosynkrasie 26,

Nicotin 2.

Niesen 4, 8, 16.

Norddeutschland 14, 43.

Nordseestrand 44, 50.

Novokain 2.

Novuy, Le ComTE pU 106.

,,Nutrive Form des Asth-
ma bronchiale‘‘ 111.

Oberflichenspannung des
Serums 106,

O’BrIEN 20.

Obst 8.

Odem, angioneurotisches
125, 126, 127.

Olivenél, Schwefelsus-
pension 106, 108.

Operationen 118,

Ophthalmie, sympathi-
sche 165.

Opium 115,

OPPENHEIMER 56,

Organextrakte 92.

Ortes, EinfluB des 44, 48,
49, 50, 51, 52, 53.

OstpreuBen 47.

OrTo 17, 91.

Packmaterial 30, 56, 124.
Pagn1ez 10, 92, 93.
Pantopon 115,
»»Papular urticaria‘ 125.
PArAr 93,
Paraphenylendiamin-
derivate 3, 22, 27.
Parasiten 23, 30, 55, 56,
125,
PASTEUR 47.
PASTEUR VALLERY-RA-
pot 10, 92,
Pawrow 71,
Pediculoides ventricosus
55, 56,

Penicillium 114.

— mucor 58,

Pepton 12, 32,

— -ArmoUR 108, 109.

— -Behandlung 35, 104,
105, 126, 129.

— -Injektionen 92, 105,
108.

— per oz 92, 109, 124,
126.

— per rectum 92,

— -WirTE 108, 109.

Peptonartige Substanzen
33.

Perkussion 40,

PerLZWEIG 20.

Permeabilitit der Haut
usw. 17, 18, 66, 67, 69.

Peron 29,

PETREN 75.

Pferdeausdiinstungen 77.

— -Asthma 6, 37.

-Haar 96, 114, 128,

— -Hautallergene 20, 21,

23.

-Hautschuppen 27,

30, 37, 41, 47, 54.

-Serum 20,

-Staub 67,

Phalaris arundinacea 29.

Pharynxkitzeln 110,

Phleumpollensubstanz
123.

Phleum pratense 29, 120,
123.

Pilocarpin 70.

Pilze 58, 68.

voN PirqQuET 1.

voN PirQUETs Reaktion
28, 98, 100.

Poa pratensis 29, 120.

— trivialis 29, 120.

Pollen 4, 5, 13, 19, 20,

21, 22, 217, 28, 29, 40,

47, 54, 77, 93, 119,

124,

-Allergene 20, 21.

— -Behandlung 94, 121.

— -Desensibilisierung
123,

— -Extrakte 28, 120,
122, 129.

— -Hautreaktionen 119.
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Pollen-Inhalation 42,

PoNDORFF 100,

Pradisposition 66,

PravusnITZ 4, 24, 56, 60.

Pravsnrrz-Ubertragung
24, 60, 123.

Privathdauser 81, 86,

— allergenfreie = Kam-
mern in 81,

— Milben 56.

— Staub 54.

Produkte von Mikroorga-
nismen 38.

Proteine 7, 8.

Proteinextrakte 24,

— -Therapie, nichtspezi-
fische 104, 118.

Pruritus 15.

Psychische Faktoren 69,
72.

Psychosen 45.

Purinstoffwechsel 10.

Pyramidon 26.

Quacksalber 69, 130.

Quaddel 5, 28, 31, 34,
35, 38.

— Adrenalininjektionen
in 120, 122,

Quinckes Odem 1, 33,
126, 127.

Rachen 33.

RACKEMANN 12,

Ragaz 48, 55.

,» Ragweed 5, 123,

RamMirez 23, 67.

Ravaur 92.

Reaktion, Ablesung 41.

— allgemeine 28, 40, 96,
97, 100, 101.

— cutane 33, 40, 41.

— Eigenblut 61.

— intracutane 31, 33, 41.

— lokale 100.

— Schimmelpilzextrakte
85, 101.

— spezifische 33.

— vasomotorische 32.

Reflex, bedingte 71.

— unbedingte 71.

REm HuNT 2.
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Reinheitsindicator
Luft 65.

REeiNHOLT 105.

Reinigung der Luft 82.

Reis 11, 42, 112,

Reizbarkeit, erhohte des
Z. N. S. 129.

Reizschwellenerniedri-
gung 67, 71.

Reizung der
hiute 24.

RfNoON 59.

Resistenzverminderung
von Haut usw. 27.

Resultate der Behand-
lung 65,

— der intravenosen In-
jektionen 113,

— der Peptontherapie

— 108.
der Schwefeltherapie.
108.

— der Tuberkulinthera-
pie 101,

Rheinwein 9.

Rheuma 129.

Rhinitis 4, 27.

— vasomotoria 34, 60;

112,

— — Therapie 124.

Rhinorrhoe 3, 8, 10, 24.

RiIcHET 6, 9, 10, 15.

Ricin 17, 22, 27.

Rinderhaare 41, 114,

Rindfleisch 114.

Rohrensystem 62,

Rontgenbestrahlung 118,

Roggen 29, 120.

— -Pollen 29.

Ro~a 124,

Rosen 71.

RoseNavU 17.

Rosr 4, 38, 39, 127, 128.

Rotterdam 44, 49, 52.

Ruhe 72.

der

Schleim-

SALANT 2.
Salicylsaure 3, 127.
SALTER, HYDE 5.
Salvarsan 3.

— -Schock 93.
Salzlésungen 93,
Salzsaure per os 126.

Samson 26.

Sandboden 50, 53, 54.

Saugetierproteine 126.

Sauerstoffaufnahme der
Gewebe 106,

— -Versorgung der Ge-
webe 113,

SAXER 59.

Schafe 6.

Schaltiere 115.

Schema der Anamnese 30.

— der Ventilationsan-
lage 64.

Schimmelpilze 36, 57, 58,
59, 83, 128,

— -Allergie Ubertragung
60.

— -Allergene 21, 40, 41,
58, 60, 125, 128.

— auf Baumwollenfiden
59,

— -Extrakte 85, 114,
128.

— -Theorie 57.

SCHITTENHELM 4.

Schlafen in der Klinik 72.

Schlafmittel 115.

Schlafzimmer 82, 83, 115,
116.

ScHLECHT 15.

Schleimhautdurchlassig-
keit 66, 69.

ScHLOss 20, 31.

ScEmaLTZ 81.

ScaMIDT 75.

ScHOBER 130.

Schock 130.

— anaphylaktische 4,14,

15, 16, 20, 21, 107,
109.

— — Verhinderung 91.

— allergische 33.

— hamoklastische 3.

— Pyramidon 26,

— Salvarsan 93,

— Serum 93.

Schocolade 10, 93, 116,
129,

Schollen 45,

Schuhmachereien,
fallprodukte 56.

Schutzwirkungsmangel
69.

Ab-

Namen- und Sachverzeichnis.

Schweden 66.

Schwefel 92, 107, 126.
— -Injektionen 104, 105,
108, 109, 116, 128,

— -Suspension 108.
Schweinefleisch 8, 12, 30,
35,112, 114, 115, 127,
— -Pankreas 127,
Schweiz 11, 44, 45, 48,
52, 54, 57, 78
SCHWENKER 15,
Secale cereale 29.
Seeklima 78.
Sensibilisierung 1, 5, 12,
13, 19, 25, 67, 68, 106.
— allergische 27, 43, 55.
— anaphylaktische 17,
— bakterielle 30, 47.
— durch Einatmung 20.
— gegen Klimaallerge-
nen 85,
— wihrend der Lacta-
tion 19,
— passive 21, 22,

— Pridisposition 18.
— gegen Tuberkulose-
bazillprodukte 85.

Serum 93,

— Anderung des refrak-

tometrischen In-
dex 42.

— — der Oberflachen-
spannung 106.

— -Behandlung 67.

— getrocknetes 20, 21,
27.

— -Krankheit 15, 19,

— -Substanz der Klima-
allergiker 60.

SHANNON 19,

Sicarp 93.

Skeptophylaxie 91, 92,
93, 111, 126.

Sofa 56.

Spitexsudative Ekzem-
atoide 127,

Spitfalle von Heufieber
119.

Spétheurieber 29.

Spartina 119,

Spasmus bronchiale 49.

Speichelreaktion 71.

Speicher 57.



Namen- und Sachverzeichnis.

SPENGLER 48, 65.

Spezifizitit der Nah-
rungsempfindlichkeit
110.

Spinat 9, 116.
Spitalaufnahme 115, 125.
Sputum 12, 86.
Stammextrakte 119, 120.
Standardisierung von Ex-
trakten 34.
Status asthmaticus 36.
Sterilisieren von Bett-
material 83.
STERNBERG 18, 112, 125.
St. Giroxns 10.
St. Moritz 48, 49, 55.
Stoffwechselprodukte 9.
STORM VAN LEEUWEN 2,
34, 48, 105,
StorMsche Reaktion 114,
128.
Streptococcen 12,
Streptococcus haemoly-
ticus 13.
Stroh 56, 124.
Strontiumlésung 113.

Strophulus infantum 66.

Strychnin 3.

Stiihle 56.

Sublimatekzem 7.

Substanzen, allergische
66.

— hemmende in Aller- l

gikerblut 61.
— histaminghnliche 27,
33.
— der Nahrboden bei
Vaccinen 36,
— von Peptontypus 33.
— reizende 27, 67, 68.
— stérende in Extrakten
38.
— toxische 67.
Suggestionswirkung 69,
72.
Sympathicotomie 118,
Sympathicusneurose 70.
Symptome, allgemeine

Synkope 40,

TAGLICHT 56.
TANNHAUSER 11,

Technik der spezifischen
Behandlung 96.

— der Hautproben 28,
31, 38, 40, 41, 120.

— der Milchtherapiel06.

— der Schwefelinjektio-
nen 108.

— der Tuberkulinbe-
handlung 100.

Tee 112, 115.

Temperatur 49.

— -Abfall 87, 89, 110.

— -Anderungen 124,

— -Steigerung 60.

| Theorie, allergische 70.

— anaphylaktische 24,
25.

— der Asthmaitiologie
66

Therapie 72.

— der Anfille 72, 73.

— antiallergische 69, 76,

91, 121.

der Bronchitis chro-

nica 118.

der Ekzeme 127.

des Heufiebers 119,

121.

Milch- 104, 106.

nichtspezifische 104,

116, 117.

Pepton 104, 108.

psychische 69, 70.

f — der Rhinitis vasomo-
toria 124,

Schwefel-

117, 128.

skeptophylaktische

92, 111.

spezifische

|12

! — Tuberkulin- 100, 115,

i 116, 121, 129.

| — der Urticaria 125.

| Thimotee 29, 120.

| Thoraxdeformationen 73,

‘ TIEFENSEE 47,

| Tierhaare 5, 6, 8, 13, 36,

‘ 114,

— -Allergene 8, 18, 20.

— -Allergie 6, 42, 43.

Tierische Haut 34.

— Proteine 7, 8, 126.

104, 108,

94, 99,

Storm v. Leeuwen, Allergische Krankheiten. 2. Aufl.
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Tod 3, 10.

— nach diagnostischer
Injektion 40,

— nach Reinjektion von
Milch 107.

— nach Polleninjektion
119,

Tonsillitis 105.

Toxine 68.

Tréinen 24,

Trauben 76.

Trinkwasser 112,

Triticum repens 29, 120,

Trockenheit der Luft 65.

Tropen 14, 43,

Trypsinwirkung auf Al-
lergenen 20.

Tuberkulin 99, 100.

— -Allergie 99.

-Dosierung 102, 103.

-Therapie 100, 115,

116, 121, 125, 129.

-Uberdosierung 102,

— -Wahl 101.

Tuberkulése Tiere 27.

Tuberkulose 45, 65, 84,

85.
— -Prophylaxe 91.
TuckERscher  Apparat
115.

Tulpen 119, 120,
TurRBAN 48, 65.
Typhus 18, 66.
— -Impfstoff 106.

Uberdosierung 102, 122,

Uberempfindlichkeit 1,
17.

— angeborene 27.

— der Atmungsorgane
35.

der Bronchien 110.
der Conjunctiva 119,
der Haut undSchleim-
haute 28, 31, 32, 33,
35, 41, 110, 125,

des Magendarms 110.
des  sympathischen
Nervensystems 70.
der anderen Organe
‘ 32, 33, 35, 36.

i — gegeniiber  Arznei-
| mitteln 2, 25.
10
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Uberempfindlichkeit ge-

genitber  Bakterien-
produkten 12, 66, 67.

— — Eiern 8, 9, 110,
126.

— — Federn 6.

— — Hautprodukten 5,
71.

— — Hundehaar 6, 98,
125.

— — Kaninchenhaar 6,
23.

— — Katzenhaar 6, 52,
125.

— — Klimaallergenen
89.

— — MAusen 41.

— — Mehl 55.

— — Milben 56.

— — Milch 8,9,11,126.

— — Nahrungsmitteln
8, 35, 41, 42, 43,
76, 111, 126.

Pferdehaar 6, 128.

Pollen 4, 28, 29,

119.

Schimmelpilze 57,

58, 59, 60.

Schocolade 93.

Tierhaaren 43, 52.

— -Diagnose 80.

— -Erscheinungen 4.

— idio-ergische 67.

— -Intensitdt 96.

— nichtspezifische 110,
111.

— quantitative 2.

-— spezifische 33.

Ubertragung 17.

— passive 22, 23, 24,

— PrAUsNITZ- 24.

— der Schimmelpilz-
allergie 60.

— -Substanzen 22, 56,
60, 96, 97.

UHLMANN 17,

Ulcera, gastrische 66.

— intestinale 18, 27, 66,
67.

ULricH 20.

Ultrafiltration der Ex-
trakte 33, 38.

Umgebung, allergenfreie
13.

— EinfluB bei
kulose 90.
Untersuchung, physika-

lische 40, 114.

Ursache, exogene 1.

Ursichliche Faktoren 30,
31, 43, 44.

Ursol 67,

Urticaria 1, 3, 8, 10, 23,
35, 40, 49, 56, 77, 84,
92, 111, 125, 127.

— -Anfalle 71, 75.

— -Blaschen 24.

— ,,papular® 125,

— -Therapie 109, 125.

Tuber-

Vaccinebehandlung 105.
Vagotomie 118.
Vagusneurose 70.
VARERAMP 53, 113,
Vasomotorische Rhinitis
34, 60, 112, 124,
VAN DER VEER 5, 18, 94.
Ventilation der allergen-
freien Kammern 62.
— mit gereinigter Luft
117, 118.
Ventilationssysteme 82.
Ventilator 62.
Ventricosus pediculoides
23.
Verbrennungsprodukte
30.
Verletzbarkeit der Haut
usw. 68,
Vermeidung der Aller-
gene 76,115,116, 121,
127,
— von intravenésen Ein-
spritzungen 75.
Veronal 3.
Verteilzimmer 62,
Vitale Kapazitat 40, 79,
80, 114.

Namen- und Sachverzeichnis

Vitamine 112.

DE VRIEs RoBLES 39.

VoLLBrACHT 112, 125,

Volumen pulmonum
auctum 15.

Vulpera 48, 55.

WaLker, CHANDLER 6,
12, 31, 43, 130.

WALTHARD 26,

‘Wasserretention 87,

Wasserstoftfionenkonzen-
tration 20.

,,weavers cough® 59,

WEICHARD 4, 16.

WEeIL 92.

Weinsorte 9, 35, 130.

‘Weizen 8, 46, 120.

Weizenpollen 29,

WicHELS 106.

WipaL 6, 9, 11, 24, 42,
43, 92, 93, 130.

WicArD 38.

WitTE-Pepton 108, 109.

Wohnortsinderung 52,
53.

‘Wohnungsverbesserung
115, 116.
WoLrr-EISNER 4, 16.
WRIGHT 3.
Zahnbehandlung 126,
127.
Zahnfiillung 125.
Zeeland 44, 45, 49, 52,
Zersetzungsprodukte von
Hautschuppen 38.
— — Mikroorganismen
36.
— — Nahrungsmitteln
35,
Zirkulationsorgane 33.
Zucker 12, 112,
Zuid-Beveland 45, 49,
Zweck der Aufnahme in
der Klinik 79, 80.
Zwieback 115,
Zwiebelblumen 119, 120.
Zwiebelgewachse 30.
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